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RESUMEN

El método analitico es una pieza fundamental en el analisis quimico, y se emplea
para resolver problemas relativos a la composicidon y naturaleza de la materia. El
analisis quimico tiene diversos ambitos de aplicacién, destacando el control de
calidad de las materias primas y de los productos. El objetivo de este trabajo es
evaluar la importancia de la eleccion del método de analisis en los resultados
obtenidos. El trabajo describe como al método de analisis le afectan un conjunto
de factores que determinan si es apto o presenta anomalias que impliquen Ila
necesidad de seleccionar otro método. Todos los métodos que sean utilizados en
un laboratorio de andlisis deben ser evaluados para asegurar que proporcionan
resultados validos y confiables, es decir, tienen que ser validados y verificados.
Es importante que el método que se desea estandarizar sea compatible con las
condiciones de trabajo del laboratorio, ademads de ser documentado, y permitir
gue todos los analistas reciban la capacitacion adecuada acerca del uso del
método ya validado. El trabajo muestra que la implantacién de un sistema de
calidad por parte del laboratorio, la formacién del personal, asi como un buen
criterio de eleccién del método y su correcta aplicacién, conducira a la obtencion
buenos resultados. El sistema de calidad debe ser evaluado por el propio
laboratorio y a través de organismos independientes de prestigio. Los ensayos
colaborativos son de gran utilidad para evaluar las caracteristicas de cada
método de analisis, poniendo de manifiesto la precision intermedia y la
variabilidad existente entre laboratorios. La organizacién y planificacion de este
ejercicio corre a cargo de entidades publicas o privadas que, ademas, realizan el
tratamiento estadistico de los resultados obtenidos por los distintos laboratorios
participantes y emiten el correspondiente informe con las conclusiones. El

trabajo muestra varios ejemplos.

Palabras clave: Eleccion del método, método analitico, control de calidad,

validacion.
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Eleccion del método de andlisis: importancia e impacto

“La calidad es ya una exigencia mas que un deseo.”
Valcarcel y Rios

1. INTRODUCCION

La Quimica Analitica es la ciencia que estudia las leyes, principios y técnicas cuya
finalidad es la determinacién de la composicidn quimica de una muestra (Burriel

et al., 1985).

Los andlisis quimicos tienen sus origenes en problemas cuya soluciéon o
interpretacion exigen mediciones fiables; por tal motivo, la primera etapa de un
analisis es la definicién del objetivo. A su vez se necesita un buen conocimiento
del método. Los quimicos analiticos son juzgados, en parte, por su habilidad para
la seleccién del método mas adecuado para dar solucidon al problema planteado

(Laitinen y Harris, 1982).

Entendiendo el analisis como un procedimiento para llegar a la comprensién
mediante la descomposicion de sus elementos constitutivos, y el método

cientifico como la contrastacion de esto (Pérez y Lopera, 2016).

En Quimica Analitica, la experimentacidn estd precedida por una serie de pasos,
gue deben ser realizados ordenadamente y que son muy elaborados, tanto o mas
gue la medicidn en si. La realizacidn de un analisis quimico conlleva los siguientes

pasos (Laitinen y Harris, 1982):

1. Definir el objetivo.

2. Eleccién del método de analisis.
3. Toma de la muestra.

4, Preparacidn de la muestra.

5. Medicién de la muestra.

6. Disoluciéon de la muestra.
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7.  Eliminacion de interferencias.

8.  Medicion del analito.

9. Calculos.

10. Anadlisis e interpretacion de los resultados.

La Figura 1 muestra las etapas del proceso analitico general, que consiste en un
conjunto de operaciones sucesivas realizadas para solucionar un determinado

problema analitico.

Definicion del Replantearmiento

e i e e

A

Eleccion del | Optirnizacion del método
Meétodo

Transformacion |- -
de la muestra | .-

Tratamiento
de los datos

| Adquisicion
| de los datos

s

Valoracion de
los resultados

)

Resultados

Figura 1. Etapas del método analitico (Samaniego, 2016).

Esta revision se basara en el segundo paso, y no por ello menos importante, la

eleccion del método de analisis.

La eleccidn del método es una etapa crucial en la resolucion del problema
analitico y para que sea adecuada han de valorarse los objetivos del analisis y la
repercusién de los resultados. Es imprescindible que los ensayos de los
laboratorios cumplan determinados requisitos que garanticen la calidad de su
realizacion y a la vez aporten informacion sobre las caracteristicas del producto.

Para ello se requiere de un proceso que asegure las exigencias y sea
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demostrativo de la competencia técnica del laboratorio (Sardifias y Hernandez,

2002).

El laboratorio debe usar métodos de ensayo o de calibracion que sean
apropiados para obtener resultados de calidad y la satisfaccidn del cliente. Se
deben utilizar preferentemente los métodos publicados como normas
internacionales, regionales o nacionales. Ademas de usar la ultima versién

vigente de la norma UNE-EN I1SO 17025 (2005).

Al elegir un método, se tienen en cuenta algunos o todos los siguientes criterios
de disefio: exactitud, precisién, sensibilidad, selectividad, robustez, escala de
operacion, tiempo de analisis, disponibilidad de equipo y costo (Harvey, 2016).
Los laboratorios de quimica que brindan servicios técnicos analiticos encaminan
la acreditacidon de sus ensayos con el propésito de brindar una informacién con
mayor credibilidad, atil para la toma de decisiones en el marco econdmico vy
comercial, médicas y las referidas al medio ambiente entre otras (Sardifias y

Hernandez, 2002).

El método incluye la secuencia de operaciones técnicas para llevar a cabo un
analisis quimico (Cuadros et al., 2013), suele ser un proceso complejo, con varias
etapas (mencionadas anteriormente), que comienza con el muestreo y finaliza

con la obtencién de resultados (Taverniers et al., 2004a).

1.1. Factores que determinan la calidad del método de analisis

Un método analitico se caracteriza por cuatro cualidades basicas: exactitud,
selectividad, precision y sensibilidad (Valcarcel y Rios, 1992) las cuales se

presentaran a continuacion.
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1.1.1. Exactitud

La guia I1SO 3534-1 (2006), define exactitud como “La proximidad en la
concordancia entre un resultado y el valor de referencia aceptado “, teniendo en
cuenta la nota que indica que “el término exactitud, cuando se aplica a un
conjunto de resultados de ensayo, implica una combinacién de componentes
aleatorios y un error sistemdtico comun o componente de sesgo, que en inglés

se conoce como “bias” (Riu et al., 2000).
1.1.2. Selectividad

Segun la IUPAC (2001) es el medio de expresar cualitativamente la extension en
gue otras sustancias interfieren en la determinacién de un analito con un método

determinado (Compafié y Rios, 2002).
1.1.3. Precision

Es la concordancia obtenida, al realizar varias mediciones, en los datos
resultantes. Cuando existe mucha diferencia entre los datos se dice que hay
errores aleatorios. Cualquier valor certificado debe ir acompafado de una
incertidumbre que ha de ser tan pequefia como sea posible, de ahi que se

realicen varias mediciones (Valcarcel y Rios, 1992).
1.1.4. Sensibilidad

Es la capacidad de un método analitico para diferenciar dos cantidades o dos
concentraciones de analito muy parecidas y “la capacidad de demostrar que dos
muestras tienen diferentes cantidades de analito es una parte esencial de
muchos analisis. La sensibilidad de un método es una medida de su capacidad
para establecer que tales diferencias son significativas.” (Harvey, 2016; Compafid

y Rios, 2002).

Ademads, también es importante destacar los siguientes conceptos: trazabilidad,

robustez, limite de deteccidn y limite de cuantificacion.
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1.1.5. Trazabilidad

De acuerdo con el Vocabulario Internacional de Metrologia, la trazabilidad se
define como la “propiedad del resultado de una medicién -o el valor de un
estandar- que consiste en que se pueda establecer el resultado previsible de su
comparacion directa con los patrones apropiados, generalmente nacionales o
internacionales, mediante una cadena ininterrumpida de comparaciones reales,
todas con incertidumbres conocidas” (Riu et al., 2000). La Figura 2 muestra un

esquema de la trazabilidad aplicada al proceso analitico.

TRAZABILIDAD
Incertidumbre en el proceso analitico

| Herramientas metrolégicas:

I Patrones

| Equipos de medida

' Material volumétrico
Calibracién de equipos
Calibracién analitica

|

|

|

|

I |
i |
Etapas del proceso: |
|

|

|

|

|

|

Pesada/disolucién de muestra
Separaciones
Calibracion
Medida
El conjunto del proceso:
VALIDACION

Figura 2. Trazabilidad en el procedimiento analitico (Santos, 2015).

1.1.6. Robustez

Cuando un método estd relativamente libre de interferencias quimicas y puede
usarse con muchos analitos en una amplia variedad de matrices de muestras,
tales métodos se consideran robustos. Este método debe proporcionar

resultados confiables.
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Es la cualidad de un método que mide su capacidad de resistir pequefios cambios
en las condiciones operatorias sin que su funcionamiento se vea alterado

(Compaiié y Rios, 2002).
1.1.7. Limite de deteccion

“El limite de deteccion (LDD) se define habitualmente como la cantidad o
concentracion minima de sustancia que puede ser detectada con fiabilidad por
un método analitico determinado. Intuitivamente, el LDD seria la concentracidn
minima obtenida a partir de la medida de una muestra (que contiene el analito)
gue seriamos capaces de discriminar de la concentracién obtenida a partir de la
medida de un blanco, es decir, de una muestra sin analito presente” (Boqué,

2004).

Ill

Segun la ISO (ISO, 1997) que introduce el término general “concentracion neta
minima detectable” (equivalente al limite de deteccién), como la concentracidn
(o cantidad) neta verdadera de analito en el material sujeto a andlisis que
conducira, con una probabilidad (1-b), a la conclusién de que la concentracién (o
cantidad) de analito en el material analizado es mayor que la de un blanco. La
IUPAC (IUPAC, 1995), en un documento preliminar, proporcionaba una definicion

similar y adoptaba el término “valor (verdadero) minimo detectable”, como

equivalente al limite de deteccién
1.1.8. Limite de cuantificacion

Se entiende por limite de cuantificaciéon (LC) de dicho método, la minima
cantidad de analito presente en la muestra que se puede cuantificar, bajo unas

condiciones experimentales descritas, con una adecuada precisidn y exactitud.

El limite de cuantificacidn es por tanto un término cuantitativo mientras que el

limite de deteccion es sélo cualitativo (AEFI, 2001).
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1.2. Tipos de métodos
Existen distintos tipos de métodos de andlisis que pueden ser utilizados en la

resolucidn de problemas analiticos.

- Meétodos desarrollados en el laboratorio “en casa" para cubrir unas
necesidades concretas: generalmente son métodos estandar u oficiales que han
sufrido ligeras o profundas modificaciones con el fin de adaptarlos a las
necesidades actuales o a otro tipo de muestras diferentes a aquellas para las que
se desarrollaron. En ocasiones cada laboratorio elabora sus propios métodos.
Esto puede deberse a que el andlisis o el analito es muy especifico y se debe
evaluar, un ejemplo seria una matriz especial que es de interés solo para el
laboratorio. Por consiguiente el laboratorio estd en la necesidad de evaluar la
capacidad de los analistas, equipos y demads recursos que se encuentren
relacionados con el método en cuestidon por lo que los métodos deben estar
debidamente validados documentados y autorizados para ser aplicados. En
cuanto en la evaluacion de la capacidad del método se sugiere realizar
comparaciones con otros métodos normalizados. En lo posible se recomienda

utilizar materiales de referencia, estandares (USP, 2007).

- Métodos normalizados de andlisis o estdndar: son métodos que han sido
estudiados por diferentes organizaciones y que utilizan estudios interlaboratorio
para validarlos (ISO, UNE, ASTM). Estan considerados los mejores. Han sido
desarrollados por estas organizaciones y se han sometido a intensas
investigaciones por un gran numero de analistas y laboratorios antes de adquirir
el calificativo estandar. Han sido publicados por estas organizaciones
internacionales (regionales o nacionales) que son organizaciones técnicas
respetables; de referencias legales; tales como los métodos publicados por la
FDA (Food and Drug Administration), y que se ejecutan tal y como se describe en

la norma (Valcarcel y Rios, 1992; USP, 2007).

- Métodos no normalizados: Los métodos no normalizados son aquellos que no
han sido publicados por fuentes autorizadas y/o validadas. Es muy probable que
los métodos sin normalizacion no dispongan de datos de validacion o estudios

colaborativos fiables o suficientes, se recomienda realizar una validacién cuando

7
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sea posible para de esta manera garantizar la confiabilidad del método. Se ha de
tener en cuenta que si el método sufre cambios se requerira una revalidacién de
dicho método. Cuando sea necesario utilizar métodos no normalizados, han de
ser concertados con el cliente y deben incluir una especificacién clara de los
requisitos expuestos por éste, del objetivo del ensayo y de la calibracién.
Requieren una adecuada validacién antes de ponerlos en practica (UNE-EN ISO

17025, 2005; USP, 2007).

1.3. Causas de la obtencion de resultados incorrectos
A pesar de que la eleccién del método se realice correctamente, en algunos casos
pueden producirse resultados incorrectos al aplicarlo. A continuacion, se
trataran algunos conceptos que facilitaran la comprensién de la obtencién de

resultados errdneos en el laboratorio (Figura 3).

: Método .
Incompetencia Contaminacion
empleado

Interferencias Calibracion Muestreo

Pérdidas y
degradacion

Figura 3. Causas de la obtencion de resultados incorrectos

(elaboracion propia).

1.3.1. Incompetencia

Atafien a fallos del personal. La direccién del laboratorio debe asegurar la

cualificacion de todas las personas que operan en el laboratorio. El personal que
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realiza las tareas especificas debe estar calificado sobre la base de la educacidn,
formacién y experiencia adecuadas ademas de poseer habilidades demostradas

(UNE-EN ISO 17025, 2005).

1.3.2. Método empleado

- Métodos desarrollados por el laboratorio: la introducciéon de los métodos de
ensayo y de calibracion desarrollados por el laboratorio para su propio uso debe
ser una actividad planificada y debe ser asignada a personal calificado, provisto

de los recursos adecuados (Morales, 2017).

- Métodos no normalizados: cuando sea necesario usar métodos no
normalizados, éstos deben ser acordados con el cliente y deben incluir una
especificacion clara de los requisitos del cliente y del objetivo del ensayo o de Ia
calibracion. El método desarrollado debe haber sido validado adecuadamente

antes del uso (UNE-EN ISO 17025, 2005).

Una mala aplicacién del método, de la eleccién, o del tratamiento de éste
conducira a la obtencién de malos resultados. Por ejemplo, si el método elegido
es el adecuado pero se aplica en un rango de concentraciones fuera del rango
aprobado, o con matrices que no estan incluidas en el proceso original de

validacién, pueden producirse resultados incorrectos (Morales, 2017).

1.3.3. Contaminacion

Entre las fuentes de contaminacidon se puede considerar el agua empleada en
analisis, los reactivos, la contaminacién cruzada y el propio laboratorio. Pero se
considera al riesgo biolégico como el de mayor incidencia en las practicas

académicas (Alvarez y Campuzano, 2003).

1.3.4. Interferencias

Una interferencia se puede definir como “una desviaciéon clinicamente
significativa en la medida de la concentracion de un constituyente, debida al

efecto de otro componente o propiedad de la muestra”.
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La interferencia es la causa de error de tipo aleatorio mds importante. Las
interferencias que producen errores analiticos se pueden clasificar en funcion del

mecanismo que las produce:

e Causas quimicas: el interferente compite con los reactivos o inhibe el indicador
de la reacciéon. También puede producir complejos o precipitados con el

constituyente.

e Causas fisicas: el interferente tiene propiedades parecidas al constituyente,
como fluorescencia, color, dispersién de la luz, la posicidn de elucién o idéntica

respuesta que el constituyente en el electrodo de medida.

e Efecto matriz: el interferente altera una propiedad fisica de la matriz de la

muestra, como la viscosidad, tensién superficial, turbidez o fuerza idnica.

¢ Inhibicion enzimatica: el interferente altera la actividad de la enzima presente

en el reactivo o en la muestra por diferentes mecanismos (Ventura et al., 2007).

Con el fin de evitar posibles interferencias, cuando las muestras poseen matrices
complejas, el método elegido debe discriminar entre analito de interés y otros
compuestos presentes en la muestra. En muchos casos para conseguirlo es
necesario realizar un pretratamiento de la muestra, que en muchos casos

requiere de un proceso de separacion (Morales, 2017).

1.3.5. Calibracion

Debe ser habito en todo laboratorio que trabaje bien. El disefio de los programas
de calibrado se hara segun la frecuencia de uso de aparatos e instrumentos y la
magnitud del tiempo durante el cual permanecen sin usarse. “La calibracion no
es una operacioén Unica, sino que se debe definir la periodicidad con que se debe
llevar a cabo, y el mantenimiento de los certificados de calibracién
correspondientes en el registro” (Verdoy et al., 2006; Valcarcel y Rios, 2002). La

Figura 4 muestra un esquema del proceso de calibracién.
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(  PROCESO DE
/ . CALIBRACION \
EQUIPO ' REFERENCIA
¢ |

Valor Equpo Valor Conocido

\ | CORRECCION /

DEL
| INSTRUMENTO

CORRECCION = VALOR CONOCIDO - VALOR EQUIPO

Figura 4. Esquema representativo de la calibracion (Curto, 2015).

1.3.6. Muestreo

Pocas veces puede emplearse para el andlisis la cantidad total de producto a
analizar, de aqui que sea necesaria la toma de muestra. El intentar una
clasificacién razonable de los diferentes materiales parece una labor imposible.
Se realizan andlisis de fases sélidas, liquidas y gaseosas ademas de cualquier
combinacién de ellas. La exactitud de cada andlisis descansa sobre una muestra
representativa. Para que sea significativa, esta muestra debe tener la misma
composicion que el lote completo. Es tarea del analista preocuparse de que la
muestra sea representativa verdaderamente porque los resultados del analisis

no pueden ser mejores que la muestra (Brown y Sallee, 1967).

1.3.7. Pérdidas y degradacion

Los analitos pueden perderse o degradarse durante el proceso analitico por

diferentes razones: degradacién por calor, pérdidas por volatilidad durante la

11
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digestion o evaporacion, perdidas como consecuencia de la adsorcién en
superficies, extraccion incompleta debido a la no penetracion del disolvente en

la muestra o fuertes enlaces analito-matriz (Morales, 2017).

1.4. Validacion de un método de analisis

La validacién consiste en “la confirmacion mediante el examen y la aportacion
de evidencias objetivas de que se han cumplido los requisitos particulares para
una utilizacién especifica prevista” (Compaiid y Rios, 2002). Validar un método
es basicamente el proceso para definir un requisito analitico, y la confirmacién
de que cuenta con capacidades acordes con las aplicaciones requeridas (Morillas

et al,, 2016).

El laboratorio debe validar los métodos, las ampliaciones y modificaciones de los
métodos, para confirmar que son aptos para el fin previsto. No siempre la
informacién contenida en los métodos analiticos publicados en la bibliografia es
suficiente para decidir sobre su utilidad en un caso concreto sin llevar a cabo un
cierto trabajo en el laboratorio (Figura 5). La validacién deber ser amplia, tanto
como sea necesario para satisfacer las necesidades del tipo de aplicacidn.
Ademas, debe registrar los resultados obtenidos, el procedimiento usado para la
validacién y una declaracién sobre la aptitud del método (UNE-EN I1SO 17025,
2005).

En el proceso de validacion del método esta implicito que los estudios para
determinar los pardmetros del desempefio del mismo se realizan usando equipos
dentro de especificaciones, que estdn calibrados y que trabajan correctamente.
Asimismo, el operador que realiza los estudios debe ser técnicamente
competente en el campo de trabajo bajo estudio y debe poseer suficiente
conocimiento sobre el trabajo a realizar con el fin de que sea capaz de tomar
decisiones apropiadas a partir de las observaciones hechas mientras avanza el

estudio (Bievre et al., 1998).

A un método analitico que posee unas caracteristicas de funcionamiento
adecuadas para la aplicacidon que se le quiere dar se conocerd como método

12
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validado. Estas caracteristicas son las que se han citado anteriormente:

exactitud, precision, sensibilidad, etc. (Morales, 2017).

METODO VALIDADO METODO BASTANTE No se encuentra
MUY APROPIADO APROPIADO NINGUN METODO
No requiere Requiere modificaciones APROPIADO

modificaciones

Ad
MODIFICACION DESARROLLO

OPTIMIZACION

OPTIMI‘Z’ACIbN

Figura 5. Seleccion y validacion de los métodos analiticos
(Compaiio y Rios, 2002).

McCully y Lee apuntan las siguientes prioridades a la hora de realizar la eleccién

del método (Valcarcel y Rios, 2002):

- Son mejores los métodos que han sido validados en el intervalo de
concentraciones de interés frente a métodos fuera de dicho intervalo.

- Se prefieren métodos que son ampliamente usados a aquellos que se
utilizan con menos frecuencia.

- Son mas apropiados los métodos sencillos, rapidos y de bajo coste.

- Se elegirdn métodos recomendados o aceptados por organizaciones
internacionales relevantes.

- Se prefieren métodos que han demostrado su validez mediante estudios

colaborativos por diversos laboratorios.

13
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2. OBIETIVOS
El principal objetivo de este trabajo es evaluar la importancia de la eleccion del
método de analisis en los resultados obtenidos, dando un enfoque basado en los
resultados para la seleccion de métodos analiticos, y facilitar la modificacién o
desarrollo de un método que produzca datos analiticos de calidad, de manera

confiable y definido por los objetivos establecidos.

Este enfoque estd basado en el desempeiio por parte del laboratorio,
respondiendo a una declaracién de trabajo. Se quiere llegar a un método que
satisfaga los requisitos y objetivos de calidad de medicién del laboratorio. Se
pondra de manifiesto la importancia del control de calidad en el laboratorio
analitico, los distintos factores que conforman el concepto de calidad de un

método y las herramientas disponibles para conseguirlo.

Este objetivo principal se conformard mediante el conjunto de pequefos

objetivos:

- Describir los conceptos que conforman la calidad de un método, estableciendo
sus objetivos y caracteristicas concretas, asi como el tratamiento estadistico, la
evaluacién final de los resultados y la forma de implementarlos y su importancia

transcendental para la acreditacion de los laboratorios analiticos.

- Explicar la metodologia a seguir en el laboratorio, destacando el tratamiento
estadistico de los resultados y el papel que juegan los analistas en la obtencion

de correctos resultados.

- Exponer la importancia de la validacién del método, a través de dos estrategias

como son los resultados interlaboratorio y los del laboratorio individual.

- Mostrar ejemplos de las estrategias de validacién y apoyarlo con ejemplos

practicos que avalen esto.

- Exposicidn de dos ejemplos que apoyen la importancia de la validacion del

método por parte del laboratorio.
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3. METODOLOGIA

La realizacion de este trabajo, con caracter bibliografico, se ha realizado
gracias a la utilizacién de diferentes fuentes de informacion como bases de
datos, libros, articulos cientificos, tesis doctorales o informes y guias
cientificas. Segln la parte del trabajo, cabe destacar unos u otros en

concreto.

En primer lugar, se realizaron busquedas en las bases de datos de la
Universidad de Sevilla Fama+ y en PubMed utilizando como palabras clave
“calidad” y “control de calidad”, o “método analitico” a partir de las cuales se

obtuvo numerosa bibliografia de los primeros epigrafes.

Los libros Valcarcel, M. y Rios, A. “La calidad en los laboratorios analiticos”,
“Garantia de calidad en los laboratorios analiticos”; Valcarcel M. “La quimica
analitica, hoy y manana”; C. Miller, J.N. Miller.” Estadistica para quimica
analitica.”, han sido las guias a partir de las cuales se ha ido construyendo la
introduccion y los aspectos mas generales del trabajo, ya que son obras de
caracter global sobre la calidad en los laboratorios analiticos, en las que se
abordan la practica totalidad de los aspectos que hay que tener en cuenta

para implantar los sistemas de calidad.

Esta informacidén se ha ido completando con informacién adicional mas
especifica tomada de numerosos articulos que forman parte de la base de
datos llamada PubMed, a partir de palabras clave como “Interlab studies”,
“Proficiency Testing”, “Collaborative studies”, “Certification Study”, se

obtuvieron las diferentes fuentes de informacién bibliografica.

Tras la lectura del titulo de los articulos encontrados en cada una de las
blsquedas se hizo una primera seleccion, descartandose los que no estaban
relacionados con el trabajo. Para la siguiente seleccién se procedié a la
lectura del resumen de los mismos, hasta recopilar una serie de articulos con
informacidn atractiva para el desarrollo del trabajo. Se procedié leyendo con
detenimiento dichos articulos y seleccionando lo importante para los

objetivos propuestos.
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Los criterios de exclusion principales a la hora de seleccionar la informacion
fueron la restriccién de cualquier documento del que no se dispusiera de
forma completa, el criterio personal para determinar qué textos no tenian
relacidn con los objetivos perseguidos por el trabajo, y los textos encontrados
en la web cuya procedencia era poco fiable, desconocida o sin referencias

bibliograficas.

Por ultimo, también han sido fuente de documentacion la Guia de laboratorio
para la validacion de métodos y temas relacionados desarrollada por
Eurachem vy diferentes protocolos y normas como la ISO/IEC 17025:2005,

entre otras.

4. RESULTADOS Y DISCUSION
“Un método de laboratorio incluye todos los procesos fisicos, quimicos vy
radiométricos llevados a cabo en un laboratorio para proporcionar un resultado

analitico” (EPA, 2004).

No conviene perder de vista que la aplicacién de un buen método no garantiza
la calidad de los resultados. Solo la aplicacidn correcta y contrastada de un buen
método puede garantizar la calidad en los resultados obtenidos, evidentemente
implica la necesidad de los sistemas de control para evaluar la calidad (Valcarcel

y Rios, 2002).

Si un laboratorio ofrece resultados analiticos de buena calidad, es decir, de una
calidad aceptable para los clientes, y ademas funciona bien en las pruebas de
suficiencia (homologacién) o en los ensayos de colaboracion, resulta obvio que
los resultados obtenidos por ese laboratorio deberian mostrar una consistencia
elevada en su dia a dia. Esa consistencia debe ser evaluada (Miller y Miller, 2002).
“El laboratorio debe asegurar la calidad de los resultados, de una manera
planeada y revisada, y debe considerar el uso de esquemas internos de control
de calidad, la participacion en esquemas de comparacién entre laboratorios, el
uso regular de materiales de referencia certificados y el uso de materiales de
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referencia secundarios, réplicas usando métodos distintos o el mismo método,
repeticion de anlisis, o correlacién de diferentes caracteristicas de un mismo

espécimen” (Rodriguez y Blanco, 2001).

4.1. Consideraciones generales para el desarrollo y seleccion del método

Si la naturaleza de las muestras y analitos se conocen de antemano, y las
variaciones en una matriz de muestra y la concentracion de analitos se
encuentran dentro de un rango relativamente pequefio, el desarrollo o Ila
seleccion de métodos analiticos es mas facil. En la mayoria de las situaciones, sin
embargo, el nUmero de muestras, matrices, interferencias, analitos y variaciones
entre las muestras pueden influir en la seleccién de un método para un analito
dado. Hay variedad en cuanto a métodos disponibles, pero ningin método

individual proporciona una solucién general (EPA, 2004).

4.1.1. Instrumentos y aparatos
En primer lugar, hay que diferenciar entre aparato e instrumento
(Comparid y Rios, 1992):
- Aparato: equipo sin la capacidad de realizar mediciones, con el fin de
ejecutar funciones como calentar, agitar, evaporar, etc.
- Instrumento (de medida): equipo destinado a la realizacién de medidas.
Ejemplos: termémetro, balanza, pHmetro.

Han de cumplir unos requisitos basicos obligatoriamente:

1. Deben desarrollar el trabajo que se requiere para ellos, sus prestaciones
han de ser acordes al nivel de exigencia requerido.

2. Han de permanecer en éptimas condiciones para su uso cuando sea
necesario. Esto implica su mantenimiento y vigilancia por parte del
personal.

3. Precisan de una calibracién peridédica, que dependerd de su naturaleza,

frecuencia de empleo, exactitud requerida, etc. (Valcarcel y Rios, 2002).
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4.1.2. Estdndares

Existen tanto estandares primarios como secundarios. Los primarios
corresponden a los materiales de referencia y especialmente a los
certificados, cuyas caracteristicas estan certificadas por un organismo
competente. Son caros, y normalmente no se usan en el trabajo
rutinario de control de calidad. Son utiles para comprobaciones
ocasionales de la exactitud de un método. Los secundarios son
aquellos empleados y, en algunos casos, preparados por el propio
laboratorio para evaluar su control de calidad. La referencia seran los

estandares primarios (Valcarcel y Rios, 2002).

4.1.3. Reactivos

Son las sustancias con las que se llevan a cabo las reacciones o se fija
la composicién del medio de reacciéon. Existe una gran variedad de
calidades, pero para el trabajo en un laboratorio analitico hay que
utilizar como minimo reactivos con la denominacién “para analisis”.
Sin embargo, para analisis de trazas es necesario utilizar reactivos de

mayor calidad (Compaiid y Rios, 1992).

Para cada reactivo se le confecciona una etiqueta, que se guarda en
el archivo, separada del propio recipiente que lo contiene y en la que
se hara constar la fecha en que se recibe, la fecha en la que se abre
en el laboratorio por primera vez y la fecha de caducidad (Valcarcel y

Rios, 2002).

4.1.4. Disolventes

Deben tener pureza adecuada al tipo de analisis que se aplique. Gran
parte de los cuidados y consideraciones hechas para los reactivos y
sus disoluciones se pueden extender a los disolventes (Valcarcel y

Rios, 2002).

4.1.5. Agua
Es el disolvente mds usado en el laboratorio y el mas importante en

el control de calidad. El agua ha de ser pura. El grado de pureza
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elegido debe controlarse periédicamente a través de la conductividad
y someterla a andlisis de metales pesados y materia orgdanica

(Valcarcel y Rios, 2002).

4.2. ¢{Por qué es necesario validar un método?

Llevar a cabo la validacion del método elegido es necesario porque la validacion
de las metodologias analiticas, junto con otras actividades, permite obtener
resultados analiticos fiables. Entre estas otras actividades se encuentra la

calibracion.

Es imprescindible hacer una correcta medicidn y ser capaz de demostrar que los
resultados obtenidos son correctos. Para que un resultado analitico sea apto
para su uso, implica que éste debe ser lo suficientemente fiable para que
cualquier decisién basada en él, pueda ser tomada con confianza. Debe validarse
el desempeiio de un método y estimar la incertidumbre del resultado, para un
determinado nivel de confianza (Morillas et al., 2016). Se debe comprobar que
el método seleccionado y aplicado es el idoneo. Los resultados proporcionaran

las respuestas necesarias.

La Figura 6 muestra dos distribuciones en las que puede observarse la aceptacién
o rechazo del resultado analitico, a mayor incertidumbre existe una mayor
probabilidad de realizar una falsa aceptacion o rechazo del resultado. Una
incorrecta aceptacion o rechazo de un resultado tiene como consecuencia que
el material/producto se desecha o acepta incorrectamente al haber tomado una
decision incorrecta, de aqui la importancia de establecer reglas estadisticas de

decision que permiten decidir la aceptacién o rechazo de los resultados
obtenidos en una serie analitica con unas probabilidades de deteccién de error

y de falso rechazo determinadas.
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Figura 6. Aceptacion o rechazo del resultado analitico (Equileor, 2016).

4.3. Estrategias para validar un método

Una vez finalizado el desarrollo inicial del método, o seleccionado el
laboratorio debe documentar en detalle el procedimiento de medicién.
Este procedimiento documentado es el que se toma para la validacién
formal del método. Existen dos estrategias fundamentales: el uso de
resultados interlaboratorios y la validacién del laboratorio individual

(Figura 7) (Morillas et al., 2016).

Validacion del
método

Uso de
Resultados
interlaboratorios

Del laboratorio
individual

Figura 7. Tipos de validacion del método analitico (elaboracion

propia).
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Hay un gran numero de publicaciones sobre el uso de las
comparaciones entre laboratorios, referidos como “estudios
colaborativos” o “estudios cooperativos”, como herramienta para
validar métodos. Se abordara en profundidad este tipo de validacidn.
La Tabla 1 muestra cémo la extensién de la validacidon puede ser
diferente segun el tipo de aplicacion analitica para la que se estén
realizando los ensayos.

Tabla 1. Extension de la validacidon para cuatro tipos de validaciones
analiticas. Ejemplo para el sector farmacéutico. La “x” significa una
caracteristica de desempefio que normalmente se valida (Morillas, 2016).

Tipo de aplicacién analitica
Caracteristica de desempiien Ensayo de Ensayo de Ensayo para Cuantificacion del
identificacion | cuantificacion de limite de component principal
Impurezas Impurezas
Selectividad X X X X
Limite de deteccion X
Limite de cuantificacion X
Intervale de trabajo incluyendo X X
linealidad
Veracidad (sesgo) X X
Precision (repetibilidad y X X
precision intermedia)

4.3.1. Ejemplo prdctico: determinacion del ion nitrito mediante
espectroscopia UV-Vis

Para mostrar de forma practica el desarrollo de un proceso de validacion
para un método analitico, y su posterior aplicabilidad al andlisis rutinario,
se han tomado los datos experimentales del articulo “Validacion de
métodos analiticos. Implementacién al andlisis rutinario” (Galan et al.,
2012) dada la imposibilidad de realizar dicho proceso en el laboratorio, y
debido al caracter experimental de dicha revisidn. Se han realizado cdlculos

estadisticos usando Microsoft Excel. Se muestra el proceso de validacion
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para la determinacion de ion nitrito por espectrofotometria ultravioleta —

visible (UV-Vis) a partir de la reaccidon de Griess-Saltzman.

Las muestras analizadas para la determinacion del ion nitrito se tomaron
en aire ambiente a partir del didxido de nitrégeno ambiental, utilizando
para ello muestreadores pasivos. En este procedimiento el diéxido de
nitrégeno es captado en una disolucién de trietanolamina (TEA),
formandose como producto de la reaccidn, entre el diéxido de nitrégeno y
TEA, un TEA-N-Oxido. Se ha demostrado que la eficiencia en la reduccion
del diéxido de nitrégeno por la trietanolamina depende de la hidratacion
de la misma. La conversion del didxido de nitrégeno a ion nitrito es 1:1.
Posteriormente, el ion nitrito es extraido en laboratorio y analizado
mediante espectrofotometria UV-Vis a una longitud de onda de 540 nm,
mediante una reaccion colorimétrica, basada en la reaccién Griess-

Saltzman anteriormente mencionada (Figura 8).

En la reaccién colorimétrica, el ion nitrito procedente del didéxido de
nitrogeno ambiental, da lugar a la formacién de una sal de diazonio,
por reaccién con el acido fosférico y sulfanilamida, obteniéndose un

complejo de color rojo-violeta.

HOS @— NH, + O—N-OH __ HOS O N*'=N

NH,__,HOS _<\i>_.\':.\* _/\_>_ NH,

!
\ 7/

Figura 8. Reaccion de Griess-Saltzman (Galdn et al., 2012).

HO.S

La cantidad de ion nitrito existente en la muestra se obtuvo por referencia
a una curva de calibrado derivada del analisis de disoluciones patrén de
nitrito. Durante el proceso de validacion del método analitico, se
calcularon, por un lado, pardmetros de validacidn (exactitud, precision,

limite de deteccidn, limite de cuantificacién, e incertidumbre), y por otro
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lado, se calcularon criterios de aceptacién para la curva de calibrado
(linealidad de la curva de calibrado y desviacién tipica de la pendiente),
para su posterior aplicacién al analisis de muestras problema, que no se
ha tenido en cuenta porque el objetivo es ejemplificar la importancia de la

validacion del método de andlisis.

Exactitud y precision: para el calculo de la exactitud y precisién, se

prepararon 3 disoluciones hijas con concentraciones de 10 ug/ml, 20 pg/ml
y 25 pg/ml, respectivamente, a partir de una disolucion madre diferente
a la disolucién patrén de nitrito (disolucién de nitrito sédico: 999,5
mg/l). A continuacion, se afiadieron en tubos de vidrio alicuotas de 100 pl
de cada disolucién hija, realizando un triplicado de cada una de ellas.
Posteriormente, se hicieron reaccionar con el reactivo Griess-Saltzman, y
se midieron, en sentido creciente de concentracion, a 540 nm, frente a
una curva patrén. Se analizaron 3 alicuotas para cada dia de analisis, del
total de 10 dias, obteniéndose un total de 30 alicuotas para el calculo de

la exactitud y precisién. La exactitud se calculd segun la siguiente expresion:

Donde:

Ex: exactitud.

Vr: valor de referencia (en este caso pug/ml de la disolucidn hija).
Vo: valor observado (en este caso pg/ml obtenidos en el analisis).

La precision se calculd segun la siguiente expresion:
CV = (dt) 100
X
Donde:

CV: coeficiente de variacion.
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d:: desviacion tipica.

X: promedio de las muestras observadas.

Tabla 2. Valores de exactitud y precision (elaboracion propia).

ug / ml Exactitud  Precision
10 8,21 3,28
20 6,8 2,38
25 5,54 2,08
X Desviacion tipica

18,3333333 7,63762616

La Tabla 2 muestra los resultados obtenidos para ambos parametros. Como
valores de exactitud y precision del método analitico se tomaron los valores
mas desfavorables, siendo éstos: 8,21 % como valor de exactitud y 3,28 %
como valor de precision. Puede observarse como el valor de la exactitud
analitica aumenta conforme el valor de referencia se aproxima a cero,

ocurriendo de forma similar en el caso de la precision.

Limite de deteccion: el limite de deteccidn, LD, se calculé segun el método

IUPAC, que relaciona la concentracidn que da una sefial equivalente a la
respuesta de un blanco (muestra que no contiene el analito que se quiere

determinar), mas tres desviaciones tipicas.
LD = Xmb + 3. dt
Donde: Xmb= valor promedio de 10 masas analiticas de blanco.

Limite de cuantificacidn: el limite de cuantificacién, LC, se calculd segun el

método IUPAC, que relaciona la concentracion que da una sefal

equivalente a la respuesta de un blanco mas diez desviaciones tipicas.

LC = Xy, + 10 - dt
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Tabla 3. Limite de deteccion y limite de cuantificacion (elaboracion

propia).

Dia de andlisis pgNO2- / mlde Blanco X masas de Blanco Desviacidn tipica LD LC
0,06 0,0415 0,011645218 0,07643566 0,15795218
0,062
0,038
0,048
0,039
0,03
0,03
0,031
0,04
0,037

L= R = R I S T R N ]

=
o

La Tabla 3 muestra los resultados obtenidos, el promedio de los resultados
de los blancos fue 0,042 pg NO* /ml + 0,012 pg NO? /ml, siendo el valor
del limite de deteccién de 0,077 ug NO? /ml. Igualmente, el valor del limite

de cuantificacion fue 0,158 ug NO% /ml.

Incertidumbre del método analitico: la incertidumbre es un pardmetro

asociado al resultado de una medida que caracteriza la dispersion de la
misma. La incertidumbre del método analitico, Imet, se calculd a partir de

la siguiente expresidn:

I2met = I2eq + I%cal + I%ext

Donde:

leq es la incertidumbre correspondiente a la resolucién del equipo.
Ical es la incertidumbre correspondiente a la calibracion.

lext es la incertidumbre correspondiente a la eficiencia de extraccion.

La Tabla 4 muestra los valores obtenidos para cada una de las
incertidumbres. El valor de la incertidumbre del método analitico fue de

9,415%.
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Tabla 4. Incertidumbre del método analitico (elaboracion propia).

1*2eq 1*2cal 1*2ext 1*2met
0 86,085 0,25 83,045

Dada la necesidad, por parte de los laboratorios de ensayo, de asegurar la
calidad del resultado final, se ha mostrado el ejemplo de validacién de un
método analitico para la cuantificaciéon de i6n nitrito en muestras

ambientales.

4.3.2. Estudios colaborativos
Segln AOAC Internacional, los estudios colaborativos constituyeron la primera
herramienta de validacién, donde analistas experimentados y competentes
(colaboradores) trabajaron independientemente y en laboratorios diferentes,
usando el nuevo método para analizar muestras homogéneas de prueba para un

analito en particular (Ortega et al., 2010).

Se realizan estudios colaborativos para evaluar la precisién intermedia y la

variabilidad entre laboratorios (Soledad, 2009).

Los estudios de colaboracién, o de desempefio de un método, son un tipo de
ensayo inter-laboratorio en el cual todos los laboratorios siguen el mismo
protocolo escrito para medir una cantidad/concentracién de un determinado
componente en porciones de muestras idénticas. El informe de los resultados se
usa para determinar las caracteristicas del método. Normalmente, estas
caracteristicas son la precisidn intra e interlaboratorio, y cuando es necesario y
posible, otras caracteristicas dadas, tales como error sistematico, recuperacion,
parametros de control de calidad internos y sensibilidad, entre otras (IUPAC,

1994).

El nimero de laboratorios que participan lo determina la entidad organizadora
del ensayo. Para asegurar que los resultados sean fiables y tengan aplicacion, se
recomienda que no participen pocos laboratorios, siendo 5 el minimo y 8 o mas

los recomendados. Dichos laboratorios han de ser expertos y deben estar
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familiarizados con el método objeto de estudio que analizara las muestras, de
acuerdo a las instrucciones de la entidad organizadora, y devolveran sus

resultados al centro de arbitraje (Miller y Miller, 2002).

La entidad organizadora estimara los valores medios y desviaciones estandar de
cada laboratorio y procedera en consecuencia a la eliminacién de los valores

erroneos (Compariid y Rios, 2002).

Para que un laboratorio no sea eliminado debe superar una serie de ensayos o

test.

Los resultados de los laboratorios que no han sido eliminados se someten a un
tratamiento estadistico, normalmente, se realiza un andlisis de la varianza
(ANOVA, de sus siglas en inglés, Analysis of variance) que sirve para separar y
estimar las diferentes causas de variacion, asi sean debidas al error aleatorio o al
método de analisis empleado. Con esta técnica se comprueba si la diferencia
entre las medidas muestrales es demasiado grande para explicarse por medio

del error aleatorio (Miller y Miller, 1993).

En este tipo de ejercicios, ademads del ANOVA, que es el método usado cuando
se realizan replicacidos en cada laboratorio, se puede utilizar otra aproximacién
llamada “SPLIT-LEVEL” en la que a los laboratorios participantes se les envian dos
muestras (X e Y) que difieren ligeramente en composicidon y concentracion, y
estos las analizan sin hacer replicados (AOAC, 1989). Los resultados de los
laboratorios pueden representarse de acuerdo con el procedimiento de las dos

muestras de Youden (Youden, 1959).

Si el método no se encuentra sujeto a errores sistematicos estas dos variaciones
de 002 no deberian diferir de forma significativa, siendo la diferencia entre ellas

el error aleatorio (Miller y Miller, 1993).

Cada laboratorio se representa en un diagrama segun sus coordenadas (X,Y) que
son los resultados obtenidos para las dos muestras recibidas. Los valores medios

Ill

de Xy de Y constituyen el “centroide” que se toma como referencia para trazar

dos lineas perpendiculares que dividen el grafico en cuatro cuadrantes.
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La longitud de la perpendicular desde un punto cualquiera a la diagonal da una
medida del error aleatorio y la distancia desde ese punto de corte al centroide
se relaciona con la magnitud del error sistematico; el error total equivale a la
distancia entre el centroide y el punto correspondiente a ese laboratorio (Figura

9).

Componente
aleatorio del

Componente
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del error, C; error, C,

Errortotal,
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Figura 9. Representacion de los errores (Pérez, 2015).
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Figura 10. Representacion del circulo de confianza de Youden (Pérez,

2004).
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El centroide también se emplea como referencia para trazar el circulo de
confianza, del 95% generalmente. Los laboratorios que producen
resultados de calidad caen dentro de este circulo de confianza y fuera del
mismo se encuentra los laboratorios cuyos resultados no son confiables.

(Figura 10) (Agulla et al., 2008).

La varianza debida al error aleatorio puro se puede estimar como la
diferencia entre las dos medidas D = Xi — Yi. Paralelo a esto, la varianza
debida al error total se puede estimar si se calculan las sumas T = Xi + Yi. De
manera analoga al ANOVA, se puede comprobar con el ensayo F de una
cola (F > F95,1-1,I-1) si ST2 es significativamente mayor que SD2 y por lo
tanto el sesgo del laboratorio (error sistematico) es importante. En la Tabla
5 se recogen las expresiones matematicas para el calculo de las varianzas

debidas a los errores aleatorio, total y sistematico.

Tabla 5. Ecuaciones para el cdlculo de la varianza y Fexp (elaboracion

propia).
Varianza Varianza Varianza
Error total Error sistemdtico Error sistemdtico
- 2 - : Z 2 2
- Y (D; = Dmean) o2 ¥ (T; = Tmean) o S2 52
2(1-1) ! 2(1-1) O

L: numero de laboratorios
2: por usar dos valores que se suman o restan paradarD o6 T
Fexp= Si?/ Sp®

La representacion de las dos muestras de Youden se usa para identificar
laboratorios con errores sistemdaticos y/o aleatorios especialmente
elevados. La Tabla 6 muestra los parametros y caracteristicas que se

consideran para la evaluacién.

29



Eleccion del método de andlisis: importancia e impacto

Tabla 6. Evaluacion de la validacion del método de andlisis (elaboracion

propia).
Protocolo IS0 5725-2
Evaluacidn Desarrollo del método analitico

Miamero de laboratorios Mas de 8 | 5 como minimo)
Experiencia laboratorios Sdlo experimentados

Método analitico Estrictamente especifico
Confidencialidad Baja

Trazabilidad Requerida

Resultado B, r

4.3.3. Ejemplo aplicado de estudios colaborativos

Determinacion de proteinas en harina

El analisis de la varianza (ANOVA) es un método que se emplea para comparar
resultados obtenidos por distintos métodos, laboratorios, analistas, etc., cuando
el nimero de medias obtenidas es superior a dos. También permite separar las

contribuciones de uno o mas factores a la varianza global del sistema.

Como ejemplo del método matematico ANOVA en los estudios colaborativos se
han utilizado los datos originales recogidos de una publicacion de Nelsen vy
Wehling (2008). En este estudio se ha intentado, sin éxito aparente, validar un
método para la obtencion del porcentaje de proteina de la harina. Como ejemplo
se elige la Harina A que tiene un porcentaje conocido, 10%, de proteinas y se
analizan por duplicado (numerados como 9 y 4). Los resultados obtenidos se

muestran en la Tabla 7.
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Tabla 7. Porcentajes de proteinas de muestras de harina de trigo

analizadas por el método a validar (elaboracion propia).

Laboratorio  |Harina A(9) Harina A(4)
1 10,46 10,69
2 10,07 10,37
3 9,51 9,07
4 10,12 9,73
5 9,42 9.66
1] 9,34 915
7 9,39 9,24
8 11 10,96
9 9,82 9,56
10 10,04 10,51
11 10,52 10,53
12 9,88 9,81
13 9,59 9,14
14 9,55 941
15 10,96 10,65

Se realiza un ANOVA como resultado del cual se obtiene un F experimental de

17,04 y el valor de F tabulado es 2,42 lo cual indica que existen diferencias

significativas en el anadlisis de proteinas entre las réplicas, ya que la

Fexperimental > Ftabulado (Tabla 8).

Tabla 8. ANOVA en Excel para la comparacion de Harina por duplicado

(elaboracion propia).

ANALISIS DE VARIANZA

Origen de las variaciones de cuadrados Grados de libertad Promedio de los cuadrados F Probabilidad ~ Valor critico para F
Entre grupaos 0,0710007 14 17,0147302 1,03205
Dentro de los grupos 0,60905 15

Total

10,2810167

29

El calculo del coeficiente de variacién (reproducibilidad) muestra un valor de 6,09

gue es claramente superior al recomendado por la AOAC (AOAC,1989) para el

valor de concentracién estudiada (10%).
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Los datos obtenidos indican que el método no es fiable desde el punto de vista
de la precision interlaboratorio. En este punto, la comisién organizadora puede
rechazar, o no recomendar, el método que se estd ensayando por considerarlo
no fiable desde el punto de vista de la reproducibilidad. Se deben inspeccionar

las causas y tratar de solucionarlas.

Ademas, los laboratorios 3, 8, 6 y 15 proporcionan valores mas altos y bajos
respectivamente. Estos resultados muestran que el método tiene un sesgo
sistematico. El método puede no ser invalidado si este sesgo es juzgado como
trivial por el comité, aunque el desarrollador del método deberia tratar de

encontrar la fuente de este error y corregirla (Nelsen y Wehling, 2008).

4.4. Proceso para la adecuada eleccion del método de analisis

Como se ha mostrado anteriormente la eleccion del método de analisis es una
etapa crucial en la resolucién del problema analitico que consiste en el disefio y
planificacion del proceso analitico mas adecuado para alcanzar los objetivos
propuestos, lo que incluye el diseifo de todos y cada uno de los pasos que unen

la muestra con la obtencion de resultados.

Es importante destacar que no existe “el mejor método” en términos absolutos,

sino “el método mas adecuado” para la resolucién de un problema concreto.

Para realizar una eleccién adecuada es necesario involucrarse en la problematica
socio-econdmica que conlleva la resolucion del problema y asegurar que la
informacién obtenida se ajustada a la requerida. Teniendo en cuenta los
objetivos del analisis, y la repercusion de los resultados, se debe efectuar la
seleccion del método mas adecuado que requerird posteriormente de un
proceso de validacién total o parcial para establecer su validez y asegurar la

fiabilidad de los resultados obtenidos.

La Figura 11 muestra un diagrama de flujo en el que se recoge el proceso de
eleccion y validacién de un método desde la necesidad del cliente a resolver, que

seria el problema analitico planteado, hasta la decisidén del laboratorio sobre la
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idoneidad del método para la resolucion de dicho problema (Figura 11) (Morillas,

2016).

Necesidad del cliente
a resolver.
Establecer requisitos

analiticos J

\i

Idcm]rﬁcar:mo_dlﬁcar Evaluarel Continuar con el
un método existente = rendimiento del desarollo del ———
o desarro l]ar un método método i
nuevo método s1
JEl (Revision ,;ES
método se de factible un
adecia al requisitos desarrollo
uso? analiticos? mayor?
NO

Edicion del informe
de la validacion

Redefinir requisitos
analiticpos

] L

Utilizar el método

Figura 11. El proceso de eleccidn y validacion de un método (Morillas, 2016).

Impaosible utilizar el
método

5. CONCLUSIONES
Se ha verificado la importancia que tiene la correcta eleccién del método de

analisis y su repercusion en el control de calidad en los laboratorios analiticos.

Se ha comprobado que la eleccion del método es una etapa primordial para
obtener unos resultados de calidad y que ademas de la eleccidon del método es
imprescindible el control de calidad, objeto de esta revision, que resulta decisivo

en el aseguramiento de los resultados.

Se ha demostrado que un método eficaz proporciona garantias y confianza a los

clientes de los laboratorios.
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Se han descrito los distintos factores que repercuten en la fiabilidad del método,

siendo estos de vital importancia en la decision final de utilizar el método o no.

La validacién de los métodos analiticos, que es consecuencia de estos ensayos,
ha sido clave para determinar el método como oficial o de referencia. Se le ha

dado bastante importancia dada la utilidad que tiene.

Se ha abordado un ejemplo para ejemplificar la validacion del método mediante
la determinacion del idn nitrito por espectroscopia UV-VIS a partir de la reaccién

Griess-Saltzman.

Se ha abordado la metodologia en la que se basan los ensayos colaborativos,

siendo estos de gran ayuda en el desarrollo de esta revision.

Se ha mostrado un ejemplo aplicado del estudio colaborativo, mediante el
método ANOVA y ha quedado reflejada la importancia de la estadistica en el

control de calidad en el laboratorio analitico.
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