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RESUMEN

Se evaluaron las condiciones analiticas ideales para cuantificar aluminio en tejidos
de ratas Sprague Dawley, con la técnica de espectroscopia de absorcion atdmica por
flama (EAAF). La importancia de estudios enfocados en el efecto del aluminio (Al)
en los tejidos se debe a que recientemente ha sido considerado potencialmente toxico
ya que se le ha relacionado con alteraciones a nivel hepatico, cerebral, hematoldgico
y neoplasico, entre otras. Sin embargo, estos estudios no son concluyentes y aun se
ignoran muchas de sus implicaciones. Para el presente trabajo los parametros de calidad
utilizados fueron: linealidad, exactitud (porcentaje de recuperacion, % Rec), precision
(porcentaje de coeficiente de variacion, % CV), limites de deteccion (LD) y de cuan-
tificacion (LC). Se digirieron muestras de ratas Sprague Dawley (mama, visceras y
hueso), ademas de muestras de agua y alimento, las cuales fueron fortificadas con 100
mg/L de Al. Asimismo, se utiliz6 un material de referencia certificado que contiene
700 £ 4 mg/L de Al (CRM-S-B, US) para evaluar la precision y exactitud del método
analitico. El resultado obtenido para la linealidad, a través de curvas de calibracion
para Al fue r=0.9998; para la exactitud, evaluada como porcentaje de recuperacion
utilizando concentraciones de Al de 20, 50 y 100 mg/L, fue de 101 %, 98 % y 97 %,
respectivamente. Mientras que para la precision, el % CV fue de 2.15, 1.05 y 1.16
%, respectivamente. Tanto la exactitud como la precision se consideran parametros
aceptables ya que el criterio de aceptacion es de 100 + 15 % para el primero y CV<
2% para el segundo, con métodos instrumentales. El resultado del LD a partir de un
estandar de alta pureza de Al fue de 0.06 mg/L y del LC fue de 0.19 mg/L, los cuales
son similares a los reportados en la literatura cientifica. Respecto a las muestras de ratas
Sprague Dawley, los resultados de exactitud obtenidos fueron: agua (103 %), alimento
(99.3 %), mama (100.9 %), visceras (103.5 %) y hueso (100.6 %). Sobre el material
de referencia certificado (CRM-S-B) que contiene 700 mg/L de Al, se obtuvo una
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recuperacion de 100.62 %, que se considera aceptable ya que el criterio de aceptacion
es de 100 + 5 % para este tipo de materiales certificados, en tanto que la precision fue
de 0.61 % (CV). Se concluye que el proceso de optimizacion de las condiciones ana-
liticas para cuantificar Al en muestras de ratas Sprague Dawley mediante la técnica de
EAA por flama es aceptable en muestras fortificadas con Al, y a partir de un estandar
de referencia certificado.

Key words: standardization, analytical methods, spectroscopy

ABSTRACT

The ideal analytical conditions for the quantification of aluminum in tissue of Sprague
Dawley rats by using flame atomic absorption spectroscopy (FAAS) were evaluated.
The significance of studies focusing on the effect of aluminum (Al) in tissue is based
on recent findings that relate Al to brain, liver, hematologic, and neoplasic conditions;
and consequently, Al is now rendered as being potentially toxic. Nevertheless, these
studies are not conclusive and many of Al possible effects are still ignored. The quality
parameters used in this work were: linearity, accuracy (recovery percentage), preci-
sion (variation coefficient percentage), and detection (DL) and quantification limits
(QL). Tissue samples of Sprague Dawley rats were digested (breast, viscera and bone),
along with water and food samples. Al samples were fortified by adding 100 mg/L
of Al In addition, a certified reference material that contains 700 = 4 mg/L of Al was
used (CRM-S-B) to assess the accuracy and precision of the analytical method. The
value for linearity, as obtained from the use of Al calibration curves, was r = 0.9998.
The accuracy level, measured as a recovery percentage using Al concentrations of 20,
50 and 100 mg/L, was 101, 98 and 97 %, respectively. Precision values, quantified as
the coefficient variation percentage (% CV) were 2.15, 1.05 and 1.16 %, respectively.
The obtained accuracy and precision results are considered acceptable as the accep-
tance criterion using instrumental methods is 100 + 15% for the former and CV< 2
% for the later. The concentration levels obtained for DL and QL, using a high-purity
standard, were of 0.06 mg/L and 0.19 mg/L, respectively; these values are similar to
those reported in the scientific literature. The accuracy results (% of recovery) obtained
for Sprague Dawley rat samples were: water (103 %), food (99.3%), breast cancer
(100.9 %), viscera (103.5%) and bone (100.6 %). The 100.62 % recovery obtained
for the certified reference material CRM-S-B, containing 700 mg/L of aluminum, is
considered acceptable as the acceptance criterion for this type of certified materials
is 100 £ 5 %. In addition, the accuracy level was of 0.61 % (CV). It is concluded that
the analytical conditions optimization process to quantify Al in samples of Sprague
Dawley rats using the flame AAS technique is acceptable in Al fortified samples, and
from a certified reference standard.

INTRODUCCION

El aluminio (Al) es uno de los elementos metali-
cos mas abundante en la naturaleza, ya que representa
el 8 % de los metales que conforman la corteza terres-
tre. La forma mas comtn en la que se encuentra es
asociado con minerales tipo bauxita (Krewski et al.
2007). Recientemente se ha propuesto el término de
metales toxicos, sobre la base de la alta solubilidad
en agua y el potencial toxico a la salud humana que
puedan llegar a tener, es en este grupo que se en-
cuentra el Al (Tchounwou et al. 2012). Estimaciones

hechas recientemente en Estados Unidos, establecen
que una persona adulta joven y de clase media con-
sume alimentos y bebidas que contienen Al con una
cantidad ingerida en promedio entre 105 y 150 mg
de Al/dia. Esto significa un consumo frecuente de
este metal en sus diferentes formas o presentaciones
de manera rutinaria. Este factor ha hecho que el Al
sea objeto de multiples investigaciones debido a sus
implicaciones en la salud (DHHS 2008). Algunos
investigadores a nivel mundial, han enfocado sus
proyectos de investigacion en demostrar la posible
participacion del Al como agente genotoxico, que
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puede provocar inestabilidad gendmica y ésta a su
vez, puede estar directamente relacionada con la
carcinogénesis (Di Virgilio et al. 2010).

Por ello, es necesario relacionar la concentracion
de Al ingerida con la presencia de alguna patologia.
La técnica para cuantificar metales como el Al es la
espectroscopia de absorcion atomica. Actualmente en
Meéxico no existe en la Norma Oficial Mexicana un
método de referencia para evaluar la concentracion
de Al en fluidos biolégicos humanos o de animales
de experimentacién mediante la técnica de espec-
troscopia de absorcion atomica (EAA). El objetivo
del presente trabajo fue optimizar las condiciones
analiticas ideales para cuantificar Al en tejido de
ratas Sprague Dawley, mediante espectroscopia de
absorcion atémica por flama.

MATERIALES Y METODOS

Preparacion del material de laboratorio

El material de laboratorio fue sometido a un estric-
to control sanitario para evitar la contaminacioén por
elementos traza, siguiendo el método recomendado
por la Norma Mexicana NMX-AA-115-SCFI-2001
(Secretaria de Economia 2001). Los materiales de
trabajo de vidrio (pipetas serologicas y volumétricas,
matraces volumétricos Pyrex, entre otros) se lavaron
exhaustivamente con detergente liquido comercial
para después ser sometidos a una solucién de HNO;
al 20 % (grado analitico 70% marca Fermont) du-
rante tres dias. Posteriormente fueron enjuagados
con agua desionizada. Finalmente el material se seco
y fue guardado en recipientes de plastico con tapa
hermética hasta su uso.

Calibracion de balanza analitica y material vo-
lumétrico

El material volumétrico (pipetas de 5.0 mL y
matraces de 100.0 mL) fue calibrado con el método
gravimétrico (Ruiz-Morer 2006), a través de una
balanza analitica marca Vibra modelo AF-R220E
220/0.0001g (Max/d), la cual previamente también
fue calibrada con un equipo de masas patrén de la-
boratorio (0.50 g) marca Rice Like, certificadas por
la Entidad Mexicana de Acreditacion, A.C. (EMA)

Calibracion del equipo de absorcion atémica
(EAA)

Para la cuantificacion de Al se utiliz6 un equipo de
espectroscopia de absorcion atomica (EAA), Perkin-
Elmer Modelo AAnalyst 400. Para ello se prepard
un estandar de Al de 50 mg/L, en el que la respuesta

del instrumento debe leer 0.22 de absorbancia, bajo
las condiciones de operacion recomendadas por el
proveedor (Perkin-Elmer 2012).

Evaluacion de parametros analiticos en condicio-
nes ideales mediante EAA por flama

Los parametros analiticos de calidad considerados
son los siguientes (CENAM-EMA 2008):

Linealidad. Se estimo a través de curvas de cali-
bracion a partir de un estandar de Al de 1000 mg/L
(AccuTrace reference standard). Las concentraciones
de trabajo fueron de 10, 20, 50, 100 y 200 mg/L de Al.
Para preparar las disoluciones de trabajo se tomaron
1,2,5, 10y 20 mL del estandar de Al de 1000 mg/L
y se colocaron en matraces volumétricos de 100 mL
cada uno. Se les agregd 2 mL de HNO; concentrado
y 10 mL de KCl al 2 %, posteriormente se aforé a 100
mL con agua desionizada, todo esto por triplicado.
Se determiné la concentracion de Al en el equipo de
EAA, se graficd la concentracién contra la absor-
bancia y se estimo el coeficiente de correlacion de
Pearson (r). El criterio de aceptacion es de r > 0.995
(Miller y Miller 2002). El coeficiente de correlacion
se determin6 mediante la siguiente ecuacion:

. nYXy—2 X2y
nY ¥ =Y (x)Pxny )y - Yy

(M

Donde: n es el tamafio de muestra, x es la concen-
tracion, y es la absorbancia.

Exactitud. Se estimé mediante el porcentaje de
recuperacion (% Rec) para lo cual se prepararon
soluciones a concentraciones de 20, 50 y 100 mg/L
de Al, a partir de una solucion reserva de 1000 mg/L,
con cinco réplicas y cada una por triplicado. Estas
tres concentraciones representan los puntos interme-
dios de la curva de calibracion. Las disoluciones se
prepararon de la misma manera en que se explico en
la seccion previa. El porcentaje de recuperacion se
determino a través de la siguiente ecuacion:

% Rec = Yalormedido 5, 2)
valor tedrico

Segun la Unioén Internacional de Quimica Pura'y
Aplicada (IUPAC, por sus siglas en inglés) el criterio
de aceptacion es % Rec =100 + 15 (rango: 85-115)
(Thompson et al. 2002)

Precision. Se determind mediante el porcentaje
del coeficiente de variacion (% CV), para ello se
prepararon soluciones de Al de 20, 50 y 100 mg/L,
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a partir de una solucién reserva de 1000 mg/L de Al,
con cinco réplicas y cada una por triplicado. E1 % CV
se obtuvo mediante la siguiente ecuacion:

desviacion estandar
(3)

% CV = . x 100
promedio

El criterio de aceptacion es % CV < 2 9% para
métodos instrumentales (Miller y Miller 2002).

Limite de deteccion (LD) y limite de cuantifica-
cion (LC). Se obtuvieron a partir de las curvas de
calibracion. Para ello se estimo el valor de la orde-
nada al origen (b), la pendiente (m) y la desviacion
estandar (s), con estos datos se calcul6 el LD como la
concentracion del analito que proporcion6 una sefial
igual a la del blanco mas tres veces la desviacion
estandar de dicho blanco. E1 LC se determind como la
concentracion del analito que proporcion6 una sefial
igual a la del blanco mas diez veces la desviacion
estandar de dicho blanco (Miller y Miller 2002). Las
ecuaciones para LD y LC son las siguientes:

LD =yB+ 3sB 4)
LC =yB+ 10sB ®)]
Donde:

yg = concentracion del analito que proporcioné una
sefial igual a la senal del blanco
3sg 0 10sg = Tres o 10 veces la desviacion estandar
del blanco

Para el célculo del LD se procedié de acuerdo
con la NMX-AA-051-SCFI-2001 (Secretaria de
Economia 2016), de la siguiente manera:

a) Obtencion de los valores de absorbancia Y, de los
puntos de la curva de calibracion, donde el nimero
de estandares (i), podran estar en el intervalo <
1< 10) y el namero de réplicas (n) pueden estar
para EAA por flama entre (3 <n <5).

b) De cada serie de datos se obtuvo la desviacion
estandar (S;) y el promedio de la absorbancia (Y5),
con éstos dos ultimos se calcul6 el coeficiente de
variacion (CVj).

¢) Comprobacion visual de la linealidad entre la
absorbancia promedio (Y;) y la concentracion al
graficar Y; vs Xi.

d) Determinacion del coeficiente de correlacion
lineal, mediante la ecuacion (1).

Sir>0.995 se acepta el valor del coeficiente de
correlacion.

Si se cumplen las condiciones de los incisos ¢) y
d), se calcula la pendiente (b) y el punto de intersec-
cion (a) de larecta en el eje Y, por medio del método
de los minimos cuadrados:

Y=mX+b (6)

Dénde: Y es la absorbancia de la muestra ya
procesada; m es la pendiente (coeficiente de absor-
tividad), y b es la ordenada al origen. Despejar x que
es la concentracion de la muestra procesada.

¢) Calculo de las desviaciones Sy entre log valores
obtenidos por medio de la linea recta (Y;) y los
valores experimentales (). .

f) Calculo de los valores de absorbancia (Y;) susti-
tuyendo en la linea recta las concentraciones (X;)

g) Con los datos anteriores se obtuvo Sy,

v n—2

Por definicion Sy, es igual a la desviacion es-
tandar del blanco (Sg) y el término independiente de
la linea recta (a) es igual a la absorbancia de dicho
blanco (Yp).

h) Porultimo se aplicé la definiciéon de LD (ecuacion
4) o de LC (ecuacion 5).

El LD de un analito se describe como aquella con-
centracion que proporciona una sefial en el instrumento
significativamente diferente de la de una muestra
“blanco” o “sefial de fondo”. El LD del método se
calculo6 con la ayuda de la zona de la representacion
cercana al origen, y se utilizo tanto la pendiente como
la ordenada al origen (Miller y Miller 2002).

Exactitud y precision a partir de un material de
referencia certificado

Para evaluar de manera mas estricta las con-
diciones de optimizacién del método analitico se
determind la exactitud y la precision a partir de una
solucion acuosa certificada (CRM-S-B, High-Purity
Standards, Charleston, SC, US) que contenia 700 =4
mg/L de Aly pureza de 99.964 a 99.999%, realizando
5 réplicas y cada una por triplicado. La exactitud se
determin6 mediante el % Rec y la precision a través
del % CV, tal y como se describid anteriormente.

Aplicabilidad del método
Se cuantific6 Al en muestras bioldgicas de ratas
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Sprague Dawley (mama, cerebro, higado y hueso),
agua y alimento, los cuales fueron fortificados con
100 mg/L del estdndar de Al de 1000 mg/L. Las
muestras fueron previamente digeridas por el método
de via humeda (&cido inorganico concentrado mas
temperatura) tal y cdmo se describe a continuacion:

a) Obtencion de muestras biolégicas de ratas
Sprague Dawley

Se utiliz6 un grupo de seis ratas hembra Sprague
Dawley de 200+ 20 g, las cuales fueron anestesiadas en
camara con halotano y posteriormente eutanizadas por
dislocacion cervical de acuerdo a lo establecido en la
NOM-033-Z00-1995 (SAGARPA 1995). Los tejidos
se obtuvieron mediante diseccion con bisturi de acero
inoxidable. Se realiz6 un compuesto de cada grupo de
tejidos y con el mismo volumen de agua desionizada
fueron macerados en licuadoras con aspas de acero
inoxidable. Los materiales utilizados se lavaron y se
desmineralizaron previamente de acuerdo a la NMX-
115-AA-SCFI-2001 (Secretaria de Economia 2001).

b) Condiciones de bioterio

Un grupo de seis ratas hembra Sprague Dawley,
sin ningun tipo de tratamiento especifico fueron
mantenidas en condiciones estandar de bioterio, con
ciclos de luz/oscuridad de 12 h, humedad de 40 a
70 %, temperatura de 18 a 22 °C, agua y alimento ad
libitum, de acuerdo a lo que establece la NOM-062-
Z00-1999 (SAGARPA 1999).

¢) Descomposicion de las muestras de tejidos de
ratas Sprague Dawley, agua y alimento, fortifi-
cadas con Al

Para la descomposicion de las muestras de
mama, higado, hueso y cerebro de ratas Sprague-
Dawley, controles, agua y alimento, se prepararon
tres réplicas de 0.500 + 0.05 g. A las muestras y a
los blancos se les agregaron 10 mL de estandar de
Al en forma de AICl; de alta pureza (AccuTrace
reference standard). Posteriormente, se adicionaron
10 mL de HNOj concentrado (Suprapur Merck). Las
muestras se calentaron a una temperatura de 120 °C
hasta reducir el volumen a 3 mL. Se agregaron 3 mL
de H,O, al 30 % (con pureza del 29 al 32 %, marca
Fermont), se calentaron hasta reducir el volumen a
aproximadamente 2 mL e inmediatamente después
se agregd 1 mL de HCLO,4 concentrado. Finalmente
se adicionaron 5 mL de HNOj3 concentrado hasta la
total mineralizacion de las muestras (Gomez-Alvarez
2004). El extracto acido se llevé a un volumen de 100
mL con agua desionizada (la concentracion final de
Al es de 100 mg/L).

RESULTADOS Y DISCUSION

Calibracion de balanza analitica y material vo-
lumétrico

En el cuadro I se presentan los resultados de
la calibracion de la balanza analitica y el material
volumétrico, en donde se puede apreciar que dicha
calibracion es aceptable (CENAM-EMA 2008).

CUADRO 1. RESULTADOS DE LA CALIBRACION DE
LA BALANZA ANALITICA CON MASAS
PATRON Y MATERIAL VOLUMETRICO POR
TRIPLICADO

Réplica Balanza Pipeta Matraz
analitica  volumétrica volumétrico
(masa 0.50 g) (5.0mL) (100.0 mL)

1 0.4990 4.9862 99.7766
2 0.4990 4.9988 99.6352
3 0.4991 4.9894 99.6479
4 0.4991 4.9862 99.6682
5 0.4989 4.9878 99.7091
6 0.4990 5.0026 99.6730
7 0.4991 4.9867 99.6917
8 0.4990 5.0115 99.7447
9 0.4991 4.9954 99.8136
10 0.4990 4.9939 99.8489
Promedio 0.4990 4.9939 99.7209
Desviacion Estandar 0.0001 0.0154 0.1894

Evaluacion de parametros analiticos en condicio-
nes ideales mediante EAA por flama

Linealidad. En la figura 1 se muestra el resultado
de linealidad, el cual fue significativo y aceptable, ya
que se obtuvo un valor del coeficiente de correlacion
der=0.9998, por arriba de r > 0.995 (CENAM-EMA
2009).

Exactitud. Los resultados obtenidos a partir de
concentraciones de 20, 50 y 100 mg/L de Al fueron

081
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Fig. 1. Curva de calibracion para aluminio (Al) mediante espec-
troscopia de absorcion atomica por flama
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101, 98 y 97 %, respectivamente (Cuadro II), los
cuales se consideran dentro del rango recomendado
de 100+ 15 % por la Union Internacional de Quimica
Pura y Aplicada (IUPAC, por sus siglas en inglés)
(Thompson et al. 2002) y por el Centro Nacional de
Metrologia (CENAM) y la EMA (CENAM-EMA
2008).

CUADRO II. RESULTADOS DE LA EXACTITUD Y DE
LA PRECISION PARA UN ESTANDAR DE
ALUMINIO A TRES CONCENTRACIONES
Y PARA UN MATERIAL DE REFERENCIA
CERTIFICADO (CRM-S-B US), CUANTI-
FICADOS POR ESPECTROSCOPIA DE
ABSORCION ATOMICA POR FLAMA, POR

TRIPLICADO
Corrida STD STD STD MRC
20mg/L  50mg/L 100 mg/L 700 mg/L
1 20.32 49.00 92.82 707.00
2 19.74 47.86 99.06 704.00
3 20.00 49.68 100.12 702.00
4 20.33 49.30 93.78 701.00
5 20.11 49.50 100.46 708.50
Promedio 20.02 48.85 97.33 704.00
DesvEst 0.43 0.52 1.12 4.30
% REC 101.00 97.68 97.33 100.62
% CV 2.16 1.05 1.16 0.61

STD = estandar, MRC = material de referencia certificado,
% REC = porcentaje de recuperacion, % CV = porcentaje de
coeficiente de variacion, DesvEst = desviacion estandar

Precision. Los resultados obtenidos del % CV para
las concentraciones de 20, 50 y 100 mg/L de Al fueron
de2.16,1.05y 1.16 %, respectivamente (Cuadro II),
los cuales estan dentro de los criterios aceptados, que
deben ser <2 % (Miller y Miller 2002).

CUADRO IIL PORCENTAJES DE RECUPERACION PARA
MUESTRAS DE TEJIDOS DE RATAS, AGUA
Y ALIMENTO, FORTIFICADAS CON 100
mg/L DE ALUMINIO, DIGERIDAS POR VIA
HUMEDA Y CUANTIFICADAS MEDIANTE
ESPECTROSCOPIA DE ABSORCION ATO-
MICA POR FLAMA, POR TRIPLICADO

Muestra Control sin fortificar Muestra fortificada con
con Al (mg/L) Al (% recuperacion)
Mama 0.97 100.90
Higado 1.02 103.50
Hueso 0.87 100.60
Cerebro 2.33 120.50
Agua 1.03 107.00
Alimento 1.07 99.30

LD y LC. El LD de Al fue de 0.0579 mg/L,
mientras que el LC fue de 0.1911 mg/L. Estos resul-
tados son similares a los reportados por la compania
Perkin Elmer (2012) y por Correia et al. (2006),
aunque en los mencionados trabajos, utilizaron otro
tipo de muestras biologicas. Una de las ventajas de
utilizar métodos instrumentales, como la absorcion
atomica, es que son capaces de detectar y determinar
cantidades de metales mucho mas pequeiias que los
métodos de andlisis tradicionales. Esta ventaja per-
mite apreciar la importancia de las concentraciones
a nivel de trazas en muchos materiales, por ejemplo
en muestras bioldgicas y ambientales, asi se contri-
buye al desarrollo de otras técnicas en las cuales los
limites de deteccion bajos son el mejor criterio para
aplicarlas con éxito (Miller y Miller 2002).

Descomposicion de las muestras de tejidos de
ratas Sprague Dawley, agua y alimento, fortifi-
cadas con Al

Los resultados, para determinar el porcentaje
de recuperacion de muestras fortificadas con Al, se
muestran en el cuadro II1. Se puede apreciar que los
porcentajes de recuperacion obtenidos fueron: mama
(100.9 %), higado (103.5 %), hueso (100.6 %), agua
(107.0 %) y alimento (99.3 %), los que se encuentran
dentro del rango de 85 a 115 % como lo establece la
IUPAC (Thompson et al. 2002). Esto indica que el
método de descomposicion utilizado en las muestras
de rata Sprague Dawley fue adecuado para cuantificar
Al, ademas de que no se pierde por volatilizacion y/o
precipitacion. Sin embargo, las muestras de cerebro
estan fuera del rango permitido (120.5 %), lo cual se
puede deber a que las ratas que no fueron tratadas
previamente con aluminio contienen y/o almacenan
cantidades importantes de Al en el cerebro provenien-
tes de otra fuente, por lo que se debera determinar
esto de manera objetiva y analitica.

Exactitud y precision a partir de un material de
referencia certificado

Como se puede apreciar en el cuadro II, el porcen-
taje de recuperacion de Al obtenido fue de 100.62 %.
Este valor se considera aceptable y se encuentra muy
cercano al 100 % de recuperacion. El % CV de la
precision fue de 0.61 %, por lo se considera aceptable
debido a que para métodos instrumentales se acepta
un valor menor de 2 % (Thompson et al. 2002). Con
base en los resultados obtenidos de los parametros
analiticos evaluados, es importante sefialar que atn
falta por evaluar estos mismos parametros a través de
espectroscopia de absorcion atomica por horno
de grafito, con la finalidad de analizar con cantidades
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de muestra muy pequefias y/o con concentraciones de
Al que no se pueden detectar por flama. Por otra parte,
se sugiere realizar la descomposicion de las muestras
a través de horno de microoondas, que tienen una
destacada eficiencia en el proceso de descomposicion
(Bohrer et al. 2008).

CONCLUSIONES

La optimizaciéon de las condiciones analiticas
para cuantificar Al en condiciones ideales, asi como
en tejidos de ratas Sprague Dawley con la técnica de
absorcion atomica por flama, se considera aceptable.
Sin embargo, se recomienda no sélo optimizar el
método analitico, sino realizar su validacion con un
material de referencia certificado de matriz similar
al tejido de ratas. Lo anterior con la finalidad de
verificar la eficiencia (porcentajes de recuperacion)
del procedimiento analitico en una matriz real. Una
vez hecho lo antes mencionado, se podra estimar la
incertidumbre del método analitico.
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