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RESUMEN

Se propone una alternativa para la extraccion d€'8de muestreadores activos de
adsorbentes en ambientes de trabajo, basada esolecida térmica de los analitos; la
seleccion del método se basé en un estudio geteuuademostro por validacion que
el método de desorcion térmica produce resultadofiables, rapidos y sin tener
impacto ambiental.

Previo a la validacion, se realiz6 un estudio ddingpacion de las
condiciones de temperatura y tiempo de estabibra@n la desorcion térmica,
fijandoseen 120 °C y 20 min respectivamente. Bajasecondiciones, la validacion
arroja unporcentaje de recuperacion promedio de1(94, dicho valor representa un
buen porcentaje de recobro para lo rudimentarioedeipo usado aun cuando se
encuentra por debajo del criterio de aceptabilidsihblecido. Los coeficientes de
correlacion obtenidos para cada analito resultanayores a 0,99 indicando una
buena linealidad. Se confirmo la selectividad pardeterminacion de BTX’sen una
matriz compleja con componentes voléatiles comuisss.encontrd que no existe
diferencias significativas de precision y veraciéadre los resultados obtenidos bajo
el método propuesto y el método oficial de refeigrestablecido por la NIOSH, con
coeficientes de variacion menores al 2% tanto panaepetitividad y la precision
intermedia. La robustez del método demostrd salmémcia significativa al tamafio
del vial.

Palabras Clave:desorcion, BTX's, validacion, muestreadores.
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INTRODUCCION

Los compuestos organicos volatiles (COVs) tienenetatto significativo
sobre el medio ambiente y la salud humana, inclusoveles de parte por billén
(ppb) Los efectos ambientales de compuestos ommniolatiles incluyen la
acumulacién y persistencia de contaminantes réx@ites, el agotamiento del ozono
estratosférico, y la formacion fotoquimicade ozdrposférico (1). Por otra parte,

los COVs tienen efectos neurotoxicos y genotoxeota salud.

Debido a la complejidad de la matriz de aire anthiery las bajas
concentraciones de COVs la determinacion de estopwestos requiere la toma de
muestras mas eficiente, sensible y buenas técaitaliticas de preconcentracion.
Con respecto a esto, el enriquecimiento en adstbesdlidos es un enfoque bien
establecido que permite el muestreo y preconcedtran un solo pasoespués del
periodo de recogida, los analitos se retiran aggerial donde son muestreados y se

determinan por cromatografia de gases (2)

Hoy en dia, las agencias oficiales utilizan dosoah&$ de desorcion para
determinar los niveles de COVs: extraccion por exaes y desorcion térmica (DT).
El primero es el procedimiento mas comun para lso®n de COVs, y el
adsorbente empleado es el carbén activado (3)(B)digblvente comiunmente
utilizado con carbon activado es disulfuro de cadyalebido a su alta volatilidad,
alto calor de adsorcion (que desplaza otras maéLwy la eficacia en la disolucién

de compuestos no polares.

El objetivo de este trabajo de investigacion feadizar un estudio de algunas
alternativas de analisis que no empleen disulfueo cdrbono para realizar la
desorcion en los dispositivos muestreadores, ameterminacion de compuestos
orgénicos volatiles en aire. Teniendo en consid@nague el disulfuro de carbono es

uno de los solventes mas peligrosos utilizadod andisis de laboratorio de hoy, ya

12



gue provoca graves dafios ambientales y tiene efddixicos graves de salud
(5).Asimismo, la exposicidén cronica a vapores dailfliro de carbono conduce al

riesgo de enfermedades cardiovasculares, fetot§xdedio neuroldgico. (6)
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CAPITULO PRIMERO

1.EL PROBLEMA
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1.1 Planteamiento y Justificacion de la Investigagn

La exposicion laboral a los Compuestos Organicodatifes comprende un
importante segmento de estudio debido a su vatoraen los efectos que acarrean
sobre la salud, ya que debido a su alta volatilgdigosolubilidad poseen una alta
capacidad de absorcion en los tejidos. Los humasté, por lo tanto, facilmente
expuestos a estos compuestos quimicos a traves géell la respiracion y la
ingestion y aun a bajas concentraciones éstos naeseiesgos a la salud a largo
plazo(7). Actualmente se ha vuelto importante edad®llo de métodos para el
andlisis de Compuestos Orgénicos Volatiles en hiuscando alternativas que sean

rapidas, econémicas y aporten resultados confiables

La mayoria de los métodos de andlisis de Compué&sténicos Volatiles en
aire basan su muestreo en el enriquecimiento der@ds activa en adsorbentes
sélidos y su posterior analisis empleando técnmasnatograficas. La diferencia
entre los métodos se presenta en la forma comeaea la desorcion de los

compuestos que fueron atrapados en el adsorbditte ).

La Fundacién Tecnolégica de Seguridad Integral (BEHM) es una
importante empresa regional dedicada a prestaiceEva sectores publicos y
privados en la implementacién de métodos, basadosmnas de calidad, seguridad,
higiene y ambiente. Tomando en cuenta las exigenqeisentes de la Ley Organica
de Prevencion, Condiciones y Medio Ambiente de djaly en apoyo a las Normas
COVENIN, FUNSEIN cuenta con laboratorios para eélsis de COVs en aire,
empleando un método normalizado aceptado intemalci@nte y un procedimiento
estandar de NationallnstituteforOccupational Sa&etg Health (NIOSH) que posee
la mayor utilizacion a nivel mundial para la det@racion de dichos compuestos en
aire, en este método se utiliza Disulfuro de Caob@@S) para la realizacion de la

desorcion, el cual posee regulaciones por susosfegh la salud humana y el
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ambiente, estos efectos no dependen de la canpidsente del compuesto y el
tiempo de exposicion, lo que ha generado todo dipaestricciones y dificultades

para su adquisicion y utilizacion en la aplicadi@h método de analisis(8).

Este trabajo tiene como meta, proponer un métagonativo, seleccionado
luego de un estudio de las posibles alternativaa ph muestreo de COVs en
ambientes laborales, para su posterior determinapdr GC, especificamente
orientado a la determinacion de Benceno, TolueKdenos (BTXs), evaluandose su
factibilidad y aplicabilidad, tomando en cuenta rade la utilizacion de un
mecanismo de desorcion que se pueda mantenertiemeb y que tenga el menor
impacto ambiental posible.

Al seleccionar una alternativa de analisis es it@mbe establecer pruebas
documentales y estadisticas que demuestre quet@liongnalitico logra cumplir con
los requerimientos impuestos y asi asegurar queekdtados son reproducibles y
confiables, para ello se realizara la validaciohmlétodo usado, desde la desorcion

de los compuestos absorbidos hasta la determinpoioGC.

La decision de realizar mediciones de los niveles las Compuestos
Organicos Volatiles (COVs) en el aire ambientalaebsada en las normas
ambientales, necesarias para cuantificar las esipasis. Un resultado analitico debe
ser lo suficientemente confiable para que cualgdemision basada en éste pueda
tomarse con confianza. Asi, el desempefio del métiele validarse y debe
estimarse la incertidumbre del resultado a un rdeetonfianza dado.

Con la seleccion de una alternativa para el traatoi de los dispositivos
muestreadores y la posterior validacion del méttelanalisis, se lograria sustituir un
método de analisis de COVs en aire, enfocado aetarminacion de Benceno,
Tolueno y Xileno en donde el analista esta a exposide disulfuro de carbono, un
compuesto que puede traer consecuencias sobréuguysgue presenta dificultades
para su obtencion, por un método que garantice raspuesta igual o mejor,

evitando la exposicidn del analista a compuestbgrpso.
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1.2 Objetivos de la Investigacion

1.2.1 Objetivo General

Establecer un procedimiento validado de analisisBdXs en aire, que
permita proponerse como método alternativo, sinulfdio de carbono, en el

tratamiento de dispositivos muestreadores pargttaceion de los analitos.

1.2.2 Objetivos Especificos

¢ Estudiar las alternativas para el tratamiento dedlspositivos muestreadores
en el andlisis de BTXs en aire, que descartencetiaglisulfuro de carbono.

¢ Definir a través de una matriz de seleccion el @douiento para el
tratamiento de los dispositivos muestreadores aateterminacion de BTXs
en aire.

¢ Definir los pardmetros estadisticos a evaluar en védidacion del
procedimiento de andlisis de BTXs en aire, seleaxo con anterioridad.

¢ Evaluar los resultados estadisticos obtenidos lgakalidaciéon del método
seleccionado.

¢ Verificar la posible sustitucion del método actiat@blecido por la NIOSH),

a través de la validacion del método propuesto.

17



1.3 Alcance

Este proyecto fue realizado en el Laboratorio deviSes Analiticos y de
Investigacion (LABSAI), ubicado en la Facultad Esipental de Ciencia y
Tecnologia de la Universidad de Carabobo, el cuahta actualmente con dos
Cromatoégrafos de Gases y los instrumentos necegaai@ la realizacion del mismo,
ademas se trabajara en conjunto con La Fundaciémolagica de Seguridad Integral
(FUNSEIN) responsable también de marcar las pautgs principal del problema
planteado en esta investigacion, dicha fundacidép@rcionara los reactivos, patrones

y soporte técnico que sean necesarios para erdésalel proyecto de investigacion.

El proposito fundamental de este proyecto de iimy&sion fue implementar
un método de analisis de compuestos organicosilesl&n aire, especificamente
benceno, tolueno y xilenos (BTXs), en el cual noesglee disulfurode carbono
(CS) en el tratamiento de dispositivos muestreadoctisas en sorbentes soélidos.
Con esto se satisface una necesidad basada eeglaaciones pertinentes a este
compuesto, el cual es perjudicial para la salud dnany ademas para el medio

ambiente.

Como paso final en este proyecto se planted redbzaalidacion analitica
correspondiente, asi se garantiza que el métodocs@hado proporciona resultados
confiables, este paso es fundamental para el pomysarque comprueba que el
método propuesto tiene igual o mejor desempefiorgnpetros de calidad que el
método oficial de la NIOSH.

Las limitaciones de este proyecto estan fundamestad que a pesar de que
algunos meétodos pueden ser factibles y analiticeemeanfiables se requeririan
instrumentos que por su inversion econdmica asagciglitan poco Utiles en funcion

a lo que se busca.

Existen suficientes referencias bibliograficasgeygortan el uso de diferentes

técnicas y variaciones de las mismas para la detacion de Compuestos Organicos

18



Volatiles en Aire, los cuales se establecen comse bpara este proyecto de
investigacion, en donde se hace importante seleacientre ellas la que mejor se
adapta al problema de la investigacion. La revisidnliogréfica fue una estrategia

gue se mantuvo a lo largo del desarrollo del tradajgrado, en donde se consultaron

publicaciones cientificas, normas oficiales de iaigl protocolos de validacion y
tesis referentes al tema.
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2.1 Marco Teorico

El marco tedrico, tiene el propdsito de otorgaraairvestigacion un sistema
coordinado y coherente de conceptos que permitardabel problema en estudio.
En ese sentido, el capitulo se conforma con aspdates como estudios previos
relacionados con el objeto de estudio que sirveramtecedentes a la presente
investigacion, bases tedricas que la fundamentanpdos muestreos realizados en
aire y los diferentes métodos para realizarlotéagicas de desorcion comunmente
usadas y los fundamentos de validacion necesados $oportar la metodologia
experimental del trabajo de investigacion.

La finalidad del marco tedrico, consiste en sitebproblema dentro de un
conjunto de conocimientos, que permitan orientdniisqueda hacia el saber, para asi
ofrecer una conceptualizacion adecuada de losnésrgue se utilizaran, de alli la

importancia de su espacio de un proyecto de irgastin.

2.1.1 Generalidades

La Agencia de Proteccion de Medio Ambiente de letados Unidos (USEPA,
UnitedStatesEnvironmentalProtection Agengy la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) definen los Compuestos Organicos Me&{tCOVs) como cualquier
compuesto organico con 15 o menos atomos de cadroiso estructura, que tenga
una presion de vapor superior a 10 Pa a 25°C, ogunto de ebullicién inferior a
260°C en condiciones de presion atmosférica. Skeiyetc el metano, el CO, el GO

y los compuestos organometalicos (9)(10).

Por sus propiedades toxicas a la salud humanay ecbsistemas y por ser de
uso frecuente y extendido en diversos sectoresuptivds, los Compuestos
Organicos Volatiles (COVs), son un importante grdpassustancias que comunmente

se encuentran como contaminantes atmosféricos égrque destacan Benceno,
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Tolueno, Nitrobenceno, Formaldehido, Xilenos, Chanoceno, entre otrod os
COVs se encuentran por lo comun en el ambienterexten los lugares de trabajo y
en las viviendas. Los humanos estan, por lo taidicimente expuestos a estos
compuestos quimicos a través de la piel, la regpimay la ingestion y aun a bajas
concentraciones éstos presentan riesgos a la saladjo plazo. En particular, el
benceno ha sido identificado como un cancerigenmaho por la Agencia
Internacional para la Investigacion sobre el Cangkrternational Agency
forResearchonCancg(IARC 1987) (7)

2.1.2 Muestreo en aire

Tanto la Agencia de Proteccion Ambiental de losadss Unidos (EPA), como el
Instituto Nacional para la Seguridad Ocupacion&ajud (NIOSH), han publicado
métodos de muestreo de aire para sustancias geiotnacidas y desconocidas.

El aire tiene caracteristicas complejas. Se trataum sistema heterogéneo
compuesto por gases, liquidos y particulas séljdasi composicion puede verse
afectada por las condiciones meteoroldgicas, lasidih, y la reactividad, por lo que
el muestreo es crucial en el analisis de aire. fsteedimiento debe permitir que se
tomen muestras representativas, para evitar cealgariacion en su composicion.

También debe ser tan simple como sea posible garaitp el muestreo de campo

(9)

Ras y Col.(10) Muestran una tabla comparativadeséamsgajas y desventajas
de las diferentes técnicas de muestreo y precaaogin para el analisis de aire, esta
tabla comparativa cumple la funcion de dar a conlaseformas posibles de toma de
muestra en aire y representa parte importante dedsion de las agencias oficiales

de realizar el muestreo activo con adsorbente®olid
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Tabla 1 Comparacién de las ventajas y desventajagdas técnicas de muestreo y
preconcentracion revisados para el analisis del ar

Técnica Simple

Costo inicial de los recipientg

Coleccion total de aire

Se requiere una cuidadosa

limpieza del recipiente

Recolecciéon — _ _ :
Multiples alicuotas de la Inestabilidad y perdida de los
total del aire _
_ muestra analitos
(Canister o

bolsas inertes) No existe ruptura del analito

Se requiere un tratamiento dg

pasivasion para los recipientes.

No es necesaria la desorcion

Etapa de preconcentracion

necesaria

Preconcentracion del analito
permitido

Enriquecimiento

Perdida del analitos por
interferencia con la humedad y el

0zono

con Adsorbente  Limites de Deteccidn bajos

El sorbente debe ser

acondicionado

Existen un gran nimero de

sorbentes en el mercado

Inercia de Algunos sorbentes

Muestreo activo Preconcentracion eficiente

en adsorbente

Se necesitan bombasdstreo

y medidores de caudal

sélido Posibilidad de multiples

adsorbentes

Facil calibracion

Posibilidad de analisis

automatico

Se pueden evitar las

interferencias por humedad

Puede existir reaccion de los

analitos.

Muestreo pasivo Pequenfios y faciles

baja capacidad de
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en adsorbente dispositivos preconcentracion

solido No son necesarias las No es adecuado para las
bombas de muestreo y los variaciones a corto plazo de I3

medidores de caudal concentracion del analito

Pueden ser desorbidos Eficiencia influenciada por el

térmicamente. disefio de la toma de muestrd

Amplia gama de dispositivos  Analisis automatico no es

muestreadores. siempre posible

Problemas de contaminacién

Alto poder de Tiempo necesario para complefar
_ enriquecimiento la penetracién debido a la capp
Extraccion con — .
Gran selectividad en el limite

Membrana ) o
enriguecimiento

Se evita el uso de solventes

2.1.3 Muestreo activo con adsorbente soélido

El tipo de muestreo seleccionado para la realipadé este trabajo es el
muestreo activo con enriquecimiento de adsorbente] cual se bombea un volumen
definido de aire a través de un lecho de sorbamtenetubo donde se conservan los
analitos, esta es la opcién mas versétil y variésodos oficiales se han establecido
bajo la base de esta técnica, por ejemplo la EPX AASTM D-6196-97, NIOSH
2549 y la I1SO 16017-1,2. (9)

El muestreo en tubos rellenos de adsorbente tiepe toste y mayor
versatilidad que el muestreo ceoanister® bolsas, ya que son mas manejables y
permiten un volumen de muestreo mayor. Ademas, ddelgran numero de

adsorbentes disponibles, se pueden muestrear cetopymlares como no polares,
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en un amplio rango de volatilidades y familias denpuestos. La excepcion son los
compuestos muy volatiles, de dos o menos atomosad®sno, para los que son
necesarios materiales de gran capacidad adsorpardeel muestreo a temperatura
ambiente(11), en la figura 1 se puede observasguema general de un muestreador
activo que contiene dos secciones de adsorbend® €blcual es recomendado por el
Instituto Nacional para la Salud y Seguridad Ociqgred (NIOSH)

Espaciador poroso Lana de vidrio de alta pureza

= "I el Qe 0 0 o) ' o
e R
If::g;# TR i
i
= -“b%_:-s it
Tapan
nE— b _ Extremio cemado
Seccion posteror de adsorbente Tuba de widriao a la llama

Seccion frontal de adsarberte Resorte de sujecian

Figura 1. Esquema General de un tuboadsorbente para el nrgesde compuestos
organicos volatiles en aire.

La desorcion de los compuestos retenidos en ellaelste se debe realizar de
manera eficiente, las técnicas mas comunes somracein con disolventes o

desorcion térmica (DT)(12)

2.1.4 Técnicas de desorcioén

Como el objetivo principal del trabajo de investiga es el estudio de alternativas de
desorcion que sustituya al disulfuro de carbonohaee importante definir los
diferentes tipos de desorcién que cominmente sliradbs para la extraccion de los
analitos de un adsorbente.

La extraccion por solvente permite la utilizaciée wohds adsorbentes, mas
altas tasas de flujo y volumenes totales en muestés grandes que los de Desorcion

Térmica. A menudo se utiliza para el procesamielgomuestreadores pasivos y
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activos, y es la mejor técnica para compuestosi¢camente labiles(9). Ademas, las
muestras pueden analizarse varias veces, y hogseme un equipo costoso. Sin
embargo, se diluye la muestra, y puede ser congalaipor el disolvente. Analisis de
trazas pueden requerir la evaporacion del disadvenie puede conducir a pérdidas

de los compuestos mas volatiles (13)

Los analitos se extraen del adsorbente con unwéistd de bajo punto de
ebullicion [por ejemplo, diclorometano o disulfude carbono (C§]. EL disulfuro
de carbono es el disolvente mas comun usado paestacion de disolvente. Tiene
buenas propiedades de solubilizacion para muclelga®) y una respuesta muy baja
en un detector de ionizacion a la llama (FID). 8imbargo, representa un grave
riesgo porqueel GSs uno de los liqguidos méas peligrosos utilizadoslenalisis de
laboratorio de hoy, ya que provoca graves dafiosemtattes y tiene efectos toxicos
graves de salys). También, compuestos de bajo punto de ebullicioeden

evaporarse debido al calor de adsorcion liberadantde la desorcion (14).

Debido a las bajas concentraciones de los analitngstras tomadas de
entornos relativamente no contaminadas no puedematmente ser analizados
utilizando desorcion con disolvente sin concenfraadicional de la muestra y un
procedimiento que implica la concentracion, dilacidreconcentracion es dificil de

manejar en la practica y esta propenso a errois (1

La desorcion térmica (DT) por el contrario, es uétado libre de solventes
gue funciona de manera excelente con la separ&nofreciendo la ventaja de
alcanzar limites de deteccion inferior a los oltesicon extraccién con solventes.
Esto es debido a que la muestra puede ser tratesfedsi completamente a la
columna cromatografica, y debido a que evita |agmeia de un pico de disolvente,
gue puede enmascarar los picos de analitos. Tanebién las pérdidas de analito,
minimizando la manipulacion y los riesgos de comacion de la muestra debido a
los disolventes. La principal desventaja de la dg8o térmica es el costo inicial del

equipo (16). Otro inconveniente es el consumo dmul@stra en un solo analisis,
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aunque los equipos DT moderna incorporan modifices de disefio para permitir la
recoleccion de muestras divididas en un tubo nuBsta técnica es comunmente
utilizada para el andlisis quimico volatil, sienéd método de eleccion para
determinar COVs en varios estudios de aire urbaimdwstrial (10)(17), interiores y

ambientes de trabajo (18)(19) y otros ambientesd@mplo, los influenciado por las

emisiones de residuos) (20).

Una alternativa que combinatanto ladesorcion teaxmyc extraccion con
disolventes, es la Extraccion Acelerada con Sob(&8E, por sus siglas en inglés
AceleratedSolventExtracctionpara la recuperacion de compuestos organicos
volatiles adsorbidos sobre carbén activado (21)sifema de ASE, en el que se
utiliza una alta presion y temperatura muy por macile los puntos de ebullicion de
los disolventes comunes, aumenta la solubilidachdalito y por tanto, la eficiencia
de extraccidén con disolvente. Los procesos cingtiogplicados en la desorcion de
los analitos de la matriz se aceleran y ademagusden realizar extracciones
automatizadas. Pero la ventaja mas importante epeiesde obtener mediante el uso
de esta técnica es evitar el uso de €Rpleandose disolventes menos peligrosos
(22)

2.1.5 Matriz de Seleccion

La busqueda y seleccion de una alternativa fundtdanen las necesidades
gerenciales de una organizacion puede abordarsieamip una matriz de seleccion,

la cual ayuda a inferir cual alternativa es masicimplementar.

En los estudios y eleccion de alternativas a mygéncial se emplean matrices de
seleccion, fundamentadas en algoritmos matematiges apoya el proceso de

evaluacion.
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Es una herramienta para tomar decisiones en equigzando criterios
ponderados y acordados. Esta herramienta se emppleaasignar prioridades a
problemas, tareas, soluciones u otras opcione®lpssiDebido a que la Matriz de
Seleccion proporciona un enfoque légico a la efecde un conjunto de opciones, es
ideal para elegir soluciones a un problema. Ashmoigs posible usarla para evaluar
y disminuir una lista de soluciones potencialespar problemacuando se necesita

seleccionar y ubicar las opciones en forma pricaitg?3).

Asi mismo esta herramienta ayuda a REDUCIR el narder opciones, de
modo que sea posible tomar decisiones con maybidéat Siempre es importante
validar los resultados obtenidos de una matriz dkecsion con informacion

numeérica.

Sanchez y col. propusieron los pasos a seguirlpaealizacion de una matriz

de seleccion gerencial: (24)

1. Establecer aebbjetivo principal a alcanzar y lagpcionesque ayuden a lograrlo.

2. Generar los criterios por los que se juzgaran las opciones. Es posliitEner los

criterios empleando una tormenta de ideas.

3. Juzgar cada criterio contra todos los demas. Crear una matriz de pasedecir
hacer una tabla en la que se nombren las filaslymt@as con cada uno de los
criterios. Comparar la importancia de cada uno ltes eontra los demas por

medio de alguna escala, por ejemplo:
10 = Mucho mas importante  1/5 = Menos imporéant

5 = Mas importante 1/10 = Muctm@nos importante
1 = Igual
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Sumar las filas de cada criterm)( Sumar los valores de cada criterio para llegar a
un total. Para cada criterio obtener el factor daderacion (FP) dividiendo la
suma entre el total.

Si el factor de ponderacidn de un criterio es pagues posible eliminarlo.

4. Comparar cada opcioncontra todas las demas. Crear una matriz de jpares
cada criterio que se tiene; nombrar las filas ymwolas de cada matriz con las

opciones a evaluar. Hacer la comparacion y evalnazgun la escala establecida,

por ejemplo:

10 = Mucho mejor 1/5 =ét

5 = Mejor O£ Mucho peor
1 = Igual

Calcular los totales y porcentajes del mismo maa® @n el paso 3 para cada uno
de los criterios.

5. Por altimo, construir la matriz final . Etiquetar las filas con las opciones y las
columnas con los criterios. Multiplicar el Facta Bonderacion (FP) por el Peso
de la Opcion (PO) respectivo. Luego sumar cadgfila obtener el puntaje final

para cada opcién. Finalmente seleccionar la optgomayor puntaje.(24)

Los criterios o factores que son generalmente cele@dos para la evaluacion
de las alternativas de métodos analiticos se peesem la tabla 2, ademas se le
otorga una definicion. Estos criterios pueden sedifitados a medida que se
desarrolla el trabajo de evaluaciéon en donde dayier aspectos vitales cualitativos

y cuantitativos que fundamentan la toma de decision
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Tabla 2 Criterios empleados generalmente para la eluacién de métodos
analiticos

Criterios Definicion

Se refiere al tiempo que dura el analista realiaaid
Rapidez estudio una muestra, desde la entrega del carhadta la

obtenciéon del cromatograma.

Costos de Costo total que se debe invertir para colocar enql
Implementacién funcionamiento la técnica descrita.
Personal Se refiere a la capacidad que debe poseer el @nathis
Especializado funcion para poder utilizar la alternativa.

Manipulacién de la Es importante que la muestra sea lo menos poséitia

Muestra antes de ir al cromatografo a ser analizada.

. En forma general, representa la dificultad de &izacion
Complejidad .
de la alternativa.

_ Representa la magnitud de efectos negativos queepas
Impacto Ambiental

técnica con el ambiente.

_ _ Comprenden la evaluacion de parametros analitico$
Figuras de Merito

asociados a la técnica usada.

_ o Busca evaluar los materiales y equipos que ser@sagos
Disponibilidad de

) ) para implementar la técnica, desde reactivos hasta
materiales y equipos

instrumentos analiticos.
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2.1.6 Validacién de Métodos

Es bien sabido que los métodos utilizados en losr¢édorios de andlisis quimico han
de ser evaluados y sometidos a prueba para assgugae producen resultados
validos y coherentes con el objetivo previsto, esird han de ser validados y con lo
cual se certifica que el método propuesto y defirpdra el trabajo de investigacion
originan resultados confiables.

La validacion de un método de acuerdo a la Farnescaje los Estados
Unidos (USP) consiste en evaluar el mismo, asedosnque sea exacto, especifico,
reproducible y robusto, dentro de un rango estatdezn el cual sera determinado el
analito(25), a continuacion se presenta un cuaeomen de las definiciones de los
parametros implicados en la validacion de un mésdditico.

Tabla 3 Parametros implicados en la validacion derumétodo analitico basados
en diferentes referencias bibliograficas

Parametro Definicion

Capacidad del método para obtener un resultadprukbal

gue sea directamente proporcional a la concentradiél

Linealidad )
analito dentro de un rango dado, suele reportanseocla
varianza de la pendiente de la regresion line@). (2
Esta relacionado con el grado en que otras suasnci
interfieren en la identificacion y, si procede e@m| |
o cuantificacion. Mide la capacidad del método para
Selectividad

identificar/cuantificar los analitos en presencia otras

sustancias, endégenas 0 exogenas, en una muesdrandeiz

en las condiciones exigidas por el método (27)
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Parametro

Sensibilidad

Definicion
La sensibilidad es el cociente entre el cambioaeindicacion
de un sistema de medicidon y el cambio correspotelien el
valor de la cantidad objeto de medicion; en laesign lineal

la sensibilidad corresponde a la pendiente de ¢haree

calibracion.(28)

Limite de

Deteccion

Minima concentracion de un analito que puede strctila
en una muestra por encima de la sefial de ruido
instrumento en una relacién 3:1. Se considerangtdide la
prueba para especificar si 0 no un analito est@apira o por

debajo de cierto valor. (25)

Limite de

Cuantificacion

Minima concentracion de analito en la muestra, ppexle sef

determinada con exactitud y precision aceptablge s
condiciones de operacion establecidas del métael@xfresd
con una concentracién cuya relacion sefial ruida pgunog
casos es de 10:1. (26)

Precision
(repetitividad y
reproducibilidad

Mide el grado de acuerdo entre los resultados tate
obtenidos de una serie de mediciones repetidasnégho
analito realizadas en las condiciones previstaglanétodo.
La precision refleja los errores aleatorios quepseduce

cuando se utiliza el método. (27)

Veracidad

Medicion de la diferencia entre los resultados igtes del
andlisis y el valor de referencia aceptado, delaidm erron
sistematico del método y del laboratorio. La exadtise
determina tedricamente utilizando material de sxfeia
certificado (MRC) si es posible, métodos de refeiar
estudios en colaboracion o mediante comparacionotars
métodos (27)
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Parametro Definicion

La incertidumbre de la medicion es una forma deesqr que
para un mensurado y resultado de medicion dadosaypan
solo valor, sino un numero infinito de valores digos
Incertidumbre alrededor del resultado, que son consistentes adastlag
observaciones, datos y conocimientos que se teegael
mundo fisico, y que con distintos grados de créddd

pueden ser atribuidos al mensurado(29).

Es una medida de la capacidad de un procedimieratiitiao
de no ser afectado por variaciones pequeinas péberdeas
de los pardmetros del método; proporciona una acta de|
la fiabilidad del procedimiento en un uso normah E&ste
Robustez ) ) o
sentido el objeto de la prueba de robustez es gatirrel
método analitico desarrollado o implementado por| el
laboratorio, y describir bajo que condiciones #itals se

pueden obtener a partir de este resultados coasia{30)

El alcance de la validacion o la revalidacion remlze dependera de la
naturaleza de los cambios hechos en la instrunméniaen los operadores y en las
circunstancias en las cuales el método va a deradt. Algun grado de validacion
siempre es apropiado aun cando se usan meétodosfetencias publicados o
aparentemente bien caracterizados(31). El protat®iealidacion fue definido segun
los requerimientos impuestos enNIOSH para la veidstede un método analitico(32)
y los resultados obtenidos se compararan con llmsegreportados por el método
oficial de la NIOSH 1501, los cuales pueden see@pdos en la seccion de la

Metodologia Experimental de este trabajo.
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2.2 Antecedentes

Se ha recopilado una serie de informacion las susdepueden considerar algunas
como base para la elaboracion y desarrollo detegtiajo de investigacion; algunos

respecto a la técnica de desorcion, a la técnicapterra y a la validacion.
Absorbentes de captura de los compuestos organicaslatiles del aire

Harper Martin(15)Realiz6 un estudio del uso de dusties para atrapar compuestos
organicos volatiles en el aire para su posteridtisis. Clasifican los Absorbentes de
acuerdo con el mecanismo que se utiliza para reaufms compuestos atrapados, ya
sea disolvente organico o desorcion térmica. sBlde absorbentes se contrasta con
otros procedimientos de muestreo, tales como lalgecion de muestras de aire
enteros utilizando botes. Se describen nuevosésarcomo la microextraccion en
fase soélida. En particular, se hace hincapié ernfoque holistico de la toma de
muestras y analisis, y se fomenta la comunicaaifme éos que toman las muestras en
el campo, y los que realizan el andlisis. Con #at®mjo se hace una revision de los
tipos de adsorbentes que existen para recoger rasiest aire y ademas las maneras
con la cual se pueden realizar la desorcion lo m@kesenta una seccidén importante
para el desarrollo de este trabajo de investigapimngue esto garantizara que los
resultados obtenidos estén basados en el mejoreginoiento de captura de

compuestos organicos volatiles en aire.

Estudio comparativo de disolventes de extraccion ips métodos de desorcion
térmica para la determinacién de una amplia gama deompuestos organicos

volatiles en el ambiente

Ramirez y Col.(2) Realizaron una comparacion de rdégdos analiticos para la
determinacion de 90 compuestos organicos volat{lé®Vs) que son encontrados

comunmente en ambientes industriales y urbanos. o8mhbétodos implican la
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recogida de muestras mediante el enriquecimientabderbentes sdlidos activos. El
primer método implico la extraccion con disolvegtetilizaron el carbon activado
como sorbentes. El segundo método implica una désotérmica (DT) y utilizaron
como sorbenteTenax TA (absorbente sélido). Se pudieapreciar grandes
diferencias entre ambos métodos, el método de aérotérmica mostro la mejor
repetitividad y recuperacién, ademas presento unoméimite de deteccion y
cuantificacién. EI método con disolvente necesitgpteconcentraciéon de grandes
volimenes de muestra de aire para producir lindiéedeteccion similares a los que
se obtienen con la desorcidon térmica. En lineasrgéas demostraron que el método
de desorcion térmica presenta mejores resultados yn tiempo de analisis menor.
Este trabajo presenta de forma clara las caraitedsie dos métodos para realizar la
desorcion de compuestos organicos volatiles derlaeiste solidos, ofreciendo una
comparacion analitica de ambos métodos y demosiiardébil eficiencia que posee
el método oficial en relacion a la desorcion téariw cual es importante para este
trabajo porque permite dar entrada a la matrizetksion con un meétodo distinto al
publicado por la NIOSH y ofrece ademas una visigpeamental de los resultado

por ambos métodos.

Exposicion ocupacional a mezclas complejas de congaios organicos volatiles
en el aire ambiente: ¢La desorcion del carbén activmediante la extraccion

acelerada con disolventes puede sustituir a disulfo de carbono?

Fabrizi y Col.(8) Realizaron un estudio de desorai@ 57 compuestos organicos
volatiles (COVs), lo llevaron a cabo mediante &b ule extraccion acelerada con
solvente (ASE) y cromatografia de gases acoplatoespectrometria de masas.
Ensayaron diferentes disolventes para extraerctoapuestos de los tubos de carbén
activo con el objetivo de sustituir el disulfuro darbono, utilizado en los métodos
oficiales, debido a su alta toxicidad en la salue snedio ambiente. Las condiciones

de extraccion, por ejemplo, la temperatura y el enantle ciclos, fueron investigadas
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y optimizadas. El procedimiento de extraccion dafia seleccionado fue el uso de
acetona a 150 ° C y dos ciclos consecutivos da&itm a una presiéon de 1500 psi.
El método fue validado en el rango de concentrad®$5-26,30Qugmi>. El limite
méas bajo de cuantificacion fue den§m?, y la recuperacién para el 93 % de los
analitos oscilo entre 65 y 102%. Este trabajo maegie el uso de disolventes mas
amigable, por ejemplo acetona, junto con el ustad&E, puede reemplazar el uso
de C$ para la elucién quimica de compuestos organictagiles de carbon activado.
La ASE produjo varias ventajas sobre los métodadidionales de extraccion de
disolvente, incluyendo un menor tiempo de extratgcimanipulacion minimo de la
muestra, una alta reproducibilidad,y menos discramion de extraccion. No se
produce pérdida de sensibilidad y también hay aotefbeneficioso sobre la salud de
los trabajadores de laboratorio. Este antecedentev@stigacion es importante para
este trabajo porque expone una alternativa pateatmiento de los dispositivos
muestreadores modernos y la cual evita el uso 8gld&Sta técnica sera evaluada en

la matriz de seleccidén y se comparara con las attasativas de analisis.

La comparacion de la eficiencia de elucion de didukro de carbono con éter

dietilico: El Caso de la Seguridad en el laboratoa

Lentini& Armstrong(33)Realizaron un estudio parglexar el uso de éter dietilico
como disolvente de elucion antes del andlisis p@/MS para asi sustituir al
disulfuro de carbono. EIl éter dietilico es un disote mas agradable y plantea
muchos menos riesgos para los trabajadores deatabor los limites de exposicion
para el éter dietilico son generalmente 40 veces aitas que los de disulfuro de
carbono. Encontraron que no se produce perdidardebilidad en el método cuando
se sustituye al disulfuro de carbono y en proméasocompuestos aromaticos en
solucién de éter dio picos iguales en tamafio adagpuestos aromaticos en solucion
de disulfuro de carbono. Ademas no se encontraifenedcias significativas en la

capacidad del disulfuro de carbono y el éter dwetien eludir la mezcla de ensayo
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con éxito. Las areas relativas de los picos pasa dompuestos aromaticos
producidos con la solucion de éter oscilo entrg 820% de las areas de los picos de
la solucion de disulfuro de carbono. Esta refeems importante para este trabajo
porgue nos presenta una técnica con las mismaisidgu de la usada por las
agencias oficiales pero cambiando el disolventexti&accion.

Determinacion de Compuesto Organicos Volatiles enira de lugares de trabajo
usando multiadsorbentes con desorcion térmica-GC/MS

Chaen-HouWu y Col.(34) Realizaron la investigaci®& compuestos organicos
volatiles en el aire de 100 salas limpias de iastahes de pantalla de Cristal (LCD).
Encontraron que empleando tubos de multiadsorbditebiyendo Carbopack B,
Carbopack C y Carbosieve S-lll) y analizando lagsinas usando desorcion térmica
junto con cromatografia de gases acoplado a urcte§peetro de masas (GC/MS),
porcentajes de recuperacion media en un interval®6j2 a 98,2% y limites de
deteccion del método entre 0,38 y 0,78 ppb, bajoofadicion de 1L e volumen de
muestreo y 80% de humedad. El método resulto seigm, sensible, simple y bien
adaptado para la determinacion de COVs de diveetapas del proceso de
fabricacion de LCD, en donde se identificaron ceteal5 COVs en el aire. Este
trabajo permite hacer referencia a diferentes sslide captacion y como la
integracion de varios de ellos puede aumentarit¢éertia del método de desorcidon
térmica.
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Directrices para el desarrollo y evaluacion de méttos para el muestreo en aire

NIOSH(35) Desarrollaron una guia que proporcion@ntacion y los procedimientos
necesarios para estimar la presion, el sesgo, rEemp@je de recuperacion y la
exactitud de un método de muestreo y analisisrde &l trabajo que describen puede
ser resumido en 5 pasos a seguir, primero la séfec® los compuestos para el
desarrollo y evaluacion del método, desarrollo uhgtodo analitico y toma de
muestra, la evaluacion y validacién del método y ddmo la preparacion de los
reportes técnicos en el desarrollo y evolucion otodo. Esta referencia es
importante para este trabajo porque proporcionarnmcion importante para la
validacion del método cuando la matriz en andlessaire, ademas proporciona
algunos criterios de aceptacion importantes paeaugumétodo sea adecuado bajo la
norma NIOSH.
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CAPITULOTERCERO

3.MARCO METODOLOGICO
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3.1 Metodologia General

El disefio de la investigacion se presenta engladi 2, que se divide en tres etapas

fundamentales y recoge la estrategia metodologigaida en la investigacion, las

cuales dieron paso al cumplimiento de los objetieggecificos planteados en este

trabajo.

Investigacion y

Documentacion

Busqueda de
Informacion

Definicion
documentada de
las alternativas

de analisis

NO

ETAPAS

Conversacion conla
Gerencia de
FUNSEI

Propuestay
Discusiéndela
propuesta

Ejecucion de
la Matriz de
Seleccion

Disefio de
Validacion

JEs
Factible?

NO

SI

Implementacion

Ejecucion
Experimental

JEs
Factible?

SI

Evalunarla
eficiencia de
la desorcion

Preparacion
de Muesiras

Determinacion de
los parametros de
validacion

Analisis de Resultados ¥
Comparacion conel
método de la NIOSH

Levantamiento
del Informe

Figura 2Esquema General de la Estrategia Metodologa
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3.2 Materiales y Equipos

3.3.1 Reactivos Empleados

Todos los reactivos empleados fueron aportadodgo&iundacion Tecnologica de
Seguridad Integral (FUNSEIN), lo cuales presentagnado analitico, los mismos se

presentan a continuacion con su respectiva pureza:

* Benceno al 99% de pureza
* Tolueno al 99,5% de pureza

* Xileno al 99% de pureza

3.2.2 Cromatografo de gases

El LABSAIlcuenta actualmente con dos cromatégrafesgdses, un Agilent
modelo 680 N y un Perkin EImer modelo Clarus 50@yi@ 3a y 3b), ambos poseen
un sistema de deteccion de ionizacion a la llam#D)(Flas condiciones
cromatogréficas fueron discutidas y optimizadasaerealizacion del procedimiento

experimental

La columna cromatogréafica recomendada por el méteda NIOSH 1501 es
una columna capilar de 100% Polietilenglicol (PB&quivalente. Se cuenta con dos
columnas que poseen esta fase en el Laboratori®etiéicios Analiticos y de
investigacion (LABSAI), una DB-WAX y una DB-WAXETRSe empled la columna
capilar DB-WAX debido a que se adapta de forma efi@ggente a la que requiere el
método oficial; la columna tiene 30m de largo, @80 de diametro interno y iIm

de espesor de pelicula.
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Figura 3Cromatografos de gases existentes en el larhtorio de Servicios
Analiticos y de investigacion (LABSAI).

3.2.3Equipo de desorcién térmica

En el LABSAI se construy6 un equipo de desorcigmiéa, el cual cuenta con un
bafio de aceite con agitacion de 900 RPM, bolsiloaluminio donde se incorporan
viales de 22 mL y dos controles de temperaturprieglero dentro del bafio de aceite

y el segundo dentro de un vial, como se puede wsen la figurad

Figura 4 Equipo de desorcion térmica disefiado en elaboratorio de
Investigacion Cientificas e Investigacion (LABSAI)
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3.2.4Cartuchos con carboén activado

Se construyeron cartuchos de carbdn activado ebABISAI (Figura 5), estos

cuentan con las especificaciones expuestas porl@SHN 1501 para un tubo de
absorbente solido usado en muestreos de aire;igmsarfueron realizados solo para
la utilizacion en este trabajo de investigacionidiela su alto costo a nivel comercial

y los cuales se puede observar en la figura 5.

Figura 5 Dispositivos muestreadores construidos ség los requerimientos de la
norma NIOSH para la realizacion de este trabajo dinvestigacion.

3.3 Procedimiento Experimental

3.3.1 Mejoramiento de las condiciones de temperatary tiempo en el equipo de
desorcion térmica

Empleando un patron de concentracion media para aaalito se realizé un estudio

en donde se efectuaba la desorcion de los ananodiferentes condiciones de
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temperatura, la cual fue variada en un rango dea6D40 °C y de tiempo de
estabilizacion (En un rango de 5 a 30 min), col st logro obtener las mejores

condiciones de trabajo en el equipo disefiado.

3.3.2Preparacion de las Muestras

Las concentraciones empleadas para cada patrdm dstacuerdo al protocolo de

validaciéon usado y a los criterios de aceptabilidamstrados en la Tabla 5, en la

figura 3 se muestra un esquema general de la pi@parde la muestras a emplear.

Patron a Analizar

Se inyectd 5 pL del patron al
cartucho con absorbente sdlido

Se hizo pasar un flujo de helio
de 0,01 L/min durante 5 min

Inmediatamente se realiza la
desorcion termica

Figura 6 Esquema general para la preparacion de lasnuestras antes de realizar
la desorcion de los analitos.
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3.3.3 Protocolo de Validacion

3.3.3.1 Recuperacion del analito del Adsorbente

Se fortific6 un conjunto de seis muestras con dadgs de analito equivalente a la
concentracion de muestreo de 1.0, 2.0, 4.0, &M,y 10 veces el limite de
exposicion del analito a analizar, haciéndole pakalio a 0.01 a L/min.

Inmediatamente se realiz6 la desorcidén del anpditcel método propuesto.
3.3.3.2 Parametros de Desempefio

En la siguiente tabla se muestra los parametrosa dealidacion para el
desempefio del método, las muestras que se midigrolas repeticiones

correspondientes.

Tabla 4Protocolo de Validacion para el método de atisis seleccionado

Parametro Muestra Repeticiones Calcular/Determinar

Muestras adicionadas con

cantidades conocidas de Se evaluo si la presencia de
las interferencias inhiben @
incrementan la deteccion del

analito

Selectividad interferencia como Por Duplicado
cloroformo, metanol, acetona,

hexano y clorobenceno.
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Muestra Repeticiones Calcular/Determinar

Parametro

Curvas de calibraciéon

correspondientes a cada Se estudio la pendiente (n)
Sensibilidad analito en estudio (Benceno, Por Triplicado correspondiente a las curvas
_ ) de calibracion de cada
tolueno, p-xileno, m-xileno y analito
o-xileno)

Blanco de Muestra Se realiz6 un andlisis de
Linealidad Cada Nivel por ~ Vvarianza para v_erlflcar el
ajuste del disefo

_ _ Triplicado
Minimo 7 niveles de

Diferentes Concentracion

a)Se calcul6 la pendientg
(m) y la desviacion estandar
de la ordenada al origen
(shy) de la respuesta
analitica (y) vs nivel de
concentracion adicionado

Blanco de Muestra ().

Limites de _
_ o _ _ b) Y se Estimaron los
Deteccion y Minimo 5 niveles de Cada Nivel por limites con las siguientes

Cuantificacion Diferentes Concentracion Triplicado ecuaciones
3.3 * Sho

m

10 * Sho
C=—-—
m
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Parametro Muestra Repeticiones Calcular/Determinar

Precision
Blanco de Muestra b) Se Calculé el % de
Tres niveles de Diferentes recuperacion de los 3
Concentracién (niveles resultados para cada nivel
inferior, medio y superior . .
Repetitividad _ _ Cada Nivel por ) Se Calcul6 la media (x
estimados en el intervalo de o desviacion estandar { el
trabajo) Triplicado coeficiente de variacion
. . . (CV)) de los % de
Mismo Analista, Equipo, . .
recuperacion obtenidos pafa
Laboratorio y en un Corto cada nivel adicionado
periodo de tiempo
Blanco de Muestra i
_ _ a) Se Calculd el % de
Tres niveles de Diferentes recuperacion de los 3
Concentracion (niveles resultados para cada nivel.
Precision inferior, medio y superior ~ Cada Nivel por _
Intermedia imad l i lo d Triplicado b) se calculo la media (x),
estimados en el intervalo de p desviacion estandar s el
trabajo) coeficiente de variacion
Diferentes Analistas, mismo (CVR) de los % de recobrg
Laboratorio y en dias diferentes. para cada nivel.
Seis muestras de referencia a Medicion de la diferencia
L entre los resultados
la concentracion normal de . e
previstos del analisis y el
Exactitud trabajo y analizarlas bajo el Por Triplicado valor de referencia
método a validar y el método aceptado, debido a un errgr
oficial (NIOSH 1501) sistematico del metodo y del
laboratorio.
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Parametro Muestra Repeticiones Calcular/Determinar

a)Se identificaron 3 factorg
gue puedan tener un efect
significativo en el
desempefio del método v ¢
variaron ligeramente cadg

uno de ellos.
Blanco de muestra 0 muestras
adicionadas b) Efectuar una serie de
8 Muestras por combinaciones de valoreg
Robustez 5 . . nominales con variacioney
Concentracion equivalente al  duplicado .
deliberadas.

nivel medio estimado en el

intervalo de trabajo. ) Analizar una muestra pq
duplicado con cada serie ¢
combinaciones.

d) Se Calculd las diferencis
de las mediciones de los
subgrupos.

~

4

=

e

S

3.3.3.3 Diseiio de Experimentos para la robustez

Se establecieron 3 factores para el estudio deblastez, estos fueron basados en el
método de desorcion de la muestra debido a qué asrdio mas significativo de
método en comparacion al establecido por la NIOSHA siguiente tabla se realiza
un resumen de dichos factores en estudio y lodesiveorrespondientes; el disefio

resultante fue un factoriaf g al cual se le realiz6 una réplica.
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Tabla 5 Factores del disefio y sus correspondienteveles

Niveles
Factores
-1 +1
Temperatura (°C) 115 125
Tiempo de E_stablllzamon 15 o5
(min)
Tamario del Vial (mL) 11 22

3.3.3.4Criterios de Aceptacion

Los criterios de aceptacion se basan en la norfsSNI1501 para Hidrocarburos y
Aromaticos, método empleado por La Fundacion Tégich de Seguridad Integral
(FUNSEIN) vy lo cual permitird realizar las compaoa@s necesarias para estimar

cuan eficiente es el método propuesto.

Tabla 6Rango de Trabajo, Precision y Limite de Deteidn definidos por la
NIOSH1501

Compuesto Rango (ppm) Frecision —
(Sr) (ug/muestra)

Benceno 4,26-355 <0,013 <05

Tolueno 26-4300 <0,022 <0,7

o-Xileno <0,014 <08

m-Xileno 100-8800 <0,013 <0,8

p-Xileno <0,015 <0,7
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La eficiencia de la desorcion para cada nivel deentracion ensayado debe

ser:
>75 % (Si la desorcion se realiza con disolvente)
>95% (Si la desorcidn se realiza térmicamente)

Coeficientes de Variacion para la Reproducibiligidglepetitividad CVK 2%

Coeficiente de Correlacién para el Intervalo dbdja r > 0,99
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CAPITULO CUARTO

4.DISCUSION DE RESULTADOS
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En relacion al analisis e interpretacion de lositados, segun, Balestrini (20026)
expresa que: “al culminar la fase de recolecciotadaformacion, los datos han de
ser sometidos a un proceso de elaboracidén técgisa,permiten recolectarlos y
resumirlos antes de introducir el sistema difer@ohzia partir de procedimientos
estadisticos”.

Con esto, para cumplir con los objetivos planteasisealizd el andlisis de

los datos obtenidos y se presentan a continuacion:

4.1 Matriz de Seleccion

Para el cumplimiento del primer objetivo en esiheestigacion, a traves del
cual se establece un método alternativo para larciéa de los analitos en
muestreadores con adsorbentes solidos, se empedatnz de seleccién para tomar
una decision basada en fundamentos estadisticosegadecuen a las necesidades
gerenciales de La Fundacion Tecnolégica de Segltidagral (FUNSEIN), ya que

existen diversos métodos estandarizados y no estaados.

Esta matriz se realiz6 comparando el método eataestablecido por la
NIOSH (Alternativa 1) y que es usado actualmente PONSEIN que emplea
disulfuro de carbono y tres métodos alternativasalas en las referencias de esta
investigacion. La segunda alternativa sugiere unboa del disolvente de desorcion
por éter dietilico, la tercera alternativa se fundata en la realizacion de una
desorcion térmica y por Ultimo se propone realizaa extraccion acelerada con

solvente como la cuarta alternativa.

Los criterios o factores a evaluar se pueden avideen la tabla 6, los cuales
fueron seleccionados y estudiados junto a la gexete La Fundacion Tecnoldgica
de Seguridad Integral dandoles ademas una ponderacipeso en funcién a su

importancia.
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En funcion a la matriz de seleccion se puede evidemue el método
adecuado a seguir para la desorcién de los andilasaterial adsorbente es emplear
una desorcion térmica, resultando ser el métodorapdo, que presenta una menor

manipulacién de la muestra y excelentes figura éetm

Tabla 7 Matriz de Seleccion Gerencial para definirel método de desorcion a

emplear
Alternativas de Métodos de Determinacion
Factores Peso (%) Alternativa 1 Alternativa 2 Alternativa 3 Alternativa 4
Escala X Escala X Escala X Escala b'¢
Rapidez 25 2 50 2 50 4 100 4 100
Costos de 10 3 30 4 40 2 20 2 20
Implementacion
Manipulacion de la
10 2 20 2 20 4 40 4 40
Muestra
Complejidad 20 3 60 3 60 2 40 1 20
Impacto Ambiental 5 1 5 2 10 4 20 3 15
Figuras de Merito 20 2 40 2 40 3 60 1 20
Disponibilidad de
) . 10 3 30 3 30 1 10 1 10
Materiales y equipos
Total 100 235 250 290 225

A continuacion se evalGan cada factor influyentdosnmétodos y se discute
la valoracién asignada a cada uno de ellos.

4.1.1 Rapidez

Teniendo en cuenta que un método se vuelve magreéccuando proporciona
resultados confiables en un corto periodo de tierepaealizé una evaluacion mayor

al método que documentalmente proporciona resudtads rapidamente.

Los métodos que emplean solventes para realizatesmrcion tienen un

tiempo medio de duracion de 40-60 min dependieralsavente usado(33)(4), en
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cambio el método de desorcion térmica reporta em@o de extraccion y analisis
entre 15-30 min(8), este tiempo también es equitalpara el método de extraccion

acelerada con solvente(21).

El tiempo que se emplea en los métodos de desotérémica y extraccion
acelerada con solvente depende de la programaeitentperatura que el analista en
propio juicio o luego de optimizar el proceso elgata para las extracciones, aun asi

estos métodos no exceden de los 30 min.

4.1.2 Costos de Implementacion

La implantacion de los métodos basados en extmacct;h solventes organicos
poseen un bajo costo, el cual va asociado al a@mtoeactivo usado, en este caso
disulfuro de carbono y éter dietilico, para cad&raecion se emplea 1 mL del

reactivo lo cual implica un amplio rango desorgi@n unidad del reactivo.

En cuanto al método de desorcién térmica y la egitha acelerada con
solvente existe una alta inversion inicial que esponde a la adquisicion de un
equipo que cumpla la funcion de desorcion, actuaenexisten diferentes equipos
qgue cumplen tal funcion; ademéas se pueden adetigs equipos para cumplir la
tarea de desorcién, por ejemplo realizar una irigacpor medio de un HeadSpace,
en el cual existira una fase solida (Carbén Actiyag una fase vapor(analitos

desorbidos del Carbon Activado).

4.1.3 Manipulacion de la Muestra

Analiticamente, es ideal que los métodos de agmdlcsiantitativos eviten la
prolongada manipulacion y transformacion de la mmagge esta manera se asegura
gue en el proceso no existe perdidas del analittortaminacion por factores

externos.
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En la tabla 7 correspondiente a la matriz de s&lace puede evidenciar que
los métodos de desorcidn térmica y extraccion eaddecon solvente poseen las
mayores puntuaciones; esto debido a que luego alzare el muestreo no existe
manipulacién directa de la muestra, el muestreag@monecta directamente al equipo
de desorcion, en cambio cuando se usa un solvardadgextraccion, se éter dietilico
o disulfuro de carbono, se debe realizar una rapdet dispositivo para obtener la

fraccion de carbdn activado a analizar, lo que pugherar contaminacion.

4.1.4 Complejidad

Los métodos donde el analista necesita un entrendmnprevio para su utilizacion

como en el caso de la desorcion térmica y la esittacacelerada con solvente, en
donde se hace necesario que el analista sea ad®ste consideran mas complejos
gue las extracciones con en donde los conocimieques el analista necesita se

fundamentan en técnicas basicas de laboratorios.

4.1.5 Impacto Ambiental

El uso de solventes organicos convierte a lasnatimas 1y 2 de la tabla # en fuentes
potenciales de contaminacion ambiental, por lo sadés asigna una baja valoracion.
El disulfuro de Carbono una vez liberado al medibignte se disuelve rapidamente
en el aire permaneciendo cerca del suelo debidoeaegq mas pesado que el aire
circundante, el CSse estima que se degrada totalmente en 12 diasmnt@ad que
no se evapora de ¢Ppuede desplazarse facilmente por los suelos Hegta a las

aguas subterraneas.

En cambio las técnicas de extraccion que no empiehrentes, como la
desorcion térmica poseen un minimo impacto amHdigrgaextraccion acelerada con
solvente propone el uso de solventes que son atabrente amigables y con

mejores rendimientos de recuperacion.
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4.1.6 Figuras de Merito

La bibliografia proporciono informacion importamtspecto a las figuras de méritos
de los métodos en discusion, especificamente Brdigedeteccion y cuantificacion y
el porcentaje de recuperacion de los analitos,ceslen para demostrar un alto nivel
de confianza del método seleccionado.

El método de desorcién térmica presenta el memoitelide deteccion y
cuantificacién, entre 4x10- 0,4pgm®y 0,002 — 0,45 gm* respectivamente, con lo
cual puede demostrarse que el método es analititaradecuado para la extraccion

y determinacion de los analitos en el adsorberieo8).

En cambio el método de desorcidbn con solventeseptesun limite de
deteccion para la mayoria de los compuestos erfifie-01,39%ugm>; y un limite de
cuantificacién entre 0,07 - 2,78ym3(33).

La menor respuesta analitica la presenta el métedextraccion acelerada
con solvente, en donde el limite de deteccién faeOd ugm?>y un limite de

cuantificacién de gigm™aproximadamente(21).

El estudio del porcentaje de recuperacién del snaéiporto un resultado
diferente, estos porcentajes son el promedio jpai@stlos compuestos en analisis, el
método de desorcion térmica y desorcion con savédisulfuro de carbono)
presentaron ambos un 95% de recuperacion, compamd®3% obtenido para el

método de extraccion acelerada con solvente.

4.1.7 Disponibilidad de Materiales y Equipos

La Fundacion de Seguridad Integral cuenta con laemales y equipos necesarios
para realizar la desorcion por medio de solventgaricos, método que emplean

bajo la NIOSH 1501 como se explico en capitulosrores. En cambio no disponen
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de los equipos para realizar la desorcion por atewlio (Desorcion Térmica o

Desorcidn Acelerada con Solvente).

4.2 Desarrollo del Método Cromatografico

Para establecer las condiciones cromatogréficaa lpaeparacion de los analitos en
estudio, se partio de métodos cromatograficos eadpkeen la bibliografia, en donde
se estudian compuestos organicos volatiles y seleamyn detector FID, estas

condiciones se fijaron y se analizaron patrondsslanalitos.

En estas pruebas realizadas se logré la separagididentificacion
cromatografica de los compuestos (Benceno, Tolugn¥ilenos), pero aun la
resolucion cromatografica no era la mas convenipata realizar la validacion del

método.

Para mejorar la resolucion, se realiz6 mantenitoiah equipo con el fin de

obtener una mejor linea base de los cromatograii®m mantenimiento consto de:

e Cambio del Dispositivo de bujia incandescente deé¢ededor

* Limpieza general del detector

» Cambio de las férulas en las conexiones de la g@um

* Ajuste de las nueces de conexion de la columneetagictbr y al puerto de
inyeccion.

Se realizaron ademas modificaciones en la prestbrgas de arrastre y se
variaron las temperaturas en el horno para obtenar mejor separacion. Las
condiciones finales para el método se muestrara rabla 7, ademas se presentan
dos cromatogramas que fueron obtenidos bajo disencondiciones
cromatogréficas, tanto las establecidas en la NI@Q85D1 como las propuestas en
este trabajo de investigacion; la Figura 7 preskntasolucion de los picos cuando se

emplea el método establecido en la NIOSH 1501 sidificaciones y la Figura
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8presenta un cromatograma obtenido luego de mdawaondiciones de separacion,

en donde se evidencia la mejoria en la resolucggpgracion de los analitos.

Tabla 8 Condiciones cromatogréficas del método enmgéddo en este trabajo.

Temperatura: 290°C
Presion: 5.11 psi

Inyector Modo: Splitless

Volumen de Inyeccion: L

Temperatura:
40°C (3 min) a 100°C (10°C/min)
100°C (3 min) a 120°C (10°C/min)

Horno

DB-Wax
30 m x 0,32 mm DI; 04om pelicula
100% Polietilenglicol
Flujo de He: 1,0 ml/min

Columna

Flujo Constante

FID
Temperatura: 350°C
Flujo de B: 30 mL/min
Flujo de Aire: 300 mL/min

Detector
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Figura 7 Cromatograma Obtenido para una mezcla de &ceno, Tolueno y
Xilenos bajo las condiciones establecidas por la moa NIOSH 1501
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Figura 8 Cromatograma obtenido para una mezcla de BXs bajo las
condiciones mejoradas para este trabajo de invesagion.
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En funcién a los cromatogramas mostrados se pesdenciar la mejora en
la resoluciébn y separacion de los picos obtenidesla Figura 8. Ademas se
determiné para el cromatograma de la Figura 8 salueion (Rs) y el factor de
selectividad ¢) para los picos que se observan mas adyacent¥ge(@m y m-
Xileno), obteniéndose una resolucion de 0.84 Id poa encontrarse cercana a la
unidad se puede decir que presenta una aceptabddugi®n y un factor de

selectividad de 1.13, lo cual indica buena sepanade los picos.

En base a estas condiciones se establecieronelogds de retencion para
cada compuesto y su respectiva desviacion est&gattalada en base a 20 muestras
medidas para cada patron a las condiciones estiddey los cuales se puede

observar en la tabla 8.

Tabla 9 Tiempos de Retencidn para los analitos a alizar en este trabajo

Tiempo de Retencion

Compuesto (Tr £ 5) min
Benceno 5,33+0,02
Tolueno 6,51 + 0,03
m-Xileno 7,78 £0,02
p-Xileno 7,98 £ 0,03
o-Xileno 8,65 + 0,05

*Este Valor es el promedio de 20 mediciones

Realizadas con su respectiva desviacion estandar
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4.3 Determinacion de las condiciones de la desomitérmica

4.3.1 Temperatura de desorcion

El estudio de temperatura realizado a un nivel me@ concentracion para
cada analito mostro comportamientos similares, davas presentan la misma
tendencia al ser desorbidas a diferentes tempasatexcepto los xilenosen donde la
estabilizacion de la cantidad de analito desorbé&laprecia a una temperatura mayor,
lo cual puede deberse a la temperatura de ebulldgécada compuesto, en las figuras
siguientes se muestra cOmo se comporta la respisti@tector cuando se realiza la
desorcion a diferentes temperaturas. Con esto @blese una temperatura de

(120+10) °C como la mejor, en funcién a los resladsaobservados.

e ——
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———
50 70 90 110 130 150

Temperatura (2C)

Figura 9 Curva de desorcion promedio para el bencenrealizada a diferentes
temperaturas a 30 min de estabilizacion del vial

En la Figura 9 se puede aprecia que existe un rdonu® la capacidad de
desorcion a medida que se aumenta la temperatpostgriormente se observa un

intervalo de temperatura en donde la respuestaidiefen unidad de area del pico
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del analito se mantiene constante (Entre 100 y°C}0este mismo comportamiento

evidencia en la Figura 10 correspondiente al ta@uen

el

I

E}

=

g

g /|
z /

50 70 90 110 130 150

Temperatura (2C)

Figura 10 Curva de desorcion promedio para el tolugo realizada a diferentes
temperaturas a 30 min de estabilizacion del vial

La diferencia mas notoria en los resultados fuetmservados en la curvas de
desorcion de los xilenos (Figura 11),en estas sdemesia que se necesita una
temperatura mayor para que la respuesta se estapididemas el comportamiento de
la curva del m-Xileno indica que la respuesta pad@ntinuar aumentando con la
temperatura, como el objetivo de este estudio &bleser una temperatura de
desorcion igual para todos los analitos, se tomglé en donde se obtienen una
estabilizacion del equilibrio térmico para todos ¢asos, esta tendencia observada es
consecuente con la marcada diferencia de los pitogs de ebullicion que poseen
estos compuestosi40°C) en comparaciéon con el benceno y el toluég® y 92°C
respectivamente).

Richard Melcher y Col. (1997)(37) establecen quando se realiza una
desorcion térmica de un compuesto volatil en urorb@site es necesario al menos
tener aproximadamente 30°C por encima o por datejpunto de ebullicion del

compuesto en estudio para obtener una recupenacgar al 80%.
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Respuesta (UA)

50 70 90 110 130 150
Temperatura (2C)

=P Xileno m Xileno o Xileno

Figura 11 Curva de desorcion promedio para los xilgos realizada a diferentes
temperaturas a 30 min de estabilizacion del vial

4.3.2 Tiempo de estabilizacion de la muestra

En cuanto al estudio del tiempo de estabilizacgalizado de igual forma para un
patrén de concentracion media de la curva de ealifn para cada compuesto
presento resultados bastante similares, en dontke lEigura 12 se puede evidenciar
gue existe un rango de tiempo, entre los 15 y 30enidonde la cantidad de analito
desorbido expresada como area de pico se mantemstaote, por lo cual se
establecidé que la estabilizacion de la muestral eag@po de desorcion térmica se
realizaria por (20 = 5) min, lo cual es un resutadherente con lo dicho por Richard
Melcher y Col (1997)(37) en donde reportan un tiemge (25 = 5)min de
estabilizacion para diferentes compuestos organiotétiles al realizar desorcion
térmica de carbon activado a fin de obtener unpe@cion de los analitos mayor a
80%.
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Respuesta (UA)
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Tiempo (min)
e Xileno m Xileno o Xileno Benceno Tolueno

Figura 12 Curvas de desorcion promedio para BTXs mdizadas a diferentes
tiempos de estabilizacion a 120 °C

4.4 Parametros de Validacion

4.4.1 Porcentaje de Recuperacion

La determinacion del porcentaje de recuperaciompdio para los compuestos en
estudio, evaluado para un nivel medio de concddtrage la curva de calibracion
fue de (91+1)%, a continuacion se muestran loslteelas de los porcentajes de

recuperacion obtenidos para cada analito con pectga desviacion estandar:
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Tabla 10 Porcentajes de recuperacion promedio paral método de desorcion
térmica de los compuestos en estudio

_ Porcentaje de
Porcentaje de .
Recuperacion

Analito Recuperacion

Aceptable por

(R£Sr) %

la NIOSH (%)
Benceno 91+1
Tolueno 92+2
p-Xileno 90 +2 95
m-Xileno 90+3
o-Xileno 902

Como se habia establecido en el capitulo antecicando la desorcion se
realiza por un medio térmico se espera que el ptagede recuperacion sea mayor o
igual a 95%, aunque no se cumple con este criteriaceptabilidad el porcentaje de
recuperacion obtenido es bastante bueno parailmeatario del equipo de desorcion
el cual puede estar presentando diferentes faltadaetransferencia de calor,

aislamiento del sistema o sellados de los matsrigdados.

4.4.2 Selectividad del Método

Para el caso de este trabajo de investigacionesgaigon una matriz del tipo natural
(aire), por lo que se hace necesario la deterninaie la selectividad del método, la

cual nos indica que dicho procedimiento analitiend la capacidad de diferenciar el

analito de interés de una matriz con diferentespomantes.

Como se muestra en la Figural3, en el cual sena@bsen cromatograma

resultante del analisis de una muestra fortificamen diferentes compuestos
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caracteristicos de la matriz en estudio (acetomxaro, cloroformo, etanol y

metanol), especificamente compuestos organicogilesl&éapaces de ser analizados

con este método y con lo cual potenciales fuentemt@rferencia en el analisis de

BTX's; en la figura se puede observar que le mégxlselectivo, ya que produce un

resultados analitico correcto para los analitoestndio; ademas sin detectar alguna

sustancia que pueda causar un error sistematitaodaterminacion, la cual se puede
identificar como una distorsion en la sefial dealoalitos de interés.
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Figura 13 Cromatograma de una muestra fortificada on diferentes compuestos
organicos volatiles presentes en la matriz naturale los analitos

4.4.3 Linealidad del método

Para estimar como se ajustana una funcion lines, duntos experimentales

obtenidos para cada patron de los analitos eniestis@ calculd el coeficiente de

correlacion momento-producto (r) para el promedidod puntos de cada patron. Los

intervalos de trabajo utilizados fueron establegidegun la norma NIOSH1501 y se
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muestran en la Tabla 5 concerniente a los critad®saceptacion del método, a

continuacion se muestran los resultados implicadds evaluacion.

Tabla 10Coeficientes de correlacibon momento-product de los resultados
experimentales obtenidos para los analitos evaluaslo

_ Coeficiente de t N
Analito y _ t critica*
Correlacion (r) experimental

Benceno 0,9964 26.44

Tolueno 0,9975 32,18

p-Xileno 0,9980 35,87 2,57
m-Xileno 0,9954 32,66

o-Xileno 0,9962 25,74

*Los Grados de libertad a un 95% de confianza pareonstranste de significancia son 5. El valoritico
tabulado se extrajo del Miller James, Miller J¢88). “Estadistica y Quimiometria para quimica analéiqVer

Anexos)

Como se observar en la Tabla 10, los coeficientesadrelacion presentan
valores muy cercanos a la unidad. Aplicando lalpauge contraste con la hipétesis
nula,Ho= Correlacion Cerg se presenta que edyberimenta? t criico €N todos los casos,
y la hipotesis nula es rechazada a un 95% de cwmafiaEsto indica una fuerte
correlacion lineal entre la sefial de entrada ydaalajustandose los resultados

experimentales al modelo algebraico de la ecuat#da recta, como es de esperarse.

Definida la correlacion de los métodos evaluadesprosiguié a determinar
los coeficientes de la ecuacion de la recta insgtniad (pendiente y punto de corte)
correspondiente al método integral, desde la dEsor@rmica hasta el analisis
cromatogréfico, utilizando minimos cuadrados. Lascfones de regresion lineal
promedio de y sobre x para cada analito, calculadaExcel son mostradas en la
Tabla 11.
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Tabla 11Coeficientes de la regresion lineal instruental de y sobre x para los
analitos implicados en esta evaluacion.

. Error o
_ Error tipico o Coeficiente de
_ Pendiente Punto de tipico del L

Analito de la Determinacion

(m) ) corte (b) punto de )

pendiente (ro)

corte

Benceno  4275,47 135,51 31677,70 27413,85 0,9950
Tolueno 5087,08 144,35 -132594,92  352661,97 0,9959
p-Xileno 1633,23 62,18 -178914,03 292169,04 0,9928
m-Xileno 2799,49 87,23 345913,38 407394,05 0,9951
o-Xileno 333,19 11,02 -26147,57 51486,10 0,9945

Con base en el anterior analisis se puede deeifaglinealidad del método es
buena con un nivel de confianza del 95% para ttmoanalitos en estudio segun los
criterios de aceptabilidad del método comprendiglosl Capitulo 3, en el cual se

establece para el coeficiente de correlacion pada @nalito en estudio debe ser

mayor a 0,99.

Los comportamientos lineales observadosse pugueciar en las siguientes
gréficas, las cuales se obtuvieron de los resudtdddos patrones de benceno (Figura
14), Tolueno (Figura 15), p-Xileno (Figura 16), nmiexo (Figura 17) y o-Xileno
(Figura 18) aplicando el método a estudio, en estapueden evidenciar que los

puntos individuales de cada nivel de concentras®rajustan eficientemente a una

linea recta.
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Figura 14 Curva de calibracion tipica, elaborada co el promedio de las
mediciones del patron para la determinacion de beeno.
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Figura 15Curva de calibracion tipica, elaborada conel promedio de las
mediciones del patron para la determinacion de tokeno
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Figura 16Curva de calibracion tipica, elaborada conel promedio de las
mediciones del patrén para la determinacién de p-Xéno
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Figura 17Curva de calibracion tipica, elaborada conel promedio de las
mediciones del patrén para la determinacién de m-Xéno.
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Figura 18Curva de calibracion tipica, elaborada conel promedio de las
mediciones del patron para la determinacion de o-Xéno

La validez de los resultados obtenidos en el dasdlesvarianza queda sujeta a
gue los supuestos del modelo se cumplan. Estoesigsuson: normalidad, varianza
constante e independencia. Esto es, la respuestadanpunto de la recta se debe
distribuir de manera normal, con la misma variaera cada tratamiento y las
mediciones deben ser independientes. Para compecablar supuesto se realizaron
pruebas graficas, a continuacion se muestra comoosgorta la linealidad del
benceno en funcion a los residuos.

Para verificar el supuesto de normalidad, empleadéo un paquete
estadisticose realiz6 una gréfica de probabilidanal, observado en la Figura 19,
en donde se puede apreciar que los puntos se mjadecuadamente porque se

alinean a la recta.
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Gréfico de Probabilidad Normal
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Figura 19 Grafico de probabilidad para verificar el supuesto de normalidad en
analisis de regresion del benceno.

En el caso del supuesto de varianza constanteafiedglos predichos contra

los residuos, observado en la figura 20.
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Figura 20Grafica de residuos para evaluar el supués de varianza constante
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En la grafica 20 se verifica que el supuesto d@maa constante se cumple y
los puntos alrededor de la curva poseen la mismanza. Y en la gréfica 21 se
puede comprobar que el supuesto de independenctarsple al encontrarse los
datos distribuidos aleatoriamente alrededor deirdaal horizontal. Este analisis
correspondiente a los residuos tuvo la misma tendgrara las linealidades de todos
los analitos en estudio, las cuales se presentasl apéndice A.1 del trabajo de
investigacion.

Gréafico de Residuos
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Figura 21 Grafica de residuos para evaluar el supwto de independencia.

4.4.3 Limite de Deteccion y Cuantificacion

La determinacion del limite de deteccidn y cuacaifion se realizé en funcion a las
curvas de calibracion obtenidas para cada analit@onde se empled el error tipico
de la curva y la pendiente para su estimacion ceemonostro en la tabla 5; a

continuacion se muestran los resultados de aminitesi.
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Tabla 11 Limite de deteccion y cuantificacion de kanalitos para el método en
estudio

Limite de Limite de
Limite de Limite de Deteccion Exposicion
Analito Deteccién Cuantificacion (ng/muestra)  Permisible por

(ng/muestra)  (ng/muestra) Reportados por la NIOSH
la NIOSH 1501  (pg/muestra)

Benceno 0,77 2,33 0,5 3,18
Tolueno 0,81 2,44 0,7 3,77
p-Xileno 1,39 4,22 0,7
m-Xileno 1,21 3,68 0,8 43,4
o-Xileno 9,05 27,42 0,8

Comparando los resultados con el limite de delea@portado por la NIOSH
1501 en donde se emplea disulfuro de carbono patdadorcion de los analitos, se
puede evidenciar que el método propuesto preseitaes por encima de dichos
parametros reportados, esta diferencia que exigte ambos métodos de desorcion
puede deberse ya que en el caso del método encestuimtroduce solo una alicuota
de la concentracion total que esta diluida en 22 corresponden al tamafio del
vial, lo contrario de cuando se usa disulfuro deba@ao, en donde toda la
concentracion del analito queda disuelta en 1 mlsaleente y posteriormente es

introducida una alicuota en el cromatografo.

Aun cuando los limites de deteccion y cuantifiéaano se encuentran dentro
del rango de aceptabilidad planteado en capitutdsriares, estos valores son
admisibles en funcion al limite de exposicién peibté por la NIOSH, lo cual nos
dice que el método es adecuado para la determmdei@stos compuesto a nivel de

salud ocupacional.
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4.4 .4 Sensibilidad del Método

Este parametro definido como el cambio en la redpuedel instrumento
correspondiente al cambio en la concentracion dalita es estudiado en funcion a

las pendientes de la curva de calibracién para aadkto, estas se pueden observar

en la tabla siguiente.

Tabla 12Pendientes asociadas a las curvas de ca#ibion para cada analito en
estudio

Analito Pendientes (m zAm)
Benceno 4275 £ 13!
Tolueno 5087 + 14
p-Xileno 1633 + 6:
m-Xileno 2799+ 8
o-Xileno 333+ 1:

En funcion a las pendientes reportadas se puadprobar que el tolueno es
el analito méas sensible y el o-Xileno el menos iddmpara el método, pero todos los
compuestos presentan una buena sensibilidad, loncliea que a ligeros cambios de

la concentracién del analito hay grandes cambida e#spuesta del detector.

4.4.5 Analisis de Exactitud

El andlisis de exactitud del método, consistié ealuar los errores atribuidos a
factores aleatorios y sistematicos, reflejados en plrecision y veracidad
respectivamente; la exactitud y la precision deiteam el error total del andlisis.

Dichos resultados son presentados a continuacion:
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4.4.5.1 Precision

La precision se evalud en funcién a la repetibiligala precision intermedia y los
resultados obtenidos para estos pardmetros se rgramuerepresentados en la

siguiente tabla

Tabla 13Resultados de la repetibilidad y precisiointermedia de los analitos en
estudio

Repetibilidad PreC|S|é.n
Analito Nivel intermedia
CVgr

Sr %) Sr CVp(%)
1 11 1,2 0,9 1,0
Benceno 2 11 1,2 1,3 14
3 1,3 15 2,1 2,3
1 1,3 1,4 1,3 1,4
Tolueno 2 1,8 2,0 1,6 1,7
3 1,7 1,9 2,1 2,4
1 1,7 1,9 0,9 1,0
p-Xileno 2 1,3 1,5 1,8 2,0
3 1,9 2,1 1,8 2,0
1 1,7 1,8 1,6 1,7
m-Xileno 2 1,4 1,5 2,5 2,8
3 1,7 1,9 1,3 1,5
1 15 1,6 2,5 2,8
o-Xileno 2 2,0 2,2 1,6 1,7
3 2,3 2,5 1,8 2,0
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Como se puede observar en la tabla 13 y tomamdmrparaciéon con el
coeficiente de variacion establecido como criteléoaceptacion (%CV < 2), puede
guedar claro que en la mayoria de los niveles sgpleueste criterio, como es de
esperar los errores aumentan a medida que la domcién es menor, lo cual se
puede explicarse segun la teoria de Horwits, el establece que la precisidon
disminuye cuando aumenta la concentracién(39). fdessiltados demuestran que
existe una buenarepetibilidad de los resultadosxcapcion del o-Xilenos el cual
presenta en promedio un coeficiente de variacitin(aR), lo cual puede deberse a la
relacién entre la concentracion y la respuestaadalito al detector, factor que se
puede justificar con la sensibilidad que presemtaoenpuesto mostrada como la
pendiente de la curva de calibracion en la tabla B2 cuanto a la precision
intermedia se puede apreciar que existe una irflaeexterna genera un diferencia
en la reproduccion de los resultados en condicideeprecision intermedia, ya sea

del operador, dia o condiciones ambientales.

No hay que olvidar que las estimaciones de lagiagenes estandar de cada
condicion (entre dia y por dia) se obtuvieron dipae un andlisis de varianza
simple, el cual separa y evalla las variacioneslode resultados a diferentes
variaciones determinadas, para asi contrastarasialiaracion del factor de control
conduce a una discriminacion significativa entrealores medio obtenidos. Como
los resultados emanados del andlisis son las desvés estandar, se aplico la prueba
Fisher para evaluar el contraste de significanbm.acuerdo a esto, la prueba de
hipétesis nulaHo= todas las muestras se extraen de una mediaotda@ion u y
varianzaoy’. Bajo esta hipétesis Skfperimentak F critico, NO S€ rechaza Ho y las medias
muéstrales en diferentes dias no difieren signifiamente de las correspondientes al
mismo dia. El Fexperimenta S€ calculd a partir de la relacion entre la desdia
estandar de la repetibilidad y la desviacion estarate la precision intermedia,

resultados mostrados en la siguiente tabla.

77



Tabla 14Prueba de contraste de significancia Fischeempleado para las
desviaciones estandar de repetibilidad y precisidntermedia.

Repetibilidad PreC|5|é.n Prueba F
Intermedia
Analito Nivel F
Sr Sr Experimenta  F Critico ™
|
1 11 0,9 1,43
Benceno 2 1,1 1,3 1,28
3 1,3 2,1 2,37
1 1,3 1,3 1,03
Tolueno 2 1,8 1,6 1,31
3 1,7 2,1 1,56
1 1,7 0,9 3,44
p-Xileno 2 1,3 1,8 1,83 5,0503
3 19 1,8 1,17
1 1,7 1,6 1,15
m-Xileno 2 1,4 2,5 3,55
3 1,7 1,3 1,63
1 1,5 2,5 3,08
o-Xileno 2 2,0 1,6 1,65
3 2,3 1,8 1,52

*El valor de F Critico reporta el valor de 5 gradaok libertad en condicién de precision intermedia y
repetibilidad. EI valor critico tabulado se extrajalel, Miller y Miller(38). “Estadistica y

Quimiometria para quimica analitica” (Ver anexos)

Como se puede observar en la Tabla se obtuv@anaetodos los analitos F
criico > F experimental [0 cual implica que no existe diferencia sigrafiea entre las dos
desviaciones estandar reportadas para la repagithilde método y la precision

intermedia.
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4.4.5.2 Veracidad

La veracidad se evalué en funcion del porcentajeredeiperacion (%R) de los

analitos de su matriz (Carbon activado) medianteébdo en estudio y mediante el
método establecido por la NIOSH, con esto se @alim comparacion y ademas se
evalua cudél es la veracidad del método. En la tabta muestran los resultados

promedios correspondientes a tres niveles distoeasoncentracion.

Tabla 15Porcentajes de recuperacion obtenidos patas analitos en estudio

Porcentaje de Porcentaje de

Recuperacion Recuperacion
Analito* (Método a Validar) (Método NIOSH)

(%R £ Syr) (%R * Syr)
Benceno 91,7+0,6 95,6 +0,5
Tolueno 92,5+0,8 93,9+0,9
p-Xileno 89,3+0,9 93,3+0,4
m-Xileno 88,3+0,8 91,5+0,6
o-Xileno 89,9+0,9 92,1+0,9

Realizando una comparacién del método en estudio & método de
referencia (NIOSH 1501), en donde tenemos dos medigestréales y se establece
como hipotesis nuldjo= Los dos métodos proporcionan el mismo resultadajecir
Ho:ua=p2, por lo cual se necesita probar si las mediagréifi significativamente de

cero, como las desviaciones estandar de ambos osétatb difieren
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significativamente se pudo calcular una estimaco@mjunta de la desviacidon
estandar, a partir de las dos desviaciones estérdigiduales. Con esto se determind
experimentalmente el estadistico t de student,odickesultados se muestran en la
tabla siguiente:

Tabla 16Prueba de contraste de significancia t dewent para la comparacion
de dos métodos analiticos.

Analito t experimental t Critica*
Benceno 2.0

Tolueno 0,3

p-Xileno 1,4 2,26
m-Xileno 1.1

o-Xileno 0,5

*El valor de t Critico reporta el valor de 10 gradlde libertad a un 95% de confianza. El valor cati
tabulado se extrajo del, Miller y Miller. “Estadisa y Quimiometria para quimica analitica” (ver

Anexos)

Puesto que en todos los casos el valor experihgstaes menor que el valor
critico a 95 % de confianza, se acepta la hipotads H), lo cual nos dice que ambos
métodos proporcionan el mismo resultado, es dexidifieren significativamente.
Con esto podemos tener una idea de que el métoestattio proporciona una buena

exactitud de los resultados cuando es comparadelcnétodo oficial.

4.4.6 Robustez

Se realiz6 el estudio de robustez para evaluafegtce de pequefios cambios en
algunos parametros del método sobre la variabjmessa, para ello se centr6 en el
estudio de robustez del método de desorcion edimt@on de muestra debido a que
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es el cambio mas significativo que se realiz6 enparacion con el método estandar
NIOSH 1501; se estudiaron tres (03) factores (Teatpe, Tiempo de estabilizacion
y tamafio del vial), cada uno de ellos con dos fastdo cual resultoé ser un disefio de
experimento factorial 2y al cual se le realizo una réplica, contando casi 16

experimentos, a continuacion se realiza la evotuci§tadistica del disefio de
experimento, en donde se puede apreciar cual efetgignificativo sobre el

porcentaje de recuperacion y se comprueba la valii# analisis de varianzas

realizado.

En el andlisis de varianza realizado para el bengeodemos observar en la
tabla del Analisis Anova (Tabla 16) que el Unicatda que posee diferencia
significativa, o sea que afecta la variable resjauess el Factor de Tamafio del Vial
como se observa dicho factor posee una probabihadaabr a 0,05 con un nivel de

confianza de 95%.

Tabla 17Anova para el disefio factorial 2en el experimento de robustez para el
benceno

Suma de Cuadrado Razon-

Fuente Cuadrados Gl Medio F Valor-P

A:Temperatura 0,600625 1 0,600625 3,24 0,1098

B:Tiempo 0,390625 1 0,390625 2,10 0,1849

C:Ta\r}i‘:lno de 689063 1  6,89063 37,12 = 0,0003

AB 0,00562! 1 0,00562! 0,0¢ 0,866°

AC 0,27562! 1 0,27562! 1,4¢ 0,257

BC 0,39062! 1 0,39062! 2,1C 0,184¢

bloque: 0,07562! 1 0,07562! 0,41 0,541:
Error tota 1,48¢ 8 0,18562!

Total (corr.) 10,1144 é

Con esto ademas se obtuvo que el modelo se gussentando un’Rle 85%

y en R ajustado de 75%, en la grafica 21 se presentmgiaina de paretos para el
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benceno el cual reafirma como el factor afectaifsogstivamente y de forma positiva

a la variable respuesta

Diagrama de Pareto Estandarizada para Benceno

C:Tamario del Vial

A:Temperatura
BC

B:Tiempo

AC

AB

2 4 6 8
Efecto estandarizado

L

Figura 22 Diagrama de paretos para los efectos es@darizados en el analisis
ANOVA del benceno

Se comprobaron los supuestos para poder dar wvdéidaconclusiones del
analisis, ya que el andlisis ANOVA supone que é&ssduos se distribuyen normales,

independientes y con varianza constante.

El supuesto de varianza constante se verificdogwado los residuos contra
los predichos, se observa en la Figura 22 que lmdop caen aleatoriamente en
sentido vertical dentro de la banda horizontajue hace concluir que se cumple el

supuesto de varianza constante.
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0,6 F"

0,4

0,2

-0,2
-0,4

-0,6 &

Gréfica de Residuos para Benceno

0,6 —T T T T T T ™—]

residuo
o
T
=)
|

-0,6 . X X X X X =
89 89,5 90 90,5 91 91,5 92
predichos

Figura 23 Residuos vs. Predicho para el analisis dearianza constante del
benceno

En la Figura 22a se grafica el orden de corridaraolos residuos, de ahi se
observa que el supuesto de independencia no sdeswapue los residuos no caen
aleatoriamente en la banda horizontal y poseen atrorp caracteristico en dicho
grafico de residuos. Asimismo, si se cumple el ssfu de normalidad de los
residuos, ya que estos se ajustan bien a unaemdtdagréafica de probabilidad normal,

como se observa en la figura 22b.

Gréfica de Residuos para Benceno Gréfico de Probabilidad Normal para Residuos

Py 99,9

T
1

Il
porcentaje

4 8 12 16 b -0,6 0,4 -0,2 0 0,2 0,4 0,6
ndmero de corrida residuos

Figura 24 a) Residuos vs. Orden de corrida; b) grafo de probabilidad normal
para los residuos.
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El analisis ANOVA y la comprobacion de los supusspara los demas
analitos se pueden observar en el apéndice A.A.tBaos los compuestos analizados
se obtuvieron resultados similares, en donde ehfiandel vial aporta una diferencia
significativa a la variable respuesta, con lo agapuede decir que teniendo en cuenta
gue el método esta establecido para un vial del22ste es robusto a pequefios pero

deliberados cambios de temperatura y tiempo deigsseion.
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5.

CAPITULOQUINTO

CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES
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Conclusiones

Basado en las excelentes figuras de mérito, rapidezca manipulacion de la
muestra se eligi6 como método alternativo paraxteaecion de los analitos

adsorbidos la desorcién térmica.

Realizando cambios en las presiones y temperaterahatno,se logré un
mejoramiento en la resolucion y separacion de logspcromatogréaficos del
método NIOSH 1501

La temperatura de desorcion y tiempo de estabiimacon la cual se obtienen
mejores resultados en la recuperacion de los agafiteron de 120°C y 20min

respectivamente.

La validacion de método para la determinacion d&X'BTen aire empleando
desorcion térmica y su posterior analisis por ctografia de gases resultd

satisfactoria.

Se obtuvieron valores satisfactorios de porcentde recuperacion de los
analitos en funcion al equipo rudimentario utiliaade encontré porcentajes de
(91 = 1)%, (92 £ 2)%, (90 £ 2)%, (90 + 3)% Yy (902}% para el benceno,

tolueno, p-Xileno, m-Xileno y o-Xileno respectivante.
El método es selectivo para determinar los anaktosestudio, sin que los

componentes mas comunmente presentes en la nmaitey ifhterfieran en su

determinacion.
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Se encontr6 una buena linealidad del método padmstdos analitos,

concoeficientes de correlacion mayor a 0,99.

Los limites de deteccion y cuantificacion del métpermiten la determinacion
adecuada de los analitos a los nivelesmanejadok<ertriterios de salud

ocupacional.

El método presentd una buena precision, en donderdé con coeficientes de

variaciéon menores a 2%.

Se obtuvo una buena exactitud del método, no ofsdose diferencias
significativas entre los resultados obtenidosdeltod@propuesto y los

establecidoscomo referencia por la NIOSH (1501).

El método resulto robusto a pequefios pero deliberadmbios de temperatura

y tiempo de estabilizacion, pero no a cambios earefio del vial.

Se concluye que es posible la sustitucion del noéddidial NIOSH 1501, por el

método de desorcidn térmica validado en este watgjnvestigacion.
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Recomendaciones

Se recomienda la utilizacion de un equipo de deésoréérmica comercial

disefiado para tal fin.

Se recomienda realizar el estudio de validaciénatms adsorbentes comerciales
y asi evaluar el efecto que este puede tenerrecuiperacion de los analitos.

Para establecer el método en la Fundacion Tecmalddg Seguridad Integral
(FUNSEIN) se recomienda realizar una revalidaciéhrdétodo, empleado los

muestreadores comerciales

Ademéas se recomienda realizar estudios simila@s ©tros compuestos

organicos volatiles de interés.

Se recomienda probar el método cuando se realizzstreos de campo, asi

confirmar que el método es selectivo a los comptasede la matriz en estudio.
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APENDICE A

Apéndice A.1 Pruebas de Residuos para las linealidas para cada analito
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m-Xileno
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Apéndice 2

Apéndice A.2 Disefio de experimento para la evaluaxi de la robustez de cada

analito

Tolueno

Andlisis de Varianza para Tolueno

Fuente Sumade |Gl |Cuadrado Razon-F Valor-P
Cuadrados Medio
A:Temperatura 0,2025 1| 0,2025 0,98 0,3508
B:Tiempo 0,36 1| 0,36 1,75 0,2230
C:.Tamanfo del Vial | 7,0225 1| 7,0225 34,05 0,0004
AB 0,16 1 (0,16 0,78 0,4041
AC 0,7225 1| 0,7225 3,50 0,0982
BC 0,36 10,36 1,75 0,2230
bloques 0,04 1| 0,04 0,19 0,6713
Error total 1,65 8 | 0,20625
Total (corr.) 10,5175 14
R-cuadrada 84,3119 porciento
R-cuadrada (ajustada por g.1.Y8,8531 porciento
Error estandar del est.(6:454148
Error absoluto medio 8,2625
Estadistico Durbin-Watson = 1,92121 (P=0,3192)
Autocorrelacién residual de Lag 1 = -0,0530303
Diagrama de Pareto Estandarizada para Tolueno
C:Tamario del Vial /] +
B -
AC
BC
B:Tiempo
A Temperatura -
| [
0 1 2 3 4 5 6

Ef ecto estandarizado
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p-Xileno

Andlisis de Varianza para p Xileno

Fuente Suma de Gl Cuadrado Razén-F |Valor-P
Cuadrados Medio

A:Temperatura 1,05063 1 1,05063 4,16 0,0757

B:Tiempo 0,455625 1 0,455625 1,80 0,2160

C:Tamaiio del Vial5,40562 1 5,40562 21,41 |0,0017

AB 0,680625 1 0,680625 2,70 0,1393

AC 2,64062 1 2,64062 10,46 (0,0120

BC 0,030625 1 0,030625 0,12 0,7366

bloques 0,030625 1 0,030625 0,12 0,7366

Error total 2,02 8 0,2525

Total (corr.) 12,3144 15

R-cuadrada 83,5964 porciento
R-cuadrada (ajustada por g.l.y26607 porciento
Error estandar del est.(6:502494
Error absoluto medio 8,301563
Estadistico Durbin-Watson = 1,80399 (P=0,2516)
Autocorrelacién residual de Lag 1 = -0,0447092

C:Tamarfio del Vial

AC

A:Temperatura

AB

B:Tiempo

BC

Diagrama de Pareto Estandarizada para p Xileno

0 1

2

3

Efecto estandarizado
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residuo

residuo

porcentaje

Graéfica de Residuos para p Xileno
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m-Xileno

Andlisis de Varianza para m Xileno

Fuente Suma de Gl Cuadrado |Raz6n-F|Valor-P
Cuadrados Medio
A:Temperatura 0,7225 1 0,7225 3,78 0,0878
B:Tiempo 0,25 1 0,25 1,31 0,2860
C:Tamaiio del Vial4,41 1 4,41 23,06 |0,0014
AB 0,36 1 0,36 1,88 0,2073
AC 3,24 1 3,24 16,94 |0,0034
BC 0,1225 1 0,1225 0,64 0,4466
bloques 0,0025 1 0,0025 0,01 0,9118
Error total 1,53 8 0,19125
Total (corr.) 10,6375 15

R-cuadrada 85,6169 porciento

R-cuadrada (ajustada por g.1.y§,0282 porciento
Error estandar del est.G:437321

Error absoluto medio 8,259375

Estadistico Durbin-Watson = 1,60539 (P=0,1557)
Autocorrelacion residual de Lag 1 = 0,0351307

Diagrama de Pareto Estandarizada para m Xileno

C:Tamario del Vial

AC

A'Temperatura

AB

B:Tiempo

BC

2

o
[EEN

3

Efecto estandarizado
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Gréfica de Residuos para m Xileno
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o-Xileno

Andlisis de Varianza para o Xileno

Fuente Sumade |Gl [Cuadrado Razén-F |Valor-P
Cuadrados Medio
A:Temperatura 0,5625 1| 0,5625 5,17 0,0525
B:Tiempo 0,09 11| 0,09 0,83 0,3896
C:Tamaiio del Vial | 4,0 1| 4,0 36,78 |0,0003
AB 0,16 110,16 1,47 0,2597
AC 3,61 13,61 33,20 0,0004
BC 0,3025 1| 0,3025 2,78 0,1339
bloques 0,0025 1| 0,0025 0,02 0,8832
Error total 0,87 8 | 0,10875
Total (corr.) 9,5975 15

R-cuadrada 90,9351 porciento

R-cuadrada (ajustada por g..8%8919 porciento

Error estandar del est.(s329773
Error absoluto medio 6,190625

Estadistico Durbin-Watson = 2,03017 (P=0,3877)
Autocorrelacion residual de Lag 1 =-0,102011

C:Tamario del Vial

AC

A:Temperatura

BC
AB

B:Tiempo

Diagrama de Pareto Estandarizada para o Xileno

o

4

Efecto estandarizado
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residuo

porcentaje

99,9

Gréfica de Residuos para o Xileno
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ANEXOS

Tablas Estadisticas

e La distribucion t

Valor de t para un infervalo de confianza de 20% 95% 98% 29%
Valor entico de | | para valores de P de numero

de grados de lberfad arn 0.05 ao? a01
1 6.31 1271 318 6366
2 282 4.30 6.96 8.g2
3 2.35 318 454 5.84
4 213 2.78 3.75 4,60
5 2.02 257 3.3 403
B 1.94 245 3.14 3
7 1.89 2.36 3.00 3.50
8 1.86 2.31 2.80 3.36
g 1.83 226 2.82 3.25
10 181 2.23 2.76 317
12 1.78 218 2.68 .05
14 1.76 214 2.62 2.08
16 1.75 212 2.58 282
18 1.73 210 2.55 2.88
20 1.72 2.09 2.53 2.85
30 1.70 204 2.46 275
50 1.68 201 2.40 268
* 1.64 1,96 2.33 258

Los valores criticos de | f| son adecuados para un contraste de dos colas. Para
un contraste de una cola el valor se toma de la columna para dos veces el
valor de P deseado, es decir, para un contraste de una cola, P = 0.05,
5 grados de libertad, el valor critico se lee de la columna P = 0.10 y es igual
a 2.02.
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» Valores Criticos de F para un contraste de 2 colas

L]

¥y

!

2

3

4

5

)

7

g

g

o

1z

15

20

647.8
38.51
17.44
1222
10.01

8813
8.073
7.5
7.209
6.937

6.724
6.554
6.414
6.298
6.200

6.115
6.042
5.978
5.922
5.8M

B =] @ U & L ha —

—
(=1

[ R g —
N s  ha —

Sszao

799.5
39.00
16.04
10.65
8.434

7.260
6.542
£6.059
5715
5456

5.256
5.096
4.965
4.857
4.765

4,667
4619
4,560
4.508
4.461

864.2
39.17
15.44
9.979
7.764

6.599
5.890
5416
5.078
4,826

4,630
4.474
4.347
4.242
4.153

4.077
4.011
3.954
3.903
3.859

899.6
39.25
15.10
9.605
7.388

6.227
5.523
5.063
4.718
4.468

4.275
4121
3.996
3.892
3.804

3.729
3,665
3.608
3.559
3.515

9218
39.30
1488
9.364
7.146

5.988
5.285
4817
4.484
4.236

4.044
3.891
3.767
3.663
3.576

3.502
3.438
3.382
3.333
3.289

937.1
39.33
14.73
9.197
6.978

5.820
5.119
4,652
4.320
4.072

3,881
3.728
3.604
3.501
3.415

3.341
3.277
3.221
3.172
3.128

8482
39.36
1462
8.074
6.853

5.695
4.995
4,529
4197
3.950

3.759
3.607
3483
3.380
3293

3.219
3.166
3.100
3.051
3.007

956.7
39.37
14.54
8.980
6.757

5.600
4.899
4433
4.102
3.855

3.664
3.512
3.388
3.285
3.189

3.125
3.061
3.005
2.956
2913

963.3
39.39
14.47
8.905
6.681
5.523
4.823
4357
4.026
3.7719

3.588
3.436
3312
3.209
3.123

3.049
2,985
2.929
2.880
2.837

968 6

976.7

39.40 3941

14.42
8.844
6.619

5.461
4.761
4.295
3964
377

3.526
3.374
3.250
3.147
3.060

2,986
2922
2.866
2817
2774

14.34
8.751
6.525

5,366
4.666
4.200
3.868
3.621

3.430
3.277
3.153
3.050
2.963

2.889
2.825
2.769
2.720
2.676

984.9
3343
14.25
8.657
6.428

5.260
4.568
4101
3.769
3522

3.330
3177
3.053
2.949
2.862

2,768
2723
2.667
2617
2573

9331
39.45
14.17
8.560
6.329

5.168
4.467
3999
3.667
3.419

3.226
3.073
2948
2844
2.756

2,681
2616
2559
2.509
2464

vy = numero de grados de libertad del numerador y v, = ndmero de grados de liberdad del denominador.
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Resumen de Ecuaciones Estadisticas

Datos sin agrupar

Datos agrupados

Promedio aritmético de muestras
&
mn = .
Xa X f i
= —_  i=]
x=5 Y
n i=1 !
Variancia de una muestra
5 | ] N - 1 .'Er —
5 = — X=X 5= X —x).f
X n— l r'g[l[ i } x n—1 r':l.{ i III:
x 32 £ .V
1 H [Etl] 3 I k 5 :Jhrl
- I e . AT .
w—1| = i
Variancia de la poblacion
] N - 3 I é ']2 Ir
3 - . i ] A, - i
J: 3 Ejg]{ '1‘ _"”} F N !:l ' H) - !
[ G )
i ) :I"" [E.l,_ﬂ]
or=— ¥ -2 & | im]
T EY it PR
Coeficiente de variacion de una Coeficiente de variacion de
poblacion una muestra
Fr 5
C'i’r_r:_l*;m E‘:"'r'L:T‘:*‘im
Fo x

Desviacion media
. - -3 =,
2l x;- l lxi-x. f;
DM=2L_ D.M.= S
. zf;
i=l
Medida de variabilidad para muestras | Variancia para variables
pareadas dicotomicas
x I L) b —_ E = r . = [
.sa=—-[Enr:] di=Xji- X o =ro i
=l =t
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ANALISIS DE REGRESION LINEAL SIMPLE

Constante de regresion

Coeficiente regresion lineal

FL IR P

=l imi

3 oy
b= —

Intervalos de confianza para el
promedio de y dado un %

Li= ¥ tarsmaim * 5ey—

Intervalos de confianza para una
observadon de y dado un xp

Error estandar de estimacidn

v 2 as 5
‘_.l'rj -a - v;-b ._J_.n ¥
= - -

SF= i |

py=

Suma de cuadrados de x

B4

L3
=% x5 -
= il

Inferencia sobre la constante y coeficiente de regresidn

Intervalos de confianza
|

art, .8 |—+
{n=21gl%e gy SC,

Y
. b= of PR =
w2 :EEC,

Estadistico de prueba de hipdtesis

i

1 ¥
—
n5C,

b
S

Ie=

8o

ANALISIS DE CORRELACION LINEAL SIMPLE

Coeficiente de correlacidn lineal

n = "
R EII ¥ - EII E:"',l
ra i - =l [
" 3T u A ] ] =
nEdg=|En] [{aZr-|lE>,
=f r i=d =

Estadistico para prueba de hipétesis sobre
el coeficiente de correlacidn
PR

I—rl

n=2

Coeficiente de correlacion parcial

Tja =Ty3ls

Ll"'ll_‘a‘,l[l_":ia

Tfag ™
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