Tutorial uso del material realizado por el proyecto PAPIME PE201324.

Introduccién:

El material desarrollado para el proyecto PAPIME PE201324, titulado “Apoyo a la
titulacion y formacidén terminal desde la investigacion formativa y docencia en
quimica analitica”, fue elaborado por Angel Lopez Rios, estudiante de la carrera de
Quimica Farmacéutica Biologica con niumero de cuenta 318187763, como parte de
su servicio social en curso bajo la asesoria de la Dra. Agueda Elena Ceniceros
GOmez.

El objetivo de este material es servir como apoyo didactico y audiovisual para las
asignaturas “Analisis de Medicamentos” (clave 1705) y “Aseguramiento de la
Calidad” (clave 1806) de la carrera de Quimica Farmacéutica Bioldgica, asi como
para la asignatura “Analitica Experimental 111" (clave 1802) de la carrera de Quimica.

Tutorial del material:

El primer componente del material es un triptico que tiene como objetivo responder
las dudas mas generales sobre la validacion de métodos analiticos, incluyendo qué
es, por qué es importante y cuales son los principales campos de aplicacion,
ademas de su relacion con el control de calidad. Este triptico presenta informacion
sintetizada y concreta, disefiada para servir como una guia introductoria para los
estudiantes.

[https://drive.google.com/file/d/13R3DrXFtTDIMKZxxbB8zMBUGpRWLZPpp/vi
ew?usp=drive link ]

El segundo componente es un material audiovisual que incluye un video y un
ejercicio aplicado relacionado con la validacion de un método analitico. El video
profundiza en los temas abordados en el triptico, proporcionando informacién mas
detallada y permitiendo a los estudiantes verlo las veces que sea necesario para
comprender los conceptos. Este recurso también ayuda a diferenciar y poner en
practica conocimientos fundamentales de la quimica analitica, como la linealidad,
precision y exactitud.

[https://drive.google.com/file/d/10rhx4dZHbKEJwL0iJDhJBXxY80pV3tKV4/vie
w?usp=drive link ]

Finalmente, se incluye un ejercicio practico en Excel disefiado para consolidar el
aprendizaje adquirido a traves del video. Este ejercicio permite a los estudiantes
utilizar herramientas de Excel, como la generacion de graficos de curvas de
calibracion, el andlisis de regresiones lineales y la interpretacion de datos mediante
graficos. Esto refuerza los temas abordados en las materias mencionadas y
proporciona una experiencia practica en la validacion de métodos analiticos,
incluyendo el seguimiento de normativas aplicables cuando sea necesario.


https://drive.google.com/file/d/13R3DrXFtTDIMKZxxbB8zMBU6pRWLZPpp/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/13R3DrXFtTDIMKZxxbB8zMBU6pRWLZPpp/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1Qrhx4dZHbKEJwLoiJDhJBxY8QpV3tKV4/view?usp=drive_link
https://drive.google.com/file/d/1Qrhx4dZHbKEJwLoiJDhJBxY8QpV3tKV4/view?usp=drive_link

En el archivo “Ejercicio proyecto PAPIME PE201324” se presenta el ejercicio
interactivo y resolucion del mismo presentado en el video, a manera de que quede
totalmente explicado y sea mas comprensivo para el estudiante en caso de que
hubiese dudas al observarlo o interpretarlo en el video.

"Hoja de calculo resuelta
[https://docs.qgoogle.com/spreadsheets/d/1xUdVUhVDs9OSKF40rD5 O-
NnSWCx _kY2r/edit?usp=drive link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true
&sd=true |

Hoja de calculo sin resolver

[https://docs.qgoogle.com/spreadsheets/d/14A7xC3cqgUKTxY0gq4yOJwyTnxSE
EI8SpH/edit?usp=drive link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=t
rue]

En la primer hoja que lleva por titulo “indice” se menciona que es lo que contiene el
material presentado, al igual que quien lo realizé y que es lo que se espera lograr
con dicho material.

En la hoja que se titula “Linealidad” se presenta la explicacion al término linealidad,
junto con qué valores deben respetarse para que cumpla con lo establecido en la
NOM-177-SSA1-2013, ya que el ejercicio consta en la valoracion de un método
analitico de acuerdo lo descrito en la norma.

Para ello, se requiere primeramente construir una curva de calibracion.
Seleccionando Concentracién y Absorbancia y dando clic en Insertar y graficos
de dispersidn, se adjuntara el grafico de la curva.


https://docs.google.com/spreadsheets/d/1xUdVUhVDs9QSKF4QrD5_Q-n5WCx_kY2r/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1xUdVUhVDs9QSKF4QrD5_Q-n5WCx_kY2r/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/1xUdVUhVDs9QSKF4QrD5_Q-n5WCx_kY2r/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/14A7xC3cgUKTxY0g4yOJwyTnxSFEl8SpH/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/14A7xC3cgUKTxY0g4yOJwyTnxSFEl8SpH/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
https://docs.google.com/spreadsheets/d/14A7xC3cgUKTxY0g4yOJwyTnxSFEl8SpH/edit?usp=drive_link&ouid=102048943555827325182&rtpof=true&sd=true
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LINEALIDAD

L Mas gréficos de dis 6.
La linealidad se define como la capacidad de un metodo analifico para asegurar

muestra. Este parametro de acuerdo a la NOM-177-55A1-2013 se evalia mediante
criterios de aceptacion de acu

Recuerda que el intervalo de la curva de calibracién dependen de la guia de validaci

curva esta determinado por una concentracion de Acido Acetil Salicilico d

Conec. CURVA Factor de
(ug/mL) Abs.(A=265 nm) respuesta
20 0.0490 0.002 Sy=| 20605
40 01145 0.003 ¥y o421
100 0.3045 0.003 Sy2=| 14292
200 0.6335 0.003 Sxy=| 4504100
300 0.9590 0.003 Sylx=| 00024

Ahora, teniendo el grafico, se puede evaluar el valor de r. Al dar clic en el gréfico,
posteriormente a la cruz verde se abrira un menu. Al dar clic en linea de tendencia
y en mas opciones, se marca “Presentar ecuacion del grafico y presentar valor
de r?”.

| J K 2
ormasonr=0.99yERR < 2.0 % Formato de linea d... ™
w Opciones de linea de tendencia

siga. De acuerdo a la norma esta requiere por lo menos cinco puntos. Cada punto de la
; resultados obtenidos después de las lecturas se demuestran a continuacion.
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Si lo prefieres, se puede también evaluar mediante la formula “COEFICIENTE.R2”
al escribirla en la parte superior y seleccionar el conocido y (absorbancias) y
conocido x (concentraciones).

COCIENTE <~ i x v K =COEFICIENTE.R2(

B C

9 Recuerda que el intervalo de la curva de calibracion
10 curva esta determinado por una concentr
11

12

13

14

15 Cone. CURVA Fact
16 _(png/mL) Abs.(A=265 nm) resp!
17 20 0.0490 0.
18 40 0.1145 0.
19 100 0.3045 0.
20 200 0.6335 0.
21 300 0.9590 0.
23 b=| -0.01705

24 m=| 0.00325

25 r=| 0.99999

26 r*“|c17-c21) |-099

Por ultimo, para evaluar el EER, se requiere el uso de las formulas:

Sy
Error relativo debido a la regresion % = ‘_’fx + 100

En donde:

s 2 v2 — (pendiente » ¥ yvx) — (ordenada = ¥ y)
/e T n—2

Sy = Desviacion estandar (error estpandar) de la regresién
¥ = promedio de la respuesta
x= concentracién
Vv = respuesta
n — 2= grados de libertad

Para ello, se puede sacar el valor de la pendiente y de la ordenada mediante
formulas como “PENDIENTE” e “INTERSECCION.EJE” colocando asi como en la



formula de “COEFICIENTE.R2” al conocido y (absorbancias) y conocido X
(concentraciones).

Para lo demas, es requerido sacar el promedio de los valores de absorbancia
(valores de y) empleando la formula “PROMEDIO” y seleccionando los valores.

Por ultimo, para los valores que contiene el simbolo ), es requerido hacer la
sumatoria de lo que se indica.

e Para Yy? se requiere primeramente elevar al cuadrado todos los valores de
absorbancia y posteriormente sumarlos.
e Para ) yx se requiere multiplicar cada valor de “x” con su correspondiente

valor de “y” y posteriormente sumarlos.
e Para )y se requiere solamente sumar los valores de absorbancia.

Con todo ello, solamente se sustituyen los valores correspondientes para dar con el
valor de EER en porcentaje.

criterios de aceptacién de acuerdo a la norn

Recuerda que el intervalo de la curva de calibracién dependen de la guia de validacién que se sig:
curva esta determinado por una concentracion de Acido Acetil Salicilico definida. Los re

Conc. CURVA Factor de
(ng/mL) Abs.(2=265 nm) respuesta

20 0.0490 0.002 Sy- 20605 |
40 01145 0.003 y 04121

100 0.3045 0.003 Sy2=| 14202 |
200 06335 0.003 Sxy=| 4504100 |
300 0.9590 0.003 Sy/x=| 00024

ERR=|=G21/G18™1(<2%

b=l -0.01705
Por dltimo, debajo se encuentra una interpretacion de los datos obtenidos.

En la hoja que se titula “Precision” se aborda el término de precisién y como este se
puede evaluar a partir de otros dos conceptos como lo es la repetibilidad y la
reproducibilidad. A su vez, en el se explica cdmo es que se realiza el andlisis visual
mediante el grafico de residuales.

Para ello, se requiere tener al menos una serie de curvas de calibracion. Posterior
a ello, se colocan de manera vertical las curvas y se realiza el mismo gréfico para
observar las curvas asi como se describio para la hoja de “Linealidad”.
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‘ Interpretacion: Como puedes observar en la grafica de las cruvas, al perecer no se logra notar si existe una gran diferencia entre los

Precisién Precisién grafico residuales ‘ Exactitud ‘ Resultados en conjunto | ®

Dado que el gréafico no nos permite observar si hay valores fuera de tendencia dado
la cercania de los datos o la escala del grafico, es necesario realizar un analisis por
el grafico de residuales.

Para realizar el grafico de residuales los pasos son:

e Seleccionar los datos de concentracion y absorbancia.

e En la parte superior, seleccionar “datos”.

e En la parte superior derecha seleccionar “analisis de datos” y en el menu
gue se despliega, seleccionar “regresion”.
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Conc. | CURVA X
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Una vez en el mend, se selecciona la valores de y de entrada (valores de
absorbancia), los valores de x de entrada (valores de concentracion), se
marcan las casillas “nivel de confianza 95%”, “Residuos” y “grafico de
residuales”. Finalmente, se da clic en aceptar.

Regresion

. G Entrada
_A it
Dl 3L 0.9 Rango ¥ de entrada: SDS27:50541 s m
Cancelar
Rango X de entrada: 5C527:5C54 s
Conc. CURVA . . Ayuda
|:| Rotulos |:| Constante igual a cero
Abs.(2=165 1.2000 - =
(pg/mL) |Abs( g o5 o
20 0.0490
40 0.1145 0000 Opcdiones de salida
100 0.3045 (C) Rango de salida: o
200 0.6335 0.8000 (®) En una hoja nueva:
300 0.9530 .E O En un libro nuevo
20 0.0500 E Residuales
40 0.1120 s ] Residuos [] Grafico de residuales
100 0.3100 -__? [] Residuas estandares [] Curva de regresién ajustada
200 0.6360 Probabilidad normal
300 0.9740 [] Gréfico de probabilidad normal
20 0.0470 0.2000
40 0.1200 °
100 0.2990 o L
200 0.6280 0 50 100 150 200 250
300 0.9810 Concentracion (pg/mL)

En la hoja titulada “Precision grafico de residuales” se muestra la hoja generada de
los anteriores pasos. En ella se puede observar el grafico de los residuales y la
distribucion de los valores de la curva de calibracidén a su respectiva concentracion.



Por ultimo, se encuentra una interpretacion del grafico de residuales y la tendencia
gue siguen los datos.

En la hoja titulada “Exactitud” se define el termino exactitud y como este parametro
es evaluado de acuerdo a la NOM-177-SSA1-2013.

Para el ejercicio se tienen valores reales de concentracion y valores nominales de
concentracion de la curva de calibracion que se ha empleado a lo largo de los
ejercicios. Para evaluar el porcentaje de recobro o de diferencia, se sigue la
siguiente ecuacion:

) Concentracion nominal — Concentracion experimental|
%Dif absoluta = — - + 100
Concentraciéon nominal

Siendo la concentracion nominal la concentracion “ideal” y la concentraciéon
experimental la que se obtiene a partir de la fabricacion de la disolucion a la
concentracion esperada (o ideal).

itud se define como el grado de concordancia entre el valor o

ietre de acuerdo a la NOM-177-55A1-2013 evalda calculando
para este parametro es que el porceni

ste caso, al realizar una curva de calibracion la mayoria de las
acion real de cada punto de la curva y con ello, realizar el calc
recobro) mediante la formula desc

Conc.

% Dif Conc. Recuperada

, (ng/mL)

[14)/F14)*100 2008 20
1.625 40.65 40
1.67 101.67 100
2.62 194.76 200
0.95 302.85 300

Promedio 1.453
3%

Una vez realizado el porcentaje de recobro o de diferencia con cada uno de los
puntos de la curva, se realiza el promedio con la funcion “PROMEDIO”.

Por altimo, se encuentra una interpretacion al resultado obtenido con respecto a la
norma.

Finalmente, en la hoja titulada “Resultados en conjunto” se encuentra un resumen
de todos los valores que se obtuvieron a lo largo del ejercicio, el parametro a cumplir
y si cumple o no con lo establecido por el parametro. A su vez, en caso de no



cumplir, se describe qué es lo que se debe hacer y la importancia de corregir
aguellos puntos y su relacion con el control de calidad.
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