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COMENTARIOS
Con fundamento en el numeral 6.3.3.1 de la Norma Oficial Mexicana NOM-001-SSA1-2020, se publica el presente proyecto a efecto de que los interesados, a partir
del 1° de agosto y hasta el 30 de septiembre de 2023, lo analicen, evallen y envien sus observaciones o comentarios en idioma espafiol y con el sustento técnico
suficiente ante la CPFEUM, sito en Rio Rhin nimero 57, colonia Cuauhtémoc, cddigo postal 06500, Ciudad de México.
Correo electronico: consultas@farmacopea.org.mx.

DATOS DEL PROMOVENTE

Nombre: Cargo:
Institucion o empresa: Direccion:
Teléfono: Correo electrénico:

EL TEXTO EN COLOR ROJO HA SIDO MODIFICADO

Debe decir Justificacion*

APENDICE IV. ESTIMAC](')N DE LA
INCERTIDUMBRE DE METODOS
ANALITICOS FARMACOPEICOS

1. INTRODUCCION....
4. COMPONENTES DE INCERTIDUMBRE EN EL MODELO
MATEMATICO Y SU REPRESENTACION...

4.4 Uso de los datos de los graficos de control

Los gréficos de control se utilizan como una
herramienta de control de calidad para demostrar
que los resultados de las pruebas se distribuyen de
acuerdo con cierta variabilidad aleatoria alrededor
de un valor esperado, por ejemplo, un valor de
referencia o un valor promedio. El uso de los
gréaficos de control permite la estimacién del
componente incertidumbre para la precision y el
sesgo dentro del laboratorio.

Los analisis repetidos realizados con referencias
estables y homogéneas como control interno
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(estandar que tenga una composicion similar con
respecto a las muestras de prueba) pueden
proporcionar una estimacion confiable de la
incertidumbre de las mediciones, siempre que los
errores aleatorios y sistematicos (sesgo) se puedan
estimar y luego combinar. Todos los datos
disponibles deben incluirse en el grafico de control,
incluidos los datos que se encuentran mas alla de
los limites de alerta (media £ 2 desviaciones
estandar) y de accion (media £ 3 desviaciones
estandar).
Ejemplo: Estimacion de la incertidumbre de
medicion para la determinacion del contenido de
una muestra de prueba por Cromatografia de
Liquidos de Alta Resolucién (CLAR).

1. Descripcion del procedimiento analitico

El laboratorio determin6 por triplicado el contenido
de una muestra de prueba por CLAR, utilizando una
solucién de referencia como estandar externo
preparada siguiendo el mismo procedimiento. Los
resultados se presentan en la siguiente tabla:

Repeticion Contenido Media
(mglL) (mglL)
1 50.6
2 50.1 50.3
3 50.3

Se realizé el anélisis de valoracién durante 25 dias
consecutivos, de una muestra control preparado a
una concentracion de 50.0 mg/L (objetivo). Los
resultados se muestran a continuacion:
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Dia Contenido
(mg/L)

1 49.7

2 49.7

3 50.2

4 52.1

5 50.7

6 51.6

7 50.5

8 51.3

9 51.0

10 51.8

11 49.9

12 51.9

13 52.5

14 50.8

15 52.5

16 49.8

17 50.9

18 49.6

19 50.3
20 49.8

21 49.3
22 51.9
23 52.3
24 50.9
25 50.4

| Promedio | 509mglL |
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Desviacion
estandar 0.9 mg/L
Il')eswacmn. 189%
estandar relativa
Con los datos anteriores, se construy6 un grafico
control:
Valoracion de la muestra control
55.00
54.00 LSC
53.00
52.00
-}
& 51.00
i y
50.00
49.00
48.00 LIC
47.00
1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 21 23 25
Dia
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Como se observa, todos los datos se encuentran
dentro de los limites de control con una desviacion
estandar relativa del 1.8 %.

2. Estimacion de la incertidumbre de

medicion

2.1.Especificacion del mensurando
El mensurando es el contenido de la muestra,
expresada en mg/L.

2.2. Cuantificacion de la incertidumbre de

medicion usando los datos de la carta
control

Suponiendo que se toman en cuenta todas las
fuentes criticas de variacion, los datos incluidos en
el grafico de control se pueden utilizar para estimar
la incertidumbre de medicion. Especificamente, la
incertidumbre estandar combinada relativa (uc/x) se
calcula mediante la férmula:

u
TC = \/DERZ + EER? + SR? + U5

Donde:

DER = Desviacion estandar relativa de los valores

medidos

EER = Error estandar relativo de la media estimada

SR = Sesgo relativo

Uref = Incertidumbre de la sustancia de referencia
2.2.1 Calculo de la desviacion estandar
relativa (DER)
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100 * desviacion estandar _ 100+ 0.9
media T 509

DER = =1.8%

2.2.2 Calculo del error estandar relativo

(EER)
EER _DER _ 18 _ 0.36 %
V25 V23 0"

2.2.3 Calculo del sesgo relativo (SR)

SR=100*(
1.8%

media—valor objetivo 50.9-50.0
o) = 100+ (B55)

valor objetivo

2.2.4 Calculo de la incertidumbre del
material de referencia (urer)

La pureza reportada en el certificado de analisis
para la sustancia de referencia utilizada en la
preparacion de la muestra control material es de
99.7£ 0.3 %.

Considerando una distribucién rectangular se tiene:

0.3
Upes = —= = 0.17 %

V3
Uref 0.17
=——=0.0017
99.7 99.7
2.3 Incertidumbre estandar combinada
(Uc/X)
uC

< \/1.82 +0.36% 4+ 1.82 + 0.0017 = 2.6
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2.4 Incertidumbre estandar relativa
expandida (Urel)

Upey = 2% -5 = 2%2.6% = 52 %

(k =2, niveyi de confianza del 95%)
2.5 Incertidumbre estandar expandida (Uexp)
Uexp = 2*%*x = 2x0.0026 * 50.3

= 0.26 mg/L
2.6 Reporte de resultados
El resultado es reportado como 50.3 * 0.26 mg/L,

para k=2 con un nivel de confianza de 95 %.
*Para una mejor comprension de su solicitud adjunte bibliografia u otros documentos que sustenten sus comentarios.
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