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1. Contenido

La validacion de un método bioanalitico es el proceso
mediante el cual se obtiene la evidencia documentada de
que un procedimiento cumple para el propdsito para el
cual fue disefiado [1]. La validacion es necesaria para
garantizar la calidad minima de un método analitico, por
lo que, los datos de un estudio que se hayan obtenido con
un método no validado careceran de toda validez por las
autoridades oficiales [2], a su vez que no seran
considerados para su publicacion en revistas
internacionales arbitradas de evaluacion por pares.

Para muchos quimicos bioanaliticos, puede no estar
completamente claro el procedimiento y los
requerimientos necesarios para la validacion de un
método analitico. Anterior al afio de 1990 existia una
falta de armonizacion en la conduccion y desarrollo de
métodos bioanaliticos, en ese afio, en los EE. UU. se
efecttio un taller de validacion de métodos bioanaliticos,
el taller estuvo copatrocinado por la FDA, la Asociacion
Americana de Cientificos Farmacéuticos (AAPS), la
Federacion Internacional Farmacéutica, la Division de la
Proteccion a la Salud en Canad4d (HPB) y la Asociacion
de Quimicos Analiticos (AOAC) y contd con la
participacion de mas de 575 investigadores de todo el
mundo. En dicho taller se lograron acuerdos y se
establecieron requerimientos minimos para la validacion
de un método bioanalitico. La informacién obtenida en
dicho taller sirvio de base para la parte de metodologia
analitica referente a la cuantificaciéon de un medicamento
en matriz biologica incluida en la Norma Oficial
Mexicana NOM-177-SSA1, con la entrada de la NOM,
se establecieron requisitos y procedimientos para la
validacion de un método en nuestro pais. Con el paso de
los afios, el avance tecnologico, y los cambios
regulatorios a nivel nacional e internacional, fue
necesaria la actualizacion la Norma Oficial a su version
actual [3].

Los parametros de validacion establecidos en la NOM-
177-SSA1-2013 son: Curva de Calibracion, Selectividad,
Precision y Exactitud a condiciones de repetibilidad y
reproducibilidad, Limite de Cuantificacion a condiciones
de precision y exactitud. Efecto de Matriz para el caso de
métodos que involucren la cuantificacion por
espectrometria de masas, Estabilidad de la muestra a
condiciones de: estabilidad a corto plazo, estabilidad de
muestra procesada, estabilidad del analito en el

automuestrador, estabilidad en funciéon de los ciclos de
congelacion y descongelacion, estabilidad del analito en
solucién.

La NOM establece que la validacion debe realizarse
en el sitio de analisis independientemente si son
metodologias desarrolladas por la unidad analitica o se
adquieren comercialmente, como es el caso de los
métodos basados en técnicas inmunolégicas u otras. Lo
anterior garantiza la correcta ejecucion del método por
parte de los operadores en caso de que el método haya
sido desarrollado por un tercero, o sea un método
trasladado directamente de otro sitio, y resulta de vital
importancia cuando las muestras de un estudio van a ser
analizadas en mas de un sitio de estudio, pues se
garantiza que el mismo método cumple con los criterios
minimos de desempefio.

Dentro de los cambios presentados en la nueva NOM
con respecto a la anterior, se encuentran:

a) El requisito de minimo seis niveles de
concentracion sin incluir el blanco para la curva
de calibracién, los datos de concentracion
recuperada de la curva de calibracion deben estar
dentro del 15% de la concentracion nominal en
cada nivel de concentracion, excepto para el
limite inferior de cuantificacion, ya que puede
ser menor o igual que el 20%, y al menos el 75%
de las concentraciones de la curva de calibracion
con un minimo de 6 puntos deben cumplir con
este criterio.

b)  Precision y Exactitud para muestras de control
sometidas a dilucion.

c¢) Eliminacién de parametros como limite de
deteccion y tolerancia.

d) Estabilidad a corto plazo, estabilidad del analito
en solucion, estabilidad de muestra procesada.

e) Cambios referentes a las nuevas tecnologias en
las cuales se establece la prucba de Efecto de
Matriz para métodos basados en espectrometria
de masas.

Debido al costo y esfuerzo requerido para hacer una
validacion completa, es recomendable hacer pruebas pre-
validacion en las cuales se obtienen las condiciones
preliminares del método a validar.
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