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Resumen 

La presente tesis presenta el desarrollo de un Material de Referencia Certificado (MRC) 

de yerba mate (Ilex paraguariensis) para la determinación de arsénico (As), cadmio (Cd), 

plomo (Pb), fósforo (P) y sodio (Na); elementos de alta relevancia tanto por su impacto 

en la inocuidad alimentaria, como por su interés nutricional y regulatorio. Este 

desarrollo surge ante la ausencia de un MRC específico de elementos en yerba mate a 

nivel nacional e internacional, lo cual representa una limitación significativa para los 

laboratorios que deben garantizar la exactitud y la comparabilidad de resultados en el 

control de calidad de este producto, ampliamente consumido tanto a nivel local como 

en el exterior. 

El objetivo principal fue producir un MRC, con suficiente grado de homogeneidad, 

estable, con valores asignados trazables al Sistema Internacional de Unidades (SI); 

para así poder ser utilizado como herramienta de control y validación de métodos 

analíticos, en la determinación de elementos en yerba mate y otras matrices vegetales 

complejas y similares. 

El trabajo comprendió diversas etapas críticas: la selección del material de partida, la 

molienda, la homogeneización del lote candidato, el envasado bajo condiciones 

controladas y la evaluación de la carga microbiana, asegurando la integridad del 

material durante su almacenamiento. Posteriormente se realizaron los estudios de 

homogeneidad, estabilidad a corto plazo (condiciones de transporte) y estabilidad a 

largo plazo. 

Para realizar las determinaciones de elementos se desarrollaron y validaron métodos 

específicos de alta exactitud: determinación de Cd y Pb mediante dilución isotópica 

con detección por ICP-SFMS; determinación de As mediante adición estándar 

gravimétrica en un punto con estándar interno, con detección por ICP-SFMS; 
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determinación de P y Na mediante adición estándar gravimétrica en un punto con 

detección por ICP-AES. 

Las cifras de mérito obtenidas en la validación confirmaron que los métodos cumplen 

con las exigencias metrológicas para la certificación de materiales de referencia, con 

incertidumbres muy bajas lo cual demuestra la gran exactitud de los mismos. 

Los estudios de homogeneidad demostraron que la variabilidad entre frascos fue 

estadísticamente no significativa, mientras que los ensayos de estabilidad confirmaron 

la conservación de las propiedades del material bajo condiciones de almacenamiento 

y transporte simuladas. La evaluación de la incertidumbre expandida (k = 2) mostró 

valores relativos entre 4,5% y 17,5%, dependiendo del elemento, siendo la 

caracterización y la homogeneidad la principal fuente de incertidumbre. 

Se realizó un estudio interlaboratorio internacional con la participación de 14 

laboratorios de América, África, Asia y Europa, en el marco del Sistema 

Interamericano de Metrología (SIM). Los resultados del análisis estadístico mostraron 

valores de |d|/U(dᵢ) < 1, indicando concordancia entre los valores informados y el 

valor de referencia, confirmando la exactitud de los métodos desarrollados para As, 

Cd, P y Na. 

Con el MRC producido se llevó a cabo una ronda de Ensayo de Aptitud, destinado a 

evaluar el desempeño de distintos laboratorios de análisis en la determinación de los 

elementos de interés. En base a los resultados obtenidos, los laboratorios podrán 

confirmar la adecuación al uso de sus metodologías o tomar las acciones correctivas 

necesarias para ajustarlas. 

El MRC obtenido representa un aporte pionero a nivel internacional, al constituir el 

primer material certificado de elementos en yerba mate diseñado para el control de 

contaminantes metálicos y elementos nutricionales. Este producto podrá ser utilizado 
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por laboratorios de análisis, académicos e industriales, contribuyendo a la  

comparabilidad internacional de resultados, armonización de métodos analíticos y el 

fortalecimiento de la infraestructura de la calidad. Asimismo, su desarrollo sienta las 

bases para la producción de nuevos MRCs en matrices alimentarias locales, con 

enfoque en seguridad alimentaria, comercio internacional y salud pública. 
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Abstract 

The present dissertation describes the development of a Certified Reference Material 

(CRM) of yerba mate (Ilex paraguariensis) for the determination of arsenic, cadmium, 

lead, phosphorus, and sodium, elements of high relevance due to their impact on food 

safety as well as their nutritional and regulatory importance. This development stems 

from the lack of a specific CRM for determination of elements in yerba mate at both 

the national and international levels. This represents a significant limitation for 

laboratories that must ensure the accuracy and comparability of results, in this widely 

consumed product, both domestically and abroad.  

The primary objective was to develop a Certified Reference Material (CRM) exhibiting 

adequate homogeneity and stability, with assigned values traceable to the 

International System of Units (SI), so that it could serve as a tool for quality control 

and validation of analytical methods applied to the determination of elements in yerba 

mate and other complex plant matrices. 

The work comprised several critical stages: selection of the starting material, grinding, 

homogenization of the candidate batch, packaging under controlled conditions, and 

assessment of microbial load to ensure the integrity of the material during storage. 

Subsequently, studies on homogeneity, short-term stability (transport conditions), and 

long-term stability were conducted.  

For the determination of elements, specific high-accuracy methods were developed 

and validated: determination of Cd and Pb by isotope dilution with detection by ICP-

SFMS; determination of As by single-point gravimetric standard addition with an 

internal standard and detection by ICP-SFMS; and determination of P and Na by 

single-point gravimetric standard addition with detection by ICP-AES.
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 The figures of merit obtained during validation confirmed that the methods meet the 

metrological requirements for the certification of reference materials, showing very 

low uncertainties and thus demonstrating their high accuracy.  

Homogeneity studies indicated that the variability among bottles was statistically 

insignificant, while stability tests confirmed the preservation of the material’s 

properties under simulated transport conditions and storage. The evaluation of the 

expanded uncertainty (k = 2) yielded relative values ranging from 4.5% to 17.5%, 

depending on the element, with characterization and homogeneity identified as the 

main sources of uncertainty.  

An international interlaboratory study was carried out with the participation of 14 

laboratories from the Americas, Africa, Asia, and Europe, within the framework of the 

Inter-American Metrology System (SIM). The statistical analysis results showed 

|d|/U(dᵢ) < 1, indicating agreement between the informed values and the reference 

values, confirming the accuracy of the methods developed for As, Cd, P, and Na. 

Using the produced CRM, a round of proficiency testing was carried out to evaluate 

the performance of different analytical laboratories in the determination of the 

elements of interest. Based on the results obtained, the laboratories will be able to 

confirm the fitness for purpose of their methodologies or take the necessary corrective 

actions to improve them. 

The obtained CRM represents a pioneering contribution at the international level, as 

it constitutes the first certified material for the determination of elements in yerba 

mate, designed for the control of both, toxic and nutritional elements. This product 

can be used by analytical, academic, and industrial laboratories, contributing to the 

international comparability of results, the harmonization of analytical methods, and
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 the strengthening of quality infrastructure. Furthermore, its development lays the 

groundwork for the production of new CRMs in local food matrices, with an emphasis 

on food safety, international trade, and public health.
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GFAAS Espectrometría de Absorción Atómica con Atomización por Horno 

de Grafito. 

ICP-AES Espectrometría de Emisión Atómica con Plasma Acoplado 

Inductivamente 

ICP-MS Espectrometría de Masas con Plasma Acoplado Inductivamente 

ICP-MS/MS Espectrometría de Masas con Plasma de Acoplamiento Inductivo en 

Tándem 

ICP-QMS Espectrometría de Masas de Cuadrupolo Simple con Plasma 

Acoplado Inductivamente 

ICP-SFMS Espectrometría de Masas de Sector Magnético con Plasma Acoplado 

Inductivamente 

IS Estándar interno 

ISO Standard Organization for Standarization 

JCGM Joint Committee for Guides in Metrology 

LATU Laboratorio Tecnológico del Uruguay 

MERCOSUR Mercado Común del Sur 

MRC Material de Referencia Certificado 

SA Adición Estándar 

SI Sistema Internacional de Unidades 

TIMS Espectrometría de masas con ionización térmica 

 



 

22 

 

CAPÍTULO I – INTRODUCCIÓN 

La yerba mate (Ilex paraguariensis, Aquifoliaceae) es una planta originaria del cono sur 

de América, especialmente del sur de Brasil, noreste de Argentina, este de Paraguay 

y Uruguay. Su consumo se remonta a los pueblos indígenas guaraníes, quienes la 

consideraban una planta fundamental y ya la utilizaban, previo a la colonización 

española (Heck y De Mejia 2007) (Kujawska 2018). 

Hoy en día el consumo de yerba mate ha trascendido ampliamente las fronteras de 

Sudamérica, gracias a las dinámicas de migración transnacional. Por ejemplo, su 

presencia se consolidó en Medio Oriente, especialmente en Siria y Líbano, países que 

actualmente se encuentran entre los principales importadores y consumidores fuera 

de América del Sur (Folch 2010).  En Europa y América del Norte, el consumo de yerba 

mate ha experimentado un crecimiento, impulsado por el interés en bebidas naturales 

con propiedades funcionales (Samoggia, Landuzzi y Vicién 2021). 

Brasil y Argentina son los principales exportadores de yerba mate, con exportaciones 

que en 2024 alcanzaron los 102,7 y 82,55 millones de dólares, respectivamente. 

Uruguay, en el mismo año, exportó por un valor de 11,08 millones de dólares y 

Paraguay por un valor de 11,04 millones de dólares (Mendoza, Statista 2025). 

En cuanto al consumo interno, Uruguay presenta el mayor consumo per cápita de 

yerba mate del mundo, con 8,64 kg/habitante/año reportados en 2018. Le siguen 

Argentina (6,5 kg), Paraguay (2,5 kg) y Brasil (0,8 kg) (Mendoza, Statista, 2020). 

Los efectos tóxicos del As, Cd y Pb han sido extensamente estudiados (Nordberg y 

Costa 2022). Por ello, el MERCOSUR establece límites máximos permitidos en yerba 

mate: 0,6 mg/kg para As y Pb, y 0,4 mg/kg para Cd (MERCOSUR/GMC/RES. Nº 12/11, 

2013). En Uruguay, el Decreto 14/013 adopta dicha normativa.  
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El origen de estos contaminantes no está claramente determinado. Según (Pardinho, 

y otros 2018), el Pb podría provenir del material particulado en el aire; el Cd, del uso 

de pesticidas; y el arsénico, del suelo o del agua de riego. Alternativamente, se ha 

propuesto que la presencia de estos elementos pudiese originarse en el uso de 

fertilizantes fosfatados (Nziguheba y Smolders 2008). 

Adicionalmente, la normativa vigente en materia de etiquetado nutricional, Decreto 

117/006, exige que el contenido de Na en los alimentos sea determinado e informado 

explícitamente en el envase del producto. 

La determinación de estos analitos en yerba mate presenta numerosos desafíos 

analíticos, debido a la complejidad de la matriz, la variabilidad en las concentraciones 

y las interferencias que afectan las mediciones. 

Los Materiales de Referencia Certificados (MRC) representan la herramienta más 

confiable para garantizar la validez de los resultados analíticos emitidos por los 

laboratorios. Su uso permite evaluar el desempeño del proceso analítico en su 

totalidad, validar los métodos utilizados y asegurar la trazabilidad y confiabilidad de 

los resultados. 

Un MRC es un material cuyas propiedades han sido caracterizadas mediante 

procedimientos validados, acompañado de un certificado que indica los valores de 

referencia, la incertidumbre asociada y su trazabilidad metrológica. Debe cumplir con 

requisitos de homogeneidad, estabilidad temporal y estabilidad durante el transporte 

(ISO 17034 2016). 

A la fecha no existe un MRC específico de elementos en yerba mate a nivel nacional 

ni internacional, lo cual representa una limitación para los laboratorios que realizan 

análisis de este producto. El desarrollo de un MRC para yerba mate contribuiría de 
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forma significativa a mejorar la calidad de los resultados analíticos, tanto desde la 

perspectiva de la inocuidad alimentaria como del sector productivo. 

En ausencia de un MRC de yerba mate, los laboratorios suelen recurrir a estrategias 

alternativas para la evaluación del sesgo, como la fortificación de muestras. Si bien 

este enfoque es ampliamente utilizado, presenta limitaciones relevantes. En primer 

lugar, dado que generalmente se desconoce la forma química en la que el analito se 

encuentra en la muestra, la adición del estándar podría realizarse en una especie 

química que no se comporte de manera equivalente al analito ya presente, durante el 

procedimiento analítico aplicado. Esto puede conducir a estimaciones inexactas de la 

recuperación y, por tanto, del sesgo.  Además, la fortificación únicamente permite 

identificar interferencias de tipo multiplicativo, pero no aquellas de carácter aditivo, 

lo que compromete aún más la capacidad de esta metodología de evaluación del sesgo 

para detectar posibles errores sistemáticos. 

Otra alternativa utilizada es el análisis paralelo con MRCs de otros materiales 

vegetales. Sin embargo, estudios preliminares indican que la yerba mate, debido a su 

alto contenido de sílice, presenta un comportamiento diferente al de otras matrices 

vegetales. 

A continuación, se presentan, en la Tabla 1, las estrategias de cuantificación y de 

evaluación del sesgo en determinación de elementos en yerba mate en publicaciones 

recientes. 
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Publicación Técnica de 
medición 

Estrategia para evaluación del 
sesgo 

(Alexandre Marcelo, et 
al. 2014) 

ICP-AES 
ICP-QMS 

Adición de estándar  
pre-digestión 

(Gobbo dos Santos, et 
al. 2017) 

ICP-QMS Adición de estándar 

(Camotti Bastos, et al. 
2018) 

FAAS No indica 

(Pardinho, y otros 
2018) 

ICP-QMS NIST SRM 1575a - Pine needle 

(Pereira Schmite, y 
otros 2019) 

GFAAS 
Adición de estándar  

pre-digestión 
(Valduga, Gonçalves e 

Magri 2019) 
ICP-QMS 

Material de referencia en matriz 
vegetal, no especificado. 

(Magari, y otros 2021) ICP-AES, GFAAS GBW 10052 - Camellia sinensis 
(Martín, y otros 2023) ICP-QMS No indica 

(Panzl, et al. 2025) ICP-AES, ICP-QMS NIST SRM 1515 Ȯ Apple leaves 
Tabla 1 - Comparación de técnicas de medición y métodos de evaluación del sesgo en la 
determinación de elementos en yerba mate. 
 

La calidad de los resultados analíticos tiene un impacto directo en la toma de 

decisiones. Un resultado incorrecto puede derivar en el rechazo o la aceptación 

indebida de un lote, con consecuencias tanto para la salud pública como para el sector 

productivo, en una industria que mueve decenas de millones de dólares. Contar con 

herramientas que garanticen la confiabilidad analítica es esencial, tanto para 

garantizar la inocuidad alimentaria, como para evitar pérdidas económicas. 

El desarrollo de métodos avanzados y MRCs trazables al Sistema Internacional de 

Unidades permitirá avanzar hacia una legislación más robusta, una mejor protección 

del consumidor y un comercio internacional más justo, basado en mediciones 

confiables y comparables. 
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1.1 Hipótesis 

Se plantea que es posible producir un lote de MRC de yerba mate que cumpla con los 

requisitos metrológicos para ser clasificado como tal y que resulte viable para su 

disponibilidad y uso por laboratorios que determinen As, Cd, Na, P y Pb en esta matriz 

vegetal. 

Asimismo, se postula que la fracción de masa de los elementos seleccionados 

constituye un parámetro independiente del método de medición. En consecuencia, la 

caracterización del MRC podrá realizarse mediante: (i) el desarrollo y validación de 

un método primario basado en dilución isotópica, o bien (ii) la combinación de 

resultados obtenidos por métodos de elevada exactitud y los resultados de un estudio 

interlaboratorio. 

Por tanto, en el trabajo de investigación de esta tesis será necesario desarrollar métodos 

de cuantificación con el grado de exactitud que permita la caracterización del material 

y puedan, a su vez, ser reproducidos por otros laboratorios, ya sea con fines de 

investigación, así como también de prestación de servicios analíticos. 

Los elementos en estudio presentan diferentes desafíos analíticos desde el punto de 

vista de su determinación. Son elementos de distintos grupos. El As es un semimetal 

monoisotópico que se encuentra en una fracción de masa de niveles de partes por 

billón. El  Cd y el Pb son metales de transición polisotópicos. El Na es un metal alcalino 

monoisotópico, fácilmente ionizable y comparativamente con otras matrices se 

encuentra a niveles de concentración bajo. El P es un no metal monoisotópico con un 

alto potencial de ionización. 

A pesar de estas diferencias, se espera que, mediante un abordaje amplio, utilizando 

diferentes técnicas analíticas y métodos de cuantificación, se podrá centrar la 

investigación en obtener una exactitud que permita lograr los objetivos planteados. 
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La hipótesis se podrá demostrar si se logra un lote de MRC con la concentración de al 

menos alguno de los elementos certificada y con una incertidumbre adecuada al 

propósito. 

 

1.2 Objetivo General 

Generación de un material de referencia certificado de yerba mate para su aplicación 

en determinaciones de elementos que permitan garantizar la confiabilidad de los 

análisis de As, Cd, Pb, Na y P en este producto de consumo masivo. 

 

1.3 Objetivos Específicos 

• Estudio y optimización de condiciones de molienda, mezclado y embotellado 

del material de partida a los efectos de generar un lote que cumpla con las propiedades 

de homogeneidad y estabilidad en condiciones de transporte del material. 

• Desarrollo y validación de un método para la determinación de Cd y Pb en 

yerba mate por dilución isotópica con detección por espectrometría de masas de sector 

magnético con plasma acoplado inductivamente (ICP-SFMS). 

• Desarrollo y validación de métodos para la determinación de As, Na y P en 

yerba mate basados en detección por técnicas como ICP-SFMS y espectrometría de 

emisión atómica con plasma acoplado inductivamente (ICP-AES).  

• Generación del informe de certificación del lote. 
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CAPÍTULO II – MARCO TEÓRICO 

2.1 Material de Referencia Certificado  

El inicio del desarrollo y producción de materiales de referencia tiene como orígenes 

finales del siglo XIX y comienzos del siglo XX, coincidiendo con un marcado 

crecimiento de la producción industrial, donde surge una necesidad cada vez mayor 

de herramientas que respaldaran la validez de los resultados de los ensayos químico-

analíticos. En respuesta a esta demanda, el National Bureau of Standards (NBS) de los 

Estados Unidos desarrolló en 1906 los primeros materiales de referencia de hierro 

fundido. Pocos años después, en 1912, la Oficina Real de Ensayos de Materiales en 

Berlín-Dahlem -Institución precursora del actual Bundesanstalt für Materialforschung 

und -prüfung (BAM)-, emitió el primer acero estándar destinado a la determinación 

de carbono. Paralelamente, en 1916, el Reino Unido inició su propia producción de 

materiales de referencia a través del programa British Chemical Standards (BCS). 

Posteriormente, en 1922, se sumó Francia con la creación de la Société Française des 

Échantillons-Type, consolidando así los primeros esfuerzos en la estandarización de 

materiales para fines analíticos. Como podemos observar, el progreso tecnológico ha 

conllevado a nuevos desafíos analíticos que requieren del desarrollo de materiales de 

referencia certificados. (Recknagel, y otros 2022). 

ȃUn material de referencia (MR) es un material suficientemente homogéneo y estable 

con respecto a una o más propiedades especificadas (cualitativas o cuantitativas), las 

cuales han sido establecidas para ser adecuadas al uso para un procedimiento de 

mediciónȄ (ISO GUIDE 30 2015). 

ȃLos materiales de referencia certificados (MRC) son materiales de referencia cuyas 

propiedades han sido caracterizadas mediante procedimientos metrológicamente 

válidos, los cuales se encuentran acompañados de un certificado que provee el valor 



 

29 

 

de la/s propiedad/es específica/s, su incertidumbre asociada y una declaración de la 

trazabilidad metrológicaȄ (ISO GUIDE 30 2015). 

En el campo de las ciencias analíticas, la exactitud y comparabilidad de los resultados 

de medición constituyen pilares fundamentales para la toma de decisiones basadas en 

evidencia, tanto en contextos regulatorios como en investigación.  

En este escenario, los Materiales de Referencia Certificados (MRC) juegan un rol 

esencial para: la evaluación de la veracidad y/o exactitud de los resultados analíticos, 

establecer la trazabilidad metrológica de los resultados de medición, la validación de 

métodos analíticos, la evaluación del desempeño de laboratorios (control de calidad 

interno y externo), la calibración de instrumentos de medición y la asignación de 

valores a otros MR/MRC (ISO 17034, 2016). 

La certificación de un material implica un proceso riguroso que abarca desde la 

selección y preparación del material, estudios de homogeneidad y estabilidad, y la 

caracterización mediante métodos validados con resultados trazables al SI. Esta 

información es documentada en un certificado que proporciona al usuario confianza 

en el valor asignado y en su aplicabilidad para fines específicos (ISO 17034 2016). 

La caracterización se suele realizar empleando técnicas y métodos analíticos que 

representen el estado del arte para realizar la mejor estimación posible del ȃvalor 

verdaderoȄ. “ medida que los métodos analíticos y la comprensión de los sistemas de 

medición evolucionan con el tiempo se pueden producir nuevos resultados, con mayor 

exactitud, reduciendo su incertidumbre (Recknagel, et al. 2022). 

Desde el punto de vista metrológico, los MRC contribuyen a establecer cadenas de 

trazabilidad en las mediciones químicas. La trazabilidad metrológica es la propiedad 

de un resultado de medida por la cual el resultado puede relacionarse con una 

referencia mediante una cadena ininterrumpida y documentada de calibraciones, cada 
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una de las cuales contribuye a la incertidumbre de medida (De Bièvre, et al. 2011) 

(JCGM 200:2012). 

En los últimos años, la evolución en la aplicación de la norma ISO/IEC 17025 

ȃRequisitos generales para la competencia de los laboratorios de ensayo y calibraciónȄ 

ha impulsado un creciente requerimiento del uso de distintos tipos de Materiales de 

Referencia Certificados (MRC) en el análisis químico, lo que también ha dado lugar a 

un aumento en las publicaciones sobre el desarrollo y certificación de nuevos MRC 

(Olivares, et al. 2018). 

El desarrollo y uso de MRC es clave para asegurar la calidad de los resultados 

analíticos en sectores críticos como el control alimentario, farmacéutico, ambiental, 

salud, forense e industrial. Su importancia ha crecido de manera proporcional al 

incremento de exigencias regulatorias a nivel internacional, especialmente aquellas 

impuestas por organismos que exigen pruebas documentadas de trazabilidad y 

exactitud. 

Si bien el uso MRC es de vital importancia, su disponibilidad aún no cubre toda la 

demanda de los laboratorios (Nogueira 2015). Principalmente en sectores 

especializados o regiones con infraestructura limitada. Esto resalta la urgencia de 

ampliar el desarrollo y la distribución de MRC adaptados a las necesidades, las 

demandas analíticas emergentes y las particularidades regionales, lo cual se logra 

fortaleciendo las capacidades institucionales para su desarrollo y producción. De este 

modo, se promueve una mayor autonomía frente a países productores de MRC y se 

contribuye a reducir las asimetrías en el comercio global. 
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2.2 Dilución isotópica 

El principio fundamental de la dilución isotópica consiste en añadir una cantidad 

conocida de un isótopo enriquecido de un determinado elemento a la muestra. Luego 

de alcanzar el equilibrio isotópico, se mide la relación isotópica resultante entre el 

isótopo natural y el isótopo enriquecido mediante un espectrómetro de masas. A partir 

de esta relación, y con el conocimiento de la cantidad añadida del isótopo enriquecido, 

es posible calcular la fracción de masa del analito (Watters, et al. 1997).  

El concepto de dilución isotópica (ID) fue originalmente propuesto en 1913, para la 

determinación de la solubilidad del sulfuro de plomo usando isótopos radiactivos. 

Este tipo de aplicación se conoce actualmente como análisis por dilución isotópica 

radioquímica. Con el avenir del desarrollo de la espectrometría de masas, las primeras 

aplicaciones de dilución isotópica con espectrometría de masas (IDMS) aparecen en la 

década del 1940s con aplicación en metabolismo de aminoácidos y análisis elemental 

(Vogl y Pritzkow 2010). 

A su vez, la nueva disponibilidad de isótopos estables enriquecidos de muchos 

elementos, dada por la Comisión de Energía Atómica de los Estados Unidos, impulsó 

el desarrollo de la IDMS para diversos temas como las razones de ramificación, la 

geocronología y los rendimientos de fisión (Vogl y Pritzkow 2010). 

A partir de la década del 50, con el uso de Espectrometría de masas con ionización 

térmica (TIMS), que ofrece una alta exactitud en la determinación de relaciones 

isotópicas, aparecen los primeros trabajos de dilución isotópica con aplicación en 

determinación de elementos (Hearn, Evans y Sargent 2005).   

Para fines de la década de 1970 la dilución isotópica acoplada a TIMS era ya una 

metodología establecida para estudios en geocronología, química nuclear y 

certificación de materiales de referencia (Heumann 1982).  
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Sin embargo, con el desarrollo y disponibilidad de equipos comerciales de ICP-MS, a 

principios de los años 1990, aparecieron las primeras publicaciones referidas a la 

aplicación de ID para ICP-MS (Vogl y Pritzkow 2010). 

El uso combinado de ID con ICP-MS ha permitido explotar la alta sensibilidad, 

selectividad y capacidad multielemental de este último. La técnica ICP-MS permite la 

detección de relaciones isotópicas con una excelente relación señal/ruido, incluso en 

matrices de gran complejidad, como alimentos, tejidos biológicos, suelos o sedimentos. 

Existen diversos enfoques en el modo de aplicación del método ID. Uno de ellos es 

emplear como isótopo enriquecido un isótopo que se encuentre certificado en su 

fracción de masa, el cual será adicionado a la muestra. Luego de alcanzado el equilibrio 

isotópico se determina la relación isotópica y a partir de esta la fracción de masa del 

analito en la muestra (Vogl y Pritzkow 2010).  

Otro enfoque es adicionar una cantidad de isótopo enriquecido a un calibrante 

certificado en fracción de masa y a la muestra, determinando luego la relación 

isotópica en las mezclas calibrante + isótopo enriquecido y en la mezcla muestra + 

isótopo enriquecido. Este segundo enfoque nos permite utilizar un isótopo 

enriquecido que no sea certificado en fracción de masa, mucho más accesibles en el 

mercado, y a su vez utilizar cualquier solución calibrante certificada en la fracción de 

masa. Esta forma de aplicar la ID se la denomina dilución isotópica en dos etapas 

ȃdouble isotope dilutionȄ (Vogl y Pritzkow 2010). 

Un tercer enfoque es denominado exact-matching (Figura 1), el cual es una variante del 

método de dilución isotópica en dos etapas. Este método implica, a través de una 

iteración, que las mezclas de calibrante + isótopo enriquecido y de muestra + isótopo 

enriquecido están exactamente igualadas, es decir, que posean exactamente la misma 

concentración del isótopo. Idealmente, la relación isotópica entre el isótopo 

mayoritario del analito y el isótopo mayoritario del isótopo enriquecido en cada 
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mezcla de muestra o calibrante debería ser igual a 1.  Esto puede conducir a 

incertidumbres muy bajas, ya que los errores sistemáticos en la determinación de las 

relaciones isotópicas se cancelan bajo condiciones de exact-matching (Hearn, Evans y 

Sargent 2005).  

 

Figura 1 - Dilución isotópica en dos etapas con igualación de las relaciones isotópicas 

 

En la metodología conocida como multiple-spiking isotope dilution, la adición no de uno, 

sino de múltiples isótopos enriquecidos a la muestra, resuelve de manera eficaz el 

problema de la cuantificación de analitos que se interconvierten (Ouerdane, Mester y 

Mejia 2009). 

El Comité Consultativo de Cantidad de Materia del Buró Internacional de pesas y 

medidas ha definido el método de dilución isotópica como método primario para 

determinación de cantidad de materia. ȃUn método primario de medida es aquel que 

posee las más altas cualidades metrológicas, cuyo funcionamiento puede describirse y 

comprenderse completamente, para el cual puede establecerse una declaración 

completa de incertidumbre en términos de unidades del SI, y cuyos resultados, por lo 
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tanto, se aceptan sin referencia a un patrón de la magnitud que se mideȄ (Milton y 

Quinn 2001). 

A diferencia de la columbimetría, la gravimetría y la depresión del punto de 

congelación, que son métodos primarios directos, la dilución isotópica viene 

clasificada como ȃprimary ratio method”.  Si bien puede ser completamente descrita por 

una ecuación de medida, no puede establecer una conexión con la definición del mol 

sin el uso de algún otro método primario. A pesar de ello, se considera que un método 

primario directo puede combinarse con un ȃprimary ratio methodȄ y  obtener 

mediciones que conserven sus cualidades primarias (Milton y Quinn 2001). 

 

2. 3 Método de cuantificación por adición estándar gravimétrico en un punto  

Si bien la calibración externa en espectrometría atómica es uno de los métodos de 

cuantificación más difundidos, presenta una serie de desventajas que limitan su 

aplicabilidad en el análisis de muestras complejas. La principal limitación está 

asociada al efecto de matriz, dado que las condiciones físico-químicas de la muestra 

pueden diferir significativamente de las soluciones calibrantes, provocando 

variaciones en la nebulización, atomización y/o ionización,  generando así sesgos en la 

señal analítica, que se traducen en una menor exactitud de los resultados (Zhu y Chiba 

2012). 

Por otro lado, el método de adición estándar (SA) es una de las estrategias de 

calibración utilizada en química analítica, para compensar las interferencias 

multiplicativas, frecuentemente asociadas a la matriz. Su aplicación tradicional 

consiste en preparar una serie de soluciones de volumen constante a partir de la 

muestra problema, a las cuales se le añaden cantidades crecientes de calibrante del 

analito de interés. De este modo, la matriz de todas las soluciones permanece 
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constante, variando únicamente la concentración añadida del analito. Al medir la 

respuesta instrumental de cada solución y extrapolar linealmente los resultados, se 

determina la concentración original del analito en la muestra (Skoog, Holler y Crounch 

2018).  

El principal inconveniente asociado con el método de adición estándar tradicional es 

la necesidad de construir una curva de calibración para cada muestra. Este problema 

se vuelve especialmente crítico cuando se debe analizar una gran cantidad de 

muestras, dado que el rendimiento analítico de este método es considerablemente 

menor al método de calibración externa o al método de igualación de matriz. Además, 

el método de adición estándar puede volverse ineficaz, cuando la forma química del 

analito es diferente en la muestra y en el calibrante añadido. Al igual que el método de 

calibración externa, el método de adición estándar no es adecuado para corregir los 

efectos traslacionales, que están relacionados con las interferencias espectrales y la 

señal de fondo y solo afectan la ordenada al origen de la curva de calibración (Carter, 

et al. 2018). 

El uso de estándar interno (IS) en espectrometría atómica se basa en la incorporación 

de un elemento adicional, con concentración constante, tanto en las muestras como en 

los calibrantes. La señal de este estándar se emplea como referencia frente a la señal 

del analito, de manera que la calibración se realiza utilizando la razón señal analito/ 

señal IS, en lugar de la señal absoluta del analito. Este enfoque permite compensar 

variaciones debidas a fluctuaciones instrumentales, como, por ejemplo: 

inestabilidades en el sistema de nebulización o inyección de la muestra en el plasma, 

cambios en la intensidad de la fuente de radiación. La condición fundamental es que 

el estándar interno experimente los mismos procesos físicos y químicos que el analito 

durante la medición, de modo que ambos se vean afectados de manera comparable 

por dichas perturbaciones. Por lo tanto, la correcta selección del estándar interno es un 

aspecto crítico (Carter, et al. 2018).  
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El método de adición estándar gravimétrico fue introducido en la década del 2000s, 

como mejora al método volumétrico. A su vez se combinó con el uso de estándar 

interno, para superar los inconvenientes asociados con la dilución de la solución de 

muestra cuando se añade el calibrante. El estándar interno y el calibrante se añaden 

gravimétricamente a cada matraz que contiene la muestra, con fracciones de masa que 

varían desde cero hasta un nivel alto de adición. La principal ventaja de este enfoque 

es que no es necesario un ajuste cuantitativo del volumen, ya que el IS puede corregir 

los efectos de dilución. Además, si las muestras son homogéneas y tienen una matriz 

idéntica, no es necesario construir una curva de calibración para cada muestra, y la 

concentración del analito puede determinarse a partir de la pendiente de una curva 

construida con el material de referencia certificado. En este caso, la curva de 

calibración contiene en el eje x la masa de analito añadida por gramo de muestra, y en 

el eje y la razón de señales analito/IS, multiplicada por la masa de IS por gramo de 

muestra (Carter, et al. 2018). 

Otra ventaja del método gravimétrico es la reducción de costos y tiempo involucrado 

en mantener el material volumétrico calibrado. Con una única balanza analítica 

podemos realizar todas las operaciones necesarias para aplicarlo.  

Una variante del método de adición estándar gravimétrico con estándar interno 

implica realizar una única adición a una muestra que contiene el estándar interno. Este 

método, que ha demostrado niveles de exactitud promisorios, posee varias ventajas: 

el IS puede estar intrínsecamente presente en la muestra, de ser adicionado no es 

necesario realizarlo de manera precisa, la ecuación de cálculo es sencilla y no requiere 

de análisis de regresión, lo cual facilita notablemente la correcta estimación de la 

incertidumbre (Zhu y Chiba 2012).  
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La desventaja de este método es la imposibilidad de verificar para cada muestra a ser 

analizada la respuesta lineal entre la señal analítica y la concentración del analito 

(Donati y Amais 2019). 

 

2.4 Espectrometría de masas de sector magnético con plasma acoplado 

inductivamente 

Los métodos tradicionales para detección y cuantificación de elementos incluyen 

técnicas gravimétricas, volumétricas, colorimétricas y espectroscópicas. Entre estos, las 

técnicas basadas en plasma acoplado inductivamente (ICP) como ICP-MS e ICP-AES 

se destacan por su alta precisión, exactitud y bajos límites de detección.  

Un ICP-SFMS es un sistema de espectrometría de masas con plasma acoplado 

inductivamente y analizador de sector magnético de doble enfoque. En estos 

instrumentos el espectrómetro de masas utiliza un analizador de campo magnético y 

un analizador electroestático para separar los iones. Estos analizadores consiguen una 

resolución superior a los analizadores de simple y triple cuadrupolo, resolviendo 

interferencias de manera eficaz, sin necesidad de utilizar celdas de colisión/reacción.  

El plasma de acoplamiento inductivo (ICP) es una fuente de ionización que genera un 

plasma de argón a temperaturas de hasta 10,000 K. En el plasma, la muestra sufre 

procesos de desolvatación, vaporización, atomización, excitación y ionización. La 

energía del plasma es lo suficientemente alta como para superar el potencial de 

ionización de parte de los átomos presentes, generando iones, que posteriormente 

serán analizados en el espectrómetro de masas en base a su relación masa/carga (m/z) 

(Thomas 2013). 

En la interfaz entre el ICP y el espectrómetro de masas, los iones generados en el 

plasma pasan a través de dos conos alineados coaxialmente, el primero llamado 
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sampler cone y el segundo skimmer cone.  El sampler cone que se encuentra directamente 

expuesto al plasma, debe ser ubicado en la región de mayor eficiencia de ionización, 

reduciendo las reacciones que puedan aportar a la formación de iones moleculares o 

recombinaciones ion-electrón con la consecuente formación de especies neutras. El 

skimmer cone es utilizado para favorecer la separación del haz de iones provenientes 

del plasma de átomos de gas y moléculas neutras, que de llegar al analizador de masas 

podrían desviar los iones de las trayectorias ideales, perturbando su movimiento 

dentro del analizador (Prohaska 2015). 

Los iones que han atravesado los conos de la interfaz son focalizados y guiados hacia 

el analizador de masas mediante un sistema de lentes de transferencia. Éstos tienen la 

función de extraer los iones del flujo de partículas que atraviesa los orificios de los 

conos, acelerarlos y dirigirlos hacia la rendija de entrada del analizador de masas, en 

este caso un sector magnético (Prohaska 2015). 

A continuación, se describe cómo funciona el analizador de masas en base a la 

configuración del instrumento utilizado a los fines de esta tesis: ICP-SFMS Thermo 

Fisher Scientific modelo Element2 (Figura 2). Este equipo utiliza una configuración 

Nier-Johnson reversa, dado que la separación de los iones es realizada en una primera 

etapa en el analizador de sector magnético y luego en el analizador electroestático. 

Cuando un ion con carga z, masa m y velocidad v entra en un campo magnético B 

perpendicular a su trayectoria, experimenta una fuerza magnética Fm perpendicular 

tanto a su trayectoria como al campo según la ecuación 1: 

ெܨ = � ∗ ݒ ∗ .Ec   ܤ ͳ 

Esta fuerza actúa como fuerza centrípeta, desviando el ion de su trayectoria recta y 

obligándolo a describir una trayectoria circular de radio (r). 
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La fuerza centrípeta necesaria para mantener este movimiento es: 

௖ܨ = ݉ ∗ ݎ2ݒ    Ec. ʹ 

Igualando Ec.1 y Ec.2 obtenemos: 

� ∗ ݒ ∗ ܤ = ݉ ∗ ݎ2ݒ  → ݎ =  ݉ ∗ �ݒ ∗ ܤ    Ec. ͵ 

Iones con el mismo momentum (p = m·v) y la misma carga, seguirán la misma trayectoria 

curva dentro del campo magnético. Por tanto, el campo magnético actúa como 

analizador de momentum para el haz iónico, permitiendo una separación según masa 

y energía (Sturup 2000). 

La energía cinética Ec de un ion acelerado por un potencial eléctrico U es: 

௖ܧ = ݉ ∗ ʹ2ݒ = � ∗ �  → ݒ   = √ʹ ∗ � ∗ �݉    Ec. Ͷ 

Sustituyendo la velocidad en la Ec.3 obtenemos que: 

ݎ = ͳܤ ∗ √ʹ ∗ ݉ ∗ ��    Ec. ͷ 

El radio de curvatura depende de: 

- Masa del ion (m): a mayor masa, mayor radio. 

- Carga del ion (z): a mayor carga, menor radio. 

- Voltaje de aceleración (U): a mayor voltaje, mayor radio. 

- Campo magnético (B): a mayor B, menor radio. 
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En el plasma, iones de un mismo elemento, son extraídos por la fuente en un rango de 

energía cinética. Esta banda de energía cinética depende mayormente de la 

distribución de Boltzman, de la energía de las moléculas de las cuales derivan los iones 

y de la inhomogeneidad del campo en el plasma. Por lo tanto, dos iones de distinta 

masa pueden describir el mismo radio de curvatura al pasar por el campo magnético. 

Para compensar este efecto, se utiliza un analizador de sector electrostático (ESA). En 

el ESA, los iones con energía cinética diferente al valor seleccionado golpean las 

láminas inferior y superior, razón por la cual no llegan al detector (Rugi 2010). 

La utilización de dos analizadores de masa se denomina doble enfoque. Si la 

dispersión energética del sector magnético y del analizador electrostático son de igual 

magnitud, pero de sentido opuesto, ambos enfocarán tanto los ángulos de los iones 

(primer enfoque) como sus energías (segundo o doble enfoque), siendo dispersivos 

únicamente con respecto a la masa de los iones cuando se combinan (Thermo Fisher 

Scientific 2009).  

 

Figura 2 - Esquema ICP-SFMS Thermo Fisher Scienific modelo Element 2 Adaptado de (Thermo Fisher 

Scientific 2009) 
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Las interferencias espectrales en ICP-MS ocurren cuando iones atómicos o moleculares 

con la misma relación m/z que el isótopo del analito de interés alcanzan el detector. 

Estas interferencias pueden clasificarse en varios grupos, según su origen: iones 

atómicos isobáricos, iones moleculares y iones con carga múltiple (Thomas 2013). 

La superposición isobárica ocurre cuando isótopos de diferentes elementos presentan 

la misma masa nominal. Para cada elemento, con la única excepción del indio, existe 

al menos un isótopo libre de este tipo de interferencia, aunque en muchos casos no 

corresponde al isótopo más abundante (Jakubowski, Moens y Vanhaecke 1998). 

Los iones con doble o múltiple carga pueden generarse en cualquiera de los procesos 

de ionización que tienen lugar en el plasma y en la interfaz, dependiendo de las 

energías de ionización de los elementos. Este fenómeno ocurre especialmente como 

consecuencia de descargas secundarias en la región de la interfaz (Jakubowski, Moens 

y Vanhaecke 1998). 

Las interferencias moleculares pueden originarse en la propia muestra analítica, como 

es el caso de los óxidos, que debido a su elevada energía de enlace tienen una 

probabilidad significativa de ȃsobrevivirȄ al paso por la zona caliente del plasma. 

También pueden derivarse de componentes presentes en el gas portador, el gas 

auxiliar o el gas de refrigeración, así como de impurezas en el sistema de introducción 

de la muestra. Estas especies moleculares pueden formarse en el plasma, en la interfaz 

e incluso en el propio espectrómetro de masas, como resultado de reacciones químicas 

o procesos de recombinación. Un ejemplo típico lo constituyen los óxidos y oxo-

hidróxidos metálicos ǻpor ejemplo, MO⁺, MOH⁺Ǽ, cuya formación se ve favorecida por 

la presencia de oxígeno o vapor de agua en el sistema (Jakubowski, Moens y 

Vanhaecke 1998). 

Una de las ventajas más notables del ICP-SFMS es su capacidad de operar a diferentes 

resoluciones de masa, baja resolución R= 300 (m/∆m, valle al 10%), media resolución R 
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=4000 y alta resolución R ~10000, a diferencia de espectrómetros de masas 

cuadrupolares (ICP-QMS), que tienen resoluciones típicas de ~300. El uso de un mayor 

poder de resolución permite resolver eficazmente interferencias espectrales, como las 

originadas por especies poliatómicas (ej. 40Ar35Cl+, 40Ar16O+, 40Ar12C+) que afectan la 

detección de elementos como el As, Fe, Cr en instrumentos de baja resolución. Un ICP-

SFMS puede resolver estas interferencias sin necesidad de sistemas de corrección 

matemática o uso de celdas de colisión/reacción, (Figura 3). 

 

Figura 3 - Resoluciones necesarias para resolver interferencias típicas en ICP-MS (Jakubowski, Moens e 

Vanhaecke 1998) 

El ICP-SFMS ofrece, por lo general, una sensibilidad superior a la del ICP-QMS por 

dos motivos principales. En primer lugar, la transmisión iónica en los cuadrupolos 

puede depender de la masa, lo que ocasiona pérdidas en el extremo superior de la 

escala de masas, fenómeno que no se presenta en los espectrómetros de sector 



 

43 

 

magnético. En segundo lugar, los sistemas de lentes de los instrumentos de doble 

focalización no requieren un bloque central del haz (photon stop) para la reducción de 

ruido, evitando así pérdidas adicionales de señal. Además, la doble curvatura de la 

trayectoria de vuelo en un instrumento de campo sectorial, combinada con las rendijas 

de entrada y salida, permite reducir eficazmente el fondo no espectral hasta 0,1 cps, 

valor que puede ser hasta un orden de magnitud inferior al mejor registrado en 

instrumentos de cuadrupolo (Jakubowski, Moens y Vanhaecke 1998). 

Estas ventajas en cuanto a sensibilidad y ruido permiten a un ICP-SFMS alcanzar 

límites de detección en el rango de sub-ppt (partes por trillón). Esta capacidad es clave 

para aplicaciones donde es necesario cuantificar elementos en concentraciones 

extremadamente bajas, como en el monitoreo de contaminantes en aguas ultrapuras, 

análisis de tierras raras, y control de calidad de materiales de alta pureza. 

Las ventajas anteriormente mencionadas sumadas a la estabilidad del sistema 

permiten realizar mediciones precisas de relaciones isotópicas, fundamentales en 

estudios de procedencia geológica, arqueometría, control de calidad nuclear y 

metrología.  

 

2.5 Espectrometría de emisión atómica con plasma acoplado inductivamente 

En la técnica ICP-AES, la luz emitida por los átomos y iones excitados en el plasma se 

mide para obtener información sobre la muestra. La luz es emitida a las diferentes 

longitudes de onda, asociadas a las transiciones electrónicas de desexcitación de 

átomos y iones presentes en el plasma. Como las especies excitadas en el plasma 

emiten luz en distintas longitudes de onda, la emisión resultante es policromática. Esta 

radiación policromática debe separarse en longitudes de onda individuales para que 

la emisión de cada especie excitada pueda identificarse y su intensidad medirse sin 
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interferencias procedentes de otras longitudes de onda (Rugi 2010) (Boss y Fredeen 

2004). 

La separación de la luz según su longitud de onda se realiza habitualmente mediante 

un monocromador, que mide la luz en una única longitud de onda por vez, o mediante 

un policromador, capaz de medir simultáneamente en varias longitudes de onda. Una 

vez separada la luz, su detección se efectúa con un detector fotosensible, como un tubo 

fotomultiplicador (PMT), o mediante técnicas avanzadas como el dispositivo de 

inyección de carga (CID) o el dispositivo acoplado por carga (CCD) (Boss y Fredeen 

2004). 

En los espectrómetros ICP-AES secuenciales (Figura 4), la medición de los elementos 

se realiza de manera individual, seleccionando una longitud de onda a la vez mediante 

un monocromador, por lo cual el análisis es más lento, ya que el instrumento debe 

reposicionarse mecánicamente para cada medición, y las variaciones en el plasma 

entre lecturas pueden afectar la precisión en análisis multielemento (Skoog, Holler e 

Crounch 2018). 

 

Figura 4 - Ejemplo de diseño óptico de un ICP-AES secuencial (Skoog, Holler e Crounch 2018) 
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La Figura 5 muestra la vista externa del ICP-AES secuencial utilizado en la presente 
tesis. 

 

 

Figura 5 - ICP-AES PerkinElmer Optima 7000 DV. Departamento de Metrología Química, LATU. 

 

Por el contrario, los espectrómetros ICP-AES simultáneos (Figura 6) emplean un 

policromador que dirige la luz a múltiples detectores, permitiendo registrar varias 

longitudes de onda de manera simultánea. Esta configuración ofrece gran rapidez, 

repetibilidad y mayor eficiencia cuando utilizamos estándar interno, dado que todos 

los elementos se miden bajo las mismas condiciones de plasma, lo que minimiza 

errores asociados a fluctuaciones temporales (Rugi 2010).  
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Figura 6 - Ejemplo de diseño óptico de un ICP-AES simultáneo (Skoog, Holler e Crounch 2018) 

En el análisis mediante ICP-AES, las interferencias pueden clasificarse en tres 

categorías principales: espectrales, físicas y químicas. Las interferencias espectrales se 

producen cuando la radiación emitida por otros elementos o especies moleculares se 

superpone parcial o totalmente con la línea de emisión del analito, dificultando su 

identificación y cuantificación. Su origen puede estar en líneas atómicas cercanas, 

emisiones de iones, o en bandas moleculares formadas en el plasma. Por lo general la 

selección de líneas espectrales libres de solapamiento es sencilla y además los 

instrumentos cuentan con sistemas de corrección de fondo avanzados. 

Las interferencias físicas, que son compartidas con aquellas de ICP-MS, están 

relacionadas con variaciones en las propiedades físicas entre la muestra y calibrante, 

como viscosidad, densidad o tensión superficial, que afectan la eficiencia de 

nebulización y transporte del aerosol al plasma. Estos cambios modifican la cantidad 

de analito introducida, alterando la señal de manera indirecta. Un ejemplo común se 
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observa cuando se comparan soluciones con diferente contenido de solventes 

orgánicos o sales disueltas, que pueden afectar la formación del aerosol y la estabilidad 

del plasma. 

Por su parte, las interferencias químicas se originan en reacciones dentro del plasma o 

en la etapa de atomización y excitación, que alteran la cantidad de átomos excitados 

del analito. Esto puede deberse a la formación de compuestos estables de difícil 

disociación, como óxidos, haluros o carburos, que reducen la eficiencia de emisión.  

 

2.6 Digestión de muestras asistida por microondas 

La determinación de elementos por ICP-AES e ICP-MS, cuando se utilizan los sistemas 

de introducción de muestra más ampliamente difundidos, requieren que los analitos 

de la muestra se encuentren en solución. En este sentido, la digestión de muestras 

asistida por microondas es una técnica que ha revolucionado la preparación de 

muestras en química analítica, desde su desarrollo inicial en la década de 1970 y su 

posterior consolidación en los años 1990 (Smith y Arsenault 1996).  

Esta técnica se basa en la utilización de radiación electromagnética en la región de las 

microondas, típicamente a una frecuencia de 2.45 GHz, que interactúa directamente 

con las moléculas polares y los reactivos presentes en la matriz para inducir un 

calentamiento rápido y homogéneo. El fundamento físico de esta interacción se explica 

por la rotación de dipolos y la migración iónica, donde las moléculas dipolares como 

el agua y los ácidos absorben la energía electromagnética, generando vibraciones 

moleculares y fricción interna, que se traduce en un aumento de temperatura en todo 

el volumen del medio, a diferencia de los métodos convencionales que calientan por 

conducción desde una fuente externa. Esta capacidad de calentamiento volumétrico 

evita la formación de gradientes térmicos importantes dentro del reactor, lo que resulta 
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en una mayor uniformidad térmica y una digestión más eficiente y reproducible de las 

muestras (de Oliveira 2003). 

Los sistemas de digestión por microondas más utilizados son los de cavidad cerrada 

(Figura 7 y Figura 8), donde se utilizan recipientes individuales (vasos de reacción) 

que se colocan cerrados, dentro de un rotor, el cual se introduce en la cavidad del 

microondas. Estos vasos se fabrican comúnmente en PTFE, PFA o cuarzo, materiales 

altamente resistentes a ácidos oxidantes y a las altas temperaturas generadas durante 

la digestión (Wong, Gu e Ng 1997). Su capacidad varía entre 30 y 100 mL, con una 

masa de muestra recomendada de 0,1 a 0,5 g para matrices orgánicas y hasta 1Ȯ2 g 

para matrices inorgánicas más estables. Los equipos comúnmente permiten alcanzar 

presiones de hasta 60Ȯ100 bar y temperaturas superiores a 200 °C, garantizando una 

descomposición eficiente con bajo porcentaje de carbono residual. 

El funcionamiento del microondas requiere un balance cuidadoso entre parámetros 

físicos como la potencia del microondas, la duración de la irradiación, la temperatura 

máxima alcanzada y la presión interna del reactor. La potencia del microondas debe 

ser suficiente para excitar las moléculas polares y generar calor, pero controlada para 

evitar ebullición violenta o explosiones dentro del vaso cerrado. La temperatura se 

regula a través de sensores integrados y sistemas de retroalimentación que ajustan 

automáticamente la potencia, mientras que la presión interna se monitorea para 

garantizar que no se excedan los límites de seguridad. 
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Figura 7 - Esquema de microondas de tipo cavidad (de Oliveira 2003) 

 

 

Figura 8 - Microondas de cavidad utilizado en la tesis (Anton Paar GmbH 2019) 

La selección de los reactivos depende de la naturaleza de la muestra, los analitos de 

interés y la compatibilidad química de los vasos de reacción. Principalmente se utilizan 

ácidos minerales concentrados de alta pureza, siendo el ácido nítrico ǻHNOƁǼ el más 

empleado por su fuerte poder oxidante y bajo nivel de contaminantes trazas. En 

combinación con HNOƁ, se utilizan frecuentemente el peróxido de hidrógeno ǻHƀOƀǼ 

para matrices orgánicas resistentes, el ácido clorhídrico (HCl) para disolver haluros 

metálicos, y el ácido fluorhídrico (HF) en la digestión de silicatos y materiales 

geológicos (Mester y Sturgeon 2003). 
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Además de la ventaja en el control térmico, la digestión asistida por microondas 

permite reducir considerablemente los tiempos de digestión, en comparación con las 

técnicas tradicionales, como la digestión por vía húmeda en sistema abierto, donde 

pueden prolongarse por horas o incluso días. En las digestiones por microondas los 

tiempos se limitan a minutos en la mayoría de los casos, lo que aumenta la 

productividad y reduce el consumo energético.  

Otro beneficio relevante es la disminución en el volumen y concentración de reactivos 

químicos necesarios para la digestión, favoreciendo así procedimientos más seguros y 

con menor impacto ambiental.  

Los vasos de reacción cerrados empleados soportan elevadas presiones y 

temperaturas, que no serían posibles en sistemas abiertos, permitiendo la digestión 

completa incluso de matrices muy resistentes como tejidos biológicos, suelos y 

polímeros. Esta presión controlada, junto con sensores integrados de temperatura y 

presión, confiere alto nivel de control durante el proceso que contribuye a una 

digestión reproducible y a la protección del analito frente a pérdidas (de Oliveira 2003). 

En la actualidad, la tendencia de la digestión asistida por microondas se orienta cada 

vez más hacia la sostenibilidad ambiental y la química verde, buscando minimizar el 

uso de reactivos peligrosos, reducir residuos y mejorar la eficiencia energética (Benedé 

y Pena-Pereira 2025). 
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CAPÍTULO III PARTE EXPERIMENTAL 

3.1 Equipos 

El secado de la muestra candidato a MRC fue realizado en una estufa Binder modelo 

FD115 (Tuttlingen, Alemania). La molienda fue realizada en un molino de cuchillas 

Retsch modelo GM200 (Hann, Alemania) y en un molino de rotor utracentrífugo 

Retsch modelo ZM 200 (Hann, Alemania). El mezclado fue realizado en un agitador 

tipo pantalón Dilvan (Montevideo, Uruguay). 

Las pesadas de muestra, MRC, MRC calibrantes, diluciones y adiciones fueron 

realizadas en balanza analítica Sartorius modelo MSE 225S-100-DA, capacidad 

máxima 220 g división 0,01 mg (Goettingen, Alemania), utilizando un ionizador 

Mettler Toledo (Greifensee, Suiza) para eliminar la estática o en una balanza Sartorius 

modelo MSE 524S-100-DI, capacidad máxima 520 g, división 0,1 mg (Goettingen, 

Alemania), la cual posee un ionizador incorporado. 

Las condiciones ambientales durante el proceso de pesada fueron monitoreadas por 

un termohigrobarómetro TESTO modelo 622 (Kirchzarten, Alemania) o TESTO 

modelo 176P1 (Kirchzarten, Alemania). 

Para la trasferencia de líquidos se utilizaron pipetas automáticas en rango entre 0,1 y 

10 mL Eppendorf y Thermo Fisher Scientific. 

Como contenedores se utilizaron botellas Nalgene de capacidad 30 y 125 mL 

fabricadas en LDPE (polietileno de baja densidad), que previo a su uso fueron 

descontaminadas con ácido nítrico 20% v/v durante 24 horas. 

La muestra fue digerida en un microondas analítico Anton Paar modelo Multiwave 

PRO (Graz, Suiza) con rotor 8NXF100, con control de presión y temperatura en todos 

los vasos. La configuración del rotor 8NXF100 consiste en vasos de PTFE-TFM de 100 



 

52 

 

mL, los cuales son cubiertos por una camisa de cerámica. La presión máxima de trabajo 

fue de 60 bar y la temperatura máxima fue de 220 °C. 

La evaporación del ácido remanente fue realizada en vasos de PTFE Cole-Parmer 

(USA) bajo campana de flujo laminar NuAire clase ISO 5 modelos NU-154 y NU-524 

(Plymouth, USA) 

La determinación de elementos fue realizada en un espectrómetro de emisión atómica 

secuencial con plasma acoplado inductivamente PerkinElmer modelo 7000DV 

(Shelton, USA) y en un espectrómetro de masas de sector magnético con plasma 

acoplado inductivamente Thermo Fisher Scientific modelo Element2 (Bremen, 

Alemania). 

 

3.2 Reactivos y disoluciones 

El agua utilizada en todos los casos fue agua purificada (resistividad a la salida de 18,2 

MΩ.cm-1) a través de un Sistema Millipore DirectQ3-UV (San Pablo, Brasil). 

Para la digestión de las muestras se emplearon: ácido nítrico doblemente destilado a 

sub-ebullición en un destilador Milestone modelo DuoPur (Sorisole, Italia) a partir de 

ácido nítrico 69,5% m/m Carlo Erba (Val de Reuil Cedex, Francia), ácido fluorhídrico 

40% m/m Merck Suprapur (Darmstadt, Alemania) y peróxido de Hidrógeno 30% m/m 

Merck Suprapur (Darmstadt, Alemania). Para aplicar el método de dilución isotópica 

se utilizó 111Cd enriquecido al 97,23% (Isoflex, San Francisco, USA) y 206Pb enriquecido 

al 99,76% (Oak Ridge National Laboratory, Oak Ridge, USA). Soluciones de molibdeno 

Mo y estaño Sn, utilizadas para evaluar las interferencias en la determinación del Cd, 

así como la solución de germanio Ge utilizado como estándar interno en la 

determinación de arsénico As, fueron preparadas a partir de soluciones estándar 1000 
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mg/L (InorganicVentures, Christiansburg, USA). Una solución de cloruro de cesio 10 

g/l fue preparada a partir de CsCl 99,9% m/m Ultrapure J.T. Baker (Alemania). 

 

3.3 Materiales de Referencia Certificados 

Como calibrantes fueron utilizados los siguientes MRC: NIST SRM 3103a Arsenic 

Standard Solution (National Institute of Standards and Technology, Gaithersburg, 

USA), NIST SRM 3108 Cadmium Standard Solution., NIST SRM 3128 Lead Standard 

Solution, NIST SRM 981 Common Lead Isotopic Standard, NIST SRM 3139a 

Phosphorus Standard Solution y NIST SRM 3152a Sodium Standard Solution.  

Como control de calidad fueron empleados los siguientes MRC: NIST SRM 1547 Peach 

leaves, NIST SRM 3254 Green Tea, NIST SRM 1570a Spinach Leaves y una muestra 

perteneciente a una comparación interlaboratorio CCQM-K89 herba eclipate. 

 

3.4 Selección del material de partida 

Se monitorearon diversos lotes de producción, hasta encontrar uno con una fracción 

de masa de los elementos As, Cd y Pb en niveles cuantificables, idealmente cercanos a 

los límites establecidos por la normativa vigente. Se realizó una determinación 

preliminar de los elementos mediante calibración externa y detección por ICP-SFMS 

(As, Cd y Pb) e ICP-AES (Na, P). A partir de los resultados obtenidos, se verificó que 

los elementos se encontraban en la muestra en fracciones de masa cuantificables y 

acordes a los niveles esperados, con excepción del As, cuya fracción de masa (~ 0,05 

mg/kg), aunque cuantificable, es muy inferior respecto al máximo permitido por la 

normativa (0,6 mg/kg). Si bien el nivel de As es bajo, la posibilidad de dopar la muestra 

fue descartada, debido a la dificultad intrínseca que presenta la matriz y a la baja 

probabilidad de producir un lote homogéneo en este parámetro.  
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3.5 Determinación de humedad en el candidato a MRC 

La determinación de humedad en el candidato a MRC fue realizada según método 

IRAM 20503:2019 (IRAM 2019) en estufa a 103 °C. 

 

3.6 Determinación de la carga microbiológica en el candidato a MRC 

La determinación de la carga microbiológica en el candidato a MRC fue realizada en 

el Departamento de Microbiología del  LATU según APHA, 2015, 5th. Edition 

"Compendium of Methods for the Microbiological Examination of FoodsȄ capítulos Ŝ, 

7 y 21. 

 

3.7 Procedimiento desarrollado para la  determinación de cadmio y plomo por ID-

ICP-SFMS 

Se pesan exactamente en balanza analítica 0,5 g de muestra/MRC de control o 1 g de 

calibrante en un vaso de digestión. Se adiciona la cantidad necesaria de isótopo de 

111Cd y de 206Pb en función de la masa y de la concentración de la 

muestra/calibrante/MRC de control para alcanzar una relación isotópica (114Cd/111Cd, 

208Pb/206Pb) igual a 1. Se añaden bajo campana de flujo laminar: 5 mL de HNO3 doble 

sub-destilado, 4 mL de agua ultrapura, 2 mL de H2O2 30% m/m y 0,5 mL de HF 40% 

m/m. Se prepara un blanco de digestión por ronda de digestión el cual se lo somete a 

todo el proceso. Las muestras/calibrantes/MRC de control/blancos se digieren en un 

microondas analítico con control de temperatura y presión en todos los vasos. El 

programa de digestión es descrito en la Tabla 2. 
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Etapa Potencia (W) Tiempo (hh:mm) 

Rampa de calentamiento 0 - 800 00:15 

Mantenimiento 800 00:10 

Rampa de calentamiento 800 - 1500 00:10 

Mantenimiento 1500 00:30 

Enfriamiento 0 *hasta alcanzar los 40 °C 

Tabla 2 - Programa de digestión de muestras - Presión máxima 60 bar. Temperatura máxima: 220 °C.  

A fin de eliminar el residuo de HF, luego de la digestión microondas, los digestos son 

trasvasados a vasos de teflón y evaporados hasta casi sequedad, en plancha a 200 °C 

bajo campana de flujo laminar Clase ISO 5, ver (Figura 9). El residuo (Figura 10) se 

disuelve con 1,5 mL de HNO3 doble sub-destilado y agua ultrapura en plancha a 140 

°C. La solución se deja enfriar y se trasvasa a una botella LDPE de 30 mL donde se 

completa el volumen con agua ultrapura.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 9 Ȯ Digestos en proceso de evaporación 
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Se prepara una solución para determinar el factor de mass discrimination conteniendo 

Cd y Pb en una relación isotópica conocida. El Cd se prepara a partir del calibrante 

original y el Pb a partir del NIST SRM 981 "Common Lead Isotopic Standard". Se 

prepara una solución conteniendo Mo y una solución conteniendo Sn para evaluar el 

aporte de estas interferencias en las señales de Cd Se realizan las mediciones en el ICP-

SFMS en modo baja resolución. En la Tabla 3 se listan las condiciones operativas del 

ICP-SFMS.  

 

 

 

 

 

 

Figura 10 - Residuo luego de la evaporación 
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Plasma 

Potencia Radiofrecuencia (W) 1250 

Caudal gas plasma (L/min) 16 

Caudal gas auxiliar (L/min) 0,86 

Caudal gas nebulización (L/min) ≈ ŗ 

Guard electrode Si 

Introducción de la muestra 

Cámara de nebulización Cámara de cuarzo dual Ciclónica/Scott 

Nebulizador Meinhard PFA microflujo 100 mL/min 

Inyector Cuarzo 0,7 mm 

Cono sampler Níquel 

Cono skimmer Níquel 

Adquisición de datos 

Isótopos monitoreados 98Mo, 111Cd, 114Cd, 120Sn, 206Pb, 208Pb 

Modo resolución Baja R > 300 

Modo de escaneo E-scan 

Ventana de masa (mass window) 100 

Tiempo de muestreo (sample time) (ms) 0,015 

Samples per peek 100 

Ventana de búsqueda (mass window) 100 

Ventana de integración (integration window) 80 

Run*passes 6*3 

Modo de detección Ambos: counting y analog 

Tipo de Integración Promedio 

Tabla 3 - Condiciones operativas para la determinación de Cd y Pb por ICP-SFMS 
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3.8 Procedimiento desarrollado para la determinación de arsénico por SA-ICP-

SFMS 

Se pesan en balanza analítica 1 g de muestra/MRC de control en un vaso de digestión. 

Se añaden bajo campana de flujo laminar: 8 mL de ácido nítrico doble sub-destilado, 4 

mL de agua utrapura, 4 mL de H2O2 30% m/m, 1 mL de HF 40% m/m y 0,2 mL de 

solución de estándar interno de Ge. La concentración de la solución de estándar 

interno de Ge se calcula en base a la concentración de arsénico en la muestra, de forma 

de medir cuentas en un rango similar. Se prepara un blanco de digestión por ronda de 

digestión el cual se lo somete a todo el proceso. Las muestras/MRC de control/blancos 

se digieren en un microondas analítico con control de temperatura y presión en todos 

los vasos. 

A fin de eliminar el residuo de HF, luego de la digestión microondas, los digestos son 

trasvasados a vasos de teflón y evaporados hasta casi sequedad, en plancha a 200 °C 

bajo campana de flujo laminar Clase ISO 5. El residuo luego se disuelve con 1,5 mL de 

HNO3 doble sub-destilado y agua ultrapura en plancha a 140 °C. La solución se deja 

enfriar y se trasvasa a una botella LDPE de 30 mL donde se completa el volumen con 

agua utrapura (Fracción A).  

En balanza se toma una alícuota del digesto de aproximadamente 15 g y se le añade 

gravimétricamente 0,2 g de solución estándar, a esta solución le llamamos fracción B. 

La fracción de masa de la solución estándar se calcula de modo que la fracción de masa 

en la solución aditivada sea aproximadamente tres veces la fracción de masa en el 

digesto. Se realizan las mediciones en el ICP-SFMS en modo alta resolución. En la 

Tabla 4 se listan las condiciones operativas del ICP-SFMS. 
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Plasma 

Potencia Radiofrecuencia (W) 1250 

Caudal gas plasma (L/min) 16 

Caudal gas auxiliar (L/min) 0,86 

Caudal gas nebulización (L/min) ≈ ŗ 

Guard electrode Si 

Introducción de la muestra 

Cámara de nebulización Cámara de cuarzo dual Ciclónica/Scott 

Nebulizador Meinhard PFA microflujo 100 mL/min 

Inyector Cuarzo 0,7 mm 

Cono sampler Níquel 

Cono skimmer Níquel 

Adquisición de datos 

Isótopos monitoreados 72Ge, 75As 

Modo resolución “lta R ≈ ŗŖŖŖŖ 

Modo de escaneo E-scan 

Ventana de masa (mass window) 125 

Tiempo de muestreo (sample time) (ms) 0,02 ms 

Samples per peek 100 

Ventana de búsqueda (mass window) 125% 

Ventana de integración (integration window) 60% 

Run*passes 6*6 

Modo de detección Ambos: counting y analog 

Tipo de Integración Promedio 

Tabla 4 - Condiciones operativas para la determinación de As por ICP-SFMS 
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3.9 Procedimiento desarrollado para la determinación de fósforo y sodio por SA-

ICP-AES 

Se pesan en balanza analítica 0,5 g de muestra/MRC de control. Se añaden bajo 

campana de flujo laminar: 4 mL de HNO3 doble sub-destilado, 4 mL de agua ultrapura, 

2 mL de H2O2 30% m/m y 0,5 mL de HF 40% m/m Se prepara un blanco de digestión 

por ronda de digestión el cual se lo somete a todo el proceso. Las muestras/MRC de 

control/blancos se digieren en un microondas analítico con control de temperatura y 

presión en todos los vasos. 

A fin de eliminar el residuo de HF, luego de la digestión microondas, los digestos son 

trasvasados a vasos de teflón y evaporados hasta casi sequedad, en plancha a 200 °C 

bajo campana de flujo laminar Clase ISO 5. El residuo luego se disuelve con 1,5 mL de 

HNO3 doble sub-destilado y agua ultrapura en plancha a 140 °C. La solución se deja 

enfriar y se trasvasa a una botella LDPE de 30 mL donde se completa el volumen con 

agua utrapura. En balanza se toma una alícuota de digesto de 27 g y se añaden 3 g de 

una solución de CsCl 10 g/L como buffer de ionización para así formar la fracción A. 

Posteriormente se toman aproximadamente 15 g y se le añaden gravimétricamente 0,2 

g de solución estándar conteniendo fósforo y sodio en las fracciones de masa 

adecuadas conformando la fracción B. La fracción de masa de la solución estándar se 

calcula de modo que la fracción de masa en la solución aditivada sea 

aproximadamente tres veces la fracción de masa de los analitos en el digesto. Se 

realizan las mediciones en el ICP-AES. En la Tabla 5 se listan las condiciones operativas 

del ICP-AES. 
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Plasma 

Potencia Radiofrecuencia (W) 1300 

Caudal gas plasma (L/min) 15 

Caudal gas auxiliar (L/min) 0,8 

Caudal gas nebulización (L/min) 0,2 

Introducción de la muestra 

Cámara de nebulización Cámara de cuarzo ciclónica 

Nebulizador Meinhard 

Inyector Cuarzo 0,7 mm 

Adquisición de datos 

Longitud de onda Na: 589,592 nm, P: 213,624 nm  

Procesamiento señal Área de pico, 7 puntos por pico 

Corrección señal de fondo 2 puntos 

Tabla 5 - Condiciones operativas para la determinación de Na y P por ICP-AES 

 

3.10 Validación analítica de los métodos 

La validación se llevó a cabo con el objetivo de demostrar que los métodos 

desarrollados son adecuados para la determinación de los analitos objetivo en la 

matriz yerba mate, haciendo especial hincapié en la exactitud del método, para que el 

mismo sea adecuado para la certificación del candidato a MRC. La Guía Eurachem 

(Cantwell (ed) 2025) fue utilizada como base para establecer el plan de validación. 

La selectividad del método viene dada por el poder de resolución de los 

espectrómetros, la correcta selección de las masas a monitorear para ICP-SFMS y de 

las longitudes de onda para ICP-AES y la capacidad de los métodos de cuantificación 

para minimizar el efecto de las interferencias multiplicativas. Para el caso de la 

determinación de Cd, se realizó un estudio profundo de las posibles interferencias 

espectrales, que no son capaces de ser resueltas a pesar de utilizar alta resolución. 



 

62 

 

Tanto el ICP-SFMS como el ICP-AES tienen como característica el tener un amplio 

rango lineal. El mismo verificado utilizando soluciones de MRC de los elementos en 

todo el rango esperado. Las diferentes curvas de calibración para cada elemento fueron 

construidas, se realizó una inspección visual y se calculó el coeficiente de 

determinación ǻRŶǼ, que debía ser ǃ Ŗ,şşş. 

La sensibilidad fue determinada a partir de las pendientes de la curva de calibración. 

El límite de detección instrumental fue determinado como la concentración igual a 3 

veces la señal de la solución blanco (HNO3 5% v/v para ICP-SFMS,  y CsCl 1 g/L para 

ICP-AES). 

El límite de cuantificación del método fue estimado a partir del punto de menor 

concentración de la curva de calibración, afectado por los factores de dilución del 

método. 

La precisión del método en condiciones de repetibilidad y la precisión intermedia fue 

determinada de acuerdo con el Anexo C de la guía Eurachem, realizando un mínimo 

de 7 réplicas en al menos un día y realizando las determinaciones en el caso de la yerba, 

en 3 días espaciados en el tiempo. 

La veracidad de los métodos fue estimada en términos de recuperación, empleando 

Materiales de Referencia Certificados. En el caso del Na, para el cual no se pudo 

adquirir un MRC certificado en este parámetro, la veracidad fue estudiada a partir de 

los resultados del estudio interlaboratorio organizado con la muestra de yerba mate 

candidato a MRC. 

La incertidumbre de los métodos fue estimada para As, P y Na aplicando la ley de 

propagación de la incertidumbre  (JCGM 100 2008), mientras que para Cd y Pb 

utilizando el método Kragten (Johra 2024). Dado que el método de Kragten no forma 

parte de las metodologías oficiales del JCGM para estimación de incertidumbre, su 
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aplicación se validó empleando el método de simulación de Monte Carlo (JCGM 101 

2008). 

La selección entre la aplicación de la ley de propagación de la incertidumbre y el 

método de Kragten responde a criterios de practicidad: el método de Kragten permite 

simplificar los cálculos al no requerir la determinación de derivadas parciales, 

manteniendo una estimación adecuada de la incertidumbre. 

Cabe destacar que estas metodologías que se conocen también como enfoque ȃbottom-

upȄ si bien son más laboriosas y requiere más datos que las metodologías ȃtop-downȄ, 

ofrecen un mapa detallado de todas las fuentes de incertidumbre y permite demostrar 

trazabilidad metrológica completa, reduciendo al mínimo las posibles suposiciones 

que se puedan realizar al modelo. 

Por último, la exactitud del método fue evaluada a partir de los datos de veracidad e 

incertidumbre utilizando como parámetro de evaluación el error normalizado y a 

partir de los resultados del estudio interlaboratorio.  
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CAPÍTULO IV  RESULTADOS Y DISCUSIÓN 

4.1 Preparación del candidato a Material de Referencia 

4.1.2 Molienda 

4.1.2.1 Elección del molino 

Al ser la yerba una mezcla de hojas y tallos es de vital importancia realizar una correcta 

molienda, de forma de asegurar un polvo con un bajo tamaño de partícula, que mejore 

las perspectivas de obtener un lote homogéneo. 

Las tecnologías presentes en el laboratorio eran: molino de cuchillas, molino de corte 

y molino de rotor ultracentrífugo. El molino de cuchillas Retsch Modelo GM200 puede 

alcanzar un tamaño de partícula < 0,3 mm, pero al no contar con una malla, el valor 

aportado por el fabricante es aproximado y dependerá fuertemente del tipo de 

producto introducido. El molino de corte Retsch Modelo SM200 tiene la posibilidad de 

alcanzar una granulometría final seleccionable mediante tamices de fondo de 0,25 mm. 

El molino de rotor ultracentrífugo Retsch ZM 200 (Figura 11) opera mediante mallas 

de diferentes aberturas (hasta 0,08 mm), las cuales definen el tamaño máximo de las 

partículas que atraviesan el sistema, generando un material molido caracterizado por 

una distribución granulométrica. Luego de analizar las opciones disponibles, teniendo 

principalmente en cuenta la baja granulometría, el molino ultracentrífugo fue la opción 

elegida, adquiriendo la malla de 0,08 mm. 
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4.1.2.2 Optimización de las condiciones de molienda. 

La molienda de la muestra se realizó bajo campana de extracción a modo de minimizar 

la inhalación de material particulado por parte de los investigadores. Con la molienda 

de la muestra tal cual, con una velocidad de giro del rotor de 10000 rpm, se obtuvo una 

muestra con el tamaño de partícula deseado, pero se observó la formación de una 

ȃpastaȄ en la malla. La causa fue atribuida a la humedad presente en la muestra y al 

bajo tamaño de malla, que impide el pasaje de la muestra del rotor al plato colector. 

En estas condiciones, resulta impracticable utilizar el molino, para la cantidad de 

muestra necesaria. Se sometió entonces la muestra a un proceso de secado, el cual 

además de reducir el contenido de humedad, facilitando así la molienda, aportaría 

estabilidad frente a la degradación química/microbiológica. 

Se realizó la determinación inicial de humedad en la muestra y el resultado obtenido 

fue 10% m/m. Posteriormente, la muestra fue introducida en contenedores de acero 

inoxidable, en una estufa con ventilación forzada durante 4 horas a 100 °C. Se repitió 

la determinación de humedad y el resultado fue 6,8% m/m. 

Figura 11 - Molino utracentrífugo Retsch ZM 200 
Departamento de Metrología Química, LATU 
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Al bajar la humedad de la muestra, se evidenció aún más la necesidad de optimizar la 

velocidad de rotación del rotor y la descarga de la muestra en el molino, de modo de 

minimizar el tiempo de residencia. Cuando el tiempo de residencia es prolongado, la 

muestra se quema por las altas temperaturas alcanzadas, debido a la fricción entre la 

muestra, el rotor y la malla (Figura 12). Para mitigar el efecto del calentamiento, se 

prepararon mezclas de muestra con hielo seco en diferentes proporciones. Si bien el 

hielo seco resuelve el sobrecalentamiento, la proporción de volumen de hielo seco 

necesaria con respecto a la muestra fue de 1:1. Para el volumen de muestra que se 

contaba resultó impracticable en el laboratorio. 

Se decidió entonces realizar una primera molienda en el molino de cuchillas y luego 

realizar la molienda final en el ultracentrífugo, para facilitar la molienda en este último 

y disminuir el tiempo de residencia de la muestra en el rotor. En el molino 

ultracentrifugo, se ensayaron revoluciones de 4000, 6000 y 10000 y distintos caudales 

de descarga. Se optó por trabajar a  6000 rpm y realizando una descarga de la muestra 

intermedia, aproximadamente 250 mL en 30 segundos. En este modo se obtuvo el 

mejor compromiso entre calidad final del producto y tiempo (Figura 13). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 12 - Muestra quemada por sobrecalentamiento 
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4.1.3 Mezclado 

El mezclado de la muestra se realizó en un agitador tipo pantalón (Figura 14). Como 

el volumen de muestra (7 litros aproximadamente) superaba la capacidad nominal del 

agitador (2 litros aproximadamente), se realizó un cuarteo, dividiéndola en 4 

porciones. Cada porción se mezcló por 2 horas y se depositó en un contenedor de 

polipropileno. Una vez recolectadas las cuatro porciones se procedió a realizar una 

agitación manual, donde la muestra fue agitada por intervalos de 2 minutos, 20 veces. 

Se realizó un muestreo tomando 6 fracciones, las cuales fueron analizadas, 

determinándose las fracciones de masa de los elementos de interés por calibración 

externa (ICP-SFMS para As, Cd y Pb, ICP-AES para Na y P), de modo de tener una 

aproximación del grado de homogeneidad de la muestra. El porcentaje de desviación 

estándar relativa (% RSD) encontrado para los elementos As, Cd, Na y P fue menor a 

5%. Por otro lado, el valor de RSD encontrado para el Pb fue de 8%. Por esta razón, se 

decidió repetir el procedimiento de agitación anteriormente mencionado. Una vez 

completado, se repitió la determinación de Pb y se verificó un descenso en el RSD a 

4%, por lo cual se decidió continuar con el envasado. 

Figura 13 - Muestra sin signos de degradación 
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4.1.4 Envasado 

Para el envasado se decidió utilizar botellas de vidrio ámbar 60 mL para evitar daño 

de material por luz UV. El tamaño total del lote fue de 117 unidades. 

 

4.1.5 Control de la carga microbiana 

Un estudio microbiológico preliminar mostró cantidades indetectables (< 10 UFC/g) 

de microorganismos mesófilos aeróbicos, así como levaduras y hongos. Sin embargo, 

el material fue irradiado con rayos gamma a una dosis de 23 kGy, para asegurar la 

esterilización. 

4.2 Optimización del tratamiento de muestra 

4.2.1 Consideraciones preliminares 

El tratamiento de muestra fue realizado a través de una digestión asistida por 

microondas. El programa recomendado por el fabricante para una muestra de origen 

vegetal indica el uso de ácido perclórico. Si bien es un ácido con características 

oxidantes y complejantes, por motivo de peligrosidad su uso es desaconsejado. La 

Figura 14 - Mezclador tipo pantalón, LATU 
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mayoría de las digestiones reportadas en bibliografía para yerba mate utilizan HNO3 

o una mezcla de HNO3 y H2O2 (Cordoba Bragança, Melnikov, & Zélia Zanoni, 2011; 

Alexandre Marcelo et al., 2014; Camotti Bastos et al., 2018; Flores et al., 2018; Pereira 

Schmite et al., 2019). Como se puede observar en la Figura 15, cuando no se utiliza un 

ácido complejante en la digestión de yerba, en el digesto quedan silicatos sin disolver 

que son visibles y confieren turbiedad. Los silicatos afectan la eficiencia en la 

nebulización de la muestra, llegando a obstruir el nebulizador. Por este motivo se 

decidió utilizar un ácido complejante, el HF. 

 

 

 

 

 

 

 

Entonces, en función de las características de la muestra se decide utilizar como 

reactivos: HNO3, HF, H2O2 y agua ultrapura. 

De acuerdo con experiencia previa en matrices vegetales para una masa de 0,5 g de 

muestra se realizaron digestiones del material con los volúmenes de reactivos: 5 mL 

de HNO3, 4 mL de agua ultrapura, 2 mL de H2O2 y 0,5 mL de HF. Con estas 

proporciones se obtuvieron digestiones límpidas y por lo tanto se consideraron 

adecuadas al propósito. 

 

Figura 15 - Digestión de muestra sin HF 
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4.2.2 Tratamiento de muestra para determinación de Arsénico 

Los resultados de las determinaciones de arsénico preliminares sobre las muestras 

indicaron un contenido de aproximadamente 0,05 mg/kg. En estas condiciones, 

digiriendo una cantidad de muestra de 0,5 g estamos midiendo en el ICP-SFMS 

aproximadamente una concentración en masa de 0,8 g/L de As. Si bien el instrumento 

es capaz de detectar una concentración en este nivel, el bajo número de cuentas afecta 

directamente la precisión, que terminará por influir en la incertidumbre final de 

medición. Como el objetivo de los métodos desarrollados es el de alcanzar una alta 

exactitud, razón por la cual la veracidad debe ser acompañada por una baja 

incertidumbre, se plantea como alternativa duplicar la masa de muestra a digerir de 

manera de aumentar la señal analítica (cuentas por segundo). 

El incremento de la masa de muestra en una digestión asistida por microondas 

presenta desafíos significativos ligados al diseño de los sistemas cerrados. Al aumentar 

la cantidad de material, se intensifica la generación de gases, lo que eleva 

considerablemente la presión interna. Esto puede activar válvulas o sellos de 

seguridad, provocando pérdidas de analitos volátiles y comprometiendo la integridad 

del proceso de digestión. 

Asimismo, la proporción entre masa de muestra y volumen de los reactivos es crítica 

para garantizar eficacia en la digestión. Un volumen inadecuado de ácido frente a una 

muestra mayor implica que no se asegura una digestión total, con la consecuente 

formación de residuos insolubles o muestras con una alta concentración de materia 

orgánica, con probable afectación de la exactitud del método.  

El uso de diseño de experimentos como herramienta para optimizar el tratamiento de 

muestra para determinación de elementos ha sido frecuentemente reportado en 

bibliografía (Novaes, et al. 2016). 
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(Costa, et al. 2005) emplearon un diseño factorial completo de dos niveles 24 para 

optimizar la digestión ácida por microondas de muestras de aceite lubricante. Como 

variables independientes se evaluaron el tiempo de digestión, la potencia de radiación 

aplicada, la masa de muestra y el volumen de la mezcla ácida, mientras que como 

variables de respuesta se consideraron el contenido de carbono residual y la acidez 

final de las soluciones. Los resultados fueron evaluados mediante análisis de varianza 

(ANOVA) y gráficos de Pareto. 

(Sánchez Rojas, Bosch Ojeda, & Cano Pavón, 2010), realizaron un diseño factorial 

completo 33 para optimizar la digestión ácida asistida por microondas de cerámicas 

biomórficas de ZrOƀ. Se evaluaron como variables independientes el volumen de 

HNOƁ, el volumen de HF y el tiempo de digestión, mientras que la variable 

dependiente fue la concentración de elementos. El análisis estadístico se realizó 

mediante ANOVA y gráficos de Pareto para estudiar la interrelación de las variables. 

(Cerqueira da Silva, et al. 2021) para optimizar la digestión ácida de muestras de 

bebidas con base de guaraná para la posterior determinación de elementos, aplicaron 

la estrategia de pseudo-componentes, evaluando la incidencia de los volúmenes de  

ǻHƀOƀ, HCl y HNOƁǼ. Como variables de respuesta se emplearon los resultados de 

carbono residual y la respuesta instrumental de los elementos en estudio. Los 

resultados fueron analizados mediante ANOVA y gráficos de superficie. 

El uso del carbono residual, como parámetro de evaluación de la eficiencia de 

digestión, también ha sido reportado en trabajos en donde se optimizan parámetros 

de digestión sin el uso de diseño de experimentos (Wasilewska, et al. 2002), (Mesko, et 

al. 2015).  

La presencia de carbono en solución cuando se determinan elementos por ICP-MS 

produce un efecto de incremento de la señal para elementos como: Sb, Te, Au, Se, As, 

Hg, I y P. Este efecto es independiente de la configuración del ICP-MS, cuadrupolo o 



 

72 

 

sector magnético y es debido a cambios en la población de iones dentro del plasma por 

reacciones de transferencia de carga basadas en carbono. Se puede observar también 

un aumento de señal, una supresión de señal o la ausencia total de efecto de matriz 

para B, Os, Pt, Ir, Cd, Be, Zn y S, dependiendo de las condiciones de operación del 

plasma seleccionadas. (Grindlay, et al. 2013). 

En la optimización del tratamiento de muestras de aceite de frutos secos mediante 

digestión asistida por microondas, los autores (Ni, et al. 2018) encontraron que, para 

soluciones de digestión de muestra en el rango de 963 a 4500 mg C /L, se obtuvieron 

valores de recuperación de adición de solución estándar de elementos en los digestos 

más altos para elementos traza como Cr, Mn, Fe, Ni, Cu y As (desde 112% hasta 242% 

en el caso de As). Sin embargo, cuando la concentración de carbono en la solución de 

muestra era entre 423 y 695 mg C /L, los valores de recuperación se estimaron en un 

rango de 95% a 106%. 

(Lee, Park e Lee 2023) utilizaron un valor umbral de 500 mg C /L en la optimización 

de la digestión de muestras asistida por microondas de arroz, donde se optimizaron 

los parámetros: masa de muestra y el volumen de reactivos: HNO3 y H2O2, en la 

digestión de muestras asistida por microondas para posterior determinación de 

elementos por ICP-MS, de modo de evitar interferencias poliatómicas basadas en 

carbono. 

 

 

4.2.2.1 Diseño de experimentos 

Dado que no se contaba con experiencia previa en digestión de una masa de muestra 

orgánica de 1 g, se procedió a realizar un diseño de experimentos, de forma de 

optimizar el volumen de los reactivos, evaluando la influencia del HNO3 y del H2O2 y 

así evaluar la eficiencia de la digestión. 
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Para la realización de este diseño se decidió no evaluar y por tanto fijar las variables: 

volumen de HF en 1 mL, volumen de agua ultrapura a adicionar en 4 mL, el programa 

de digestión, la temperatura máxima a alcanzar en 220 °C y la presión máxima en 60 

bar. 

En consecuencia, las variables independientes fueron el volumen de HNO3 y el 

volumen de H2O2. Se estableció como  variable dependiente el porcentaje de carbono 

residual, que fue determinado por ICP-SFMS. A menor concentración de carbono 

residual en el digesto, más eficiente se considera la digestión. La acidez residual, que 

es otro parámetro que frecuentemente se utiliza para evaluar la eficiencia de la 

digestión, no se incluyó dado que el residuo de la digestión es evaporado a sequedad 

para eliminar el HF. 

El diseño experimental seleccionado para cumplir con el objetivo del estudio fue el 

diseño central compuesto (Central Composite Design, CCD) (Massart, et al. 1997). El 

CCD permite modelar efectos lineales, cuadráticos y de interacción entre factores, 

proporcionando una estimación robusta de la curvatura del sistema. En este trabajo se 

evaluaron dos factores experimentales; por lo tanto, el diseño se estructuró 

combinando: un diseño factorial completo 2² (cuatro puntos factoriales), puntos axiales 

o ȃestrellaȄ ubicados a una distancia α=1,414 del centro para explorar regiones 

extremas del espacio experimental, y puntos centrales. En total, el diseño permitió 

estudiar cinco niveles por factor, con un número considerablemente menor de 

experimentos que un diseño factorial completo 25, manteniendo al mismo tiempo la 

capacidad de modelar superficies cuadráticas con precisión. Se realizaron cuatro 

repeticiones en el punto central para estimar la variabilidad experimental y evaluar la 

reproducibilidad del método. La elección del CCD se fundamenta en su eficiencia 

estadística, su capacidad para ajustar modelos predictivos con buena resolución y su 

uso consolidado en el desarrollo y optimización de métodos analíticos. El diseño 
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central compuesto fue creado y analizado utilizando el software R, librería rsm (Lenth 

2009).  

 

4.2.2.2 Determinación de carbono residual por ICP-SFMS 

La determinación de carbono residual en digestos de muestras por ICP-AES ha sido 

ampliamente aplicada (Krushevska, et al. 1992), (Gouveia, et al. 2001), (Costa, et al. 

2005), (Mesko, et al. 2015),  (Marques, et al. 2017), (Ni, et al. 2018),  (Cerqueira da Silva, 

et al. 2021), (Lee, Park e Lee 2023). 

Por otro lado, las publicaciones referentes a determinación de carbono residual por 

ICP-MS son menos frecuentes. (Bhandari e Amarasiriwardena 2000) realizaron la 

determinación de carbono residual en digestos de miel de maple por ICP-QMS, 

monitoreando 13C+ para evaluar la eficiencia de la digestión. (Nardi, et al. 2009) en 

polvo de huevo monitoreando 12C+ y  (Riisom, et al. 2018) en muestra de digestos de 

células monitoreando tanto 12C+ como 13C+. (Amaral, et al. 2015) estudiaron la 

determinación de carbono residual en muestras de digestos y aminoácidos por ICP-

MS/MS (triple cuadrupolo) en modo single quadrupole (12C+, 13C+) y en modo shift mode 

(12C16O+, 13C16O+). No se encontraron publicaciones referentes a la determinación de 

carbono residual por ICP-SFMS. 

Como calibrante (Bhandari e Amarasiriwardena 2000) utilizaron glicina, (Amaral, et 

al. 2015) ácido oxálico y (Riisom, et al. 2018) ácido cítrico. (Gouveia, et al. 2001) 

encontró igual comportamiento para glucosa, urea y l-cisteína en ICP-AES.  

En base a esto y a la disponibilidad de encontrar un material de pureza suficiente se 

decide utilizar glucosa (Mallinckrodt Chemicals, St.Louis, MO, USA) para construir la 

curva de calibración. Adicionalmente se utilizó Ytrio como estándar interno. Se 

prepararon 4 calibrantes de las siguientes concentraciones en masa: 25, 50, 100 y 250 

mg/L en una solución de HNO3 doble subdestilado 5% v/v. Los digestos fueron 
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diluidos según la concentración de ácido final de modo de obtener una concentración 

de ácido del 5% v/v. Con el uso de estándar interno se procuró disminuir el efecto de 

la diferente viscosidad entre las muestras y la curva de calibración que podría influir 

en la veracidad de los resultados. 

Tanto 12C+ como 13C+ podrían están sujetos a la interferencia del Mg2+ cuando se realiza 

la determinación en baja resolución. Sin embargo, no se encontraron en las 

publicaciones previamente mencionadas ninguna referencia a esta posible 

interferencia. Operando en el ICP-SFMS en modo media resolución, la interferencia 

sea tanto en el caso de 12C+ como de 13C+ es resuelta. 

Al realizar la medición se observa una fuerte señal del blanco (HNO3 5% v/v). Pueden 

existir diferentes orígenes para esta contaminación, pese a haberse tomado los 

recaudos necesarios: argón 5.0 (99,999% m/m), HNO3 5% v/v de alta pureza como 

solución de lavado y conos descontaminados. Además, se observó un aparente efecto 

memoria, luego de analizar las soluciones calibrantes. Frente a estas observaciones, se 

aumentó el tiempo de lavado entre mediciones; se verificó asimismo la estabilidad de 

la línea base y se evaluó la contribución de la señal del blanco sobre los valores 

obtenidos para las muestras. Los resultados mostraron que la señal del blanco, aunque 

detectable, fue significativamente menor que las señales de las muestras. 

Adicionalmente se comparó la concentración equivalente al fondo (BEC - Background 

Equivalent Concentration) determinado con el reportado en literatura. El BEC 

determinado sea para 12C+ que para 13C+ fue de 3,7 mg/L. Sensiblemente menor al 

reportado por (Amaral, et al. 2015) 6,1; 6,5; 7,4 y 7,4 mg/L, para (¹ŶC⁺, ¹ŷC⁺, ¹ŶC¹⁶O⁺ y 

¹ŷC¹⁶O⁺). El LOD determinado como 3 veces la desviación estándar de 10 mediciones 

consecutivas de soluciones en blanco, dividido por la pendiente de la curva de 

calibración fue de 0,20 mg/L para 12C+  y 0,25 mg/L para 13C+. Comparable a los límites 

de detección encontrados por (Amaral, et al. 2015) 0,42; 0,23; 0,17 y 0,53 mg/L para ¹ŶC⁺, 

¹ŷC⁺, ¹ŶC¹⁶O⁺ y ¹ŷC¹⁶O⁺, respectivamente. 



 

76 

 

Se evidenció una respuesta instrumental lineal tanto para 12C+ como para 13C+, con un 

coeficiente de determinación R2 > 0,999 en ambos casos. 

Para evaluar la veracidad se realizaron dos adiciones de calibrante a muestras de 

digestos, una a nivel de 50 mg/L y una segunda a 100 mg/L con una recuperación de 

98,7% y 99,2% para ¹ŶC⁺ y de 99,5% y 97,9% para 1³C⁺. 

Como se puede apreciar en la Figura 16, al graficar los resultados de carbono residual 

en las muestras, obtenidos procesando la señal del ¹ŶC⁺ versus los obtenidos para el 

1ŷC⁺, se obtiene una recta de pendiente cercana a 1 y ordenada cercana a 0, lo cual 

indica, a priori, concordancia entre los resultados. 

 

Figura 16 - Comparación resultados obtenidos procesando 12C+ y 13C+ 

 

Realizando un análisis de Bland-Altman (Giavarina 2015), determinando las 

diferencias entre los resultados ǻresultado ¹ŶC⁺ - resultado ¹ŷC⁺Ǽ, podemos ver que la 

media de las diferencias (sesgo) es de -1,78. Esto indica que, en promedio, cuando se 

Comparación Resultados Carbono Residual 
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cuantifica utilizando ¹ŷC⁺ el resultado tiende a ser levemente superior. Pero este sesgo 

es muy pequeño comparado con el rango de valores (150 a 1248 mg/L). 

El límite de acuerdo (LoA, 95 %) inferior es de -22,78 y el superior de +22,63. Esto 

significa que el 95 % de las diferencias entre los métodos caen en este intervalo (aprox. 

±25 mg/L). Ver Figura 17. 

A partir de los resultados obtenidos podemos concluir que la dispersión de las 

diferencias es baja y simétrica alrededor de cero. No hay indicios de sesgo 

proporcional, es decir, las diferencias no aumentan sistemáticamente con el tamaño de 

la medida. Ambos métodos muestran muy buena concordancia y las diferencias 

observadas son pequeñas en relación con el rango de las mediciones. 

Por este motivo, para el procesamiento de datos posterior se tomarán en cuenta los 

resultados de carbono residual en base a la señal del ¹ŶC⁺. 

 

Figura 17 - Grafico de Bland-Altman para comparación de resultados de carbono residual 
cuantificando con 12C+ y 13C+ 
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En la Tabla 6 se puede visualizar los volúmenes de ácido nítrico y de peróxido de 

hidrógeno ensayados, así como los resultados de carbono residual en los digestos. 

N° 
experimento 

V HNO3 
(mL) 

V H2O2 
(mL) 

C residual 
(mg/L) 

1 3,75 4 892 

2 3,75 4 877 

3 5 1,5 1015 

4 5 1,5 1248 

5 5 4 743 

6 5 4 844 

7 5 6,5 706 

8 5 6,5 755 

9 8 0,46 725 

10 8 0,46 698 

11 8 4 443 

12 8 4 491 

13 8 4 550 

14 8 4 516 

15 8 7,5 471 

16 8 7,5 412 

17 11 1,5 250 

18 11 1,5 228 

19 11 4 281 

20 11 4 378 

21 11 6,5 394 

22 11 6,5 150 

23 12,24 4 383 

24 12,24 4 388 

Tabla 6 - Diseño de experimentos y resultados carbono residual 
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En la Figura 18 se presentan los resultados del análisis de regresión para el diseño de 

experimentos.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                 

 

En cuanto a la calidad del modelo para explicar la variabilidad de los datos, podemos 

decir que el modelo explica aproximadamente el 89,36% de la variabilidad en la 

variable dependiente. El R2 ajustado es de 0,8641, lo cual sigue indicando un ajuste 

sólido. El valor del estadístico F es 30,25 (p < 0,001). Esto sugiere que, en conjunto, los 

predictores explican significativamente la variación en la variable dependiente. La 

media de los residuos es cercana a cero (5,714), lo cual muestra que no hay un sesgo 

significativo. Sin embargo, los valores extremos (mín y máx) sugieren la posibilidad 

de la presencia de algún valor atípico. El volumen de HNO3, como era de esperarse, 

tiene un impacto negativo significativo en la variable dependiente. Por cada unidad 

adicional (mL), la respuesta (concentración de carbono residual) disminuye en 

promedio 252 unidades. El volumen de H2O2 también tiene un impacto negativo 

(coeficiente = -93,72), sobre la concentración de carbono residual, pero menos 

Figura 18 Ȯ Resultados del  análisis de regresión del diseño de experimentos 
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pronunciado que el volumen de HNO3. Llama la atención que la interacción entre las 

dos variables tenga un efecto positivo (coeficiente = 108,51). Esto puede deberse a que 

la presencia simultánea de altas concentraciones de ambos reactivos modera o atenúa 

el efecto negativo individual de cada uno, es decir no potencia el efecto, sino que 

produce un rendimiento marginal decreciente. El efecto cuadrático de la concentración 

de HNO3 también tiene un impacto positivo, aunque marginalmente significativo ǻp ≈ 

0,07). El efecto cuadrático de la concentración de peróxido no es significativo ǻp ≈ Ŗ,26). 

 

Si bien se podría continuar optimizando el método, para tener un mejor ajuste al 

modelo y quizás una mejor predicción, analizando el gráfico de contorno de la 

superficie de respuesta (Figura 19), podemos observar que utilizando 8 mL de HNO3 

y 4 mL de H2O2 obtenemos un valor de carbono residual en torno a 500 mg/L el cuál 

es adecuado (Lee, Park e Lee 2023). En torno a ese valor tenemos un plateau, para 

alcanzar una concentración más baja de carbono residual, por ejemplo 400 mg/L 

deberíamos utilizar varios mililitros más de HNO3, lo cual, si vemos el costo beneficio, 

ya sea económico o desde el punto de vista de la química verde no lo justifica.  
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Figura 19 -  Contorno de la superficie de respuesta: optimización de la digestión con masa de muestra 
1 g 

 

 

 

 

4.3 Desarrollo de la metodología para la determinación de cadmio y plomo por 

método dilución isotópica con detección por ICP-SFMS 

Para que el procedimiento IDMS sea considerado método primario deben cumplirse 

ciertas condiciones: se complete el equilibrio isotópico entre el isótopo enriquecido y 

el analito; una correcta determinación de las masas atómicas y de las relaciones 

isotópicas medidas; el fraccionamiento isotópico inducido por el plasma o durante la 

introducción de la muestra debe ser monitoreado cuidadosamente para evitar errores 

sistemáticos y toda la cadena de medición debe ser sometida a una evaluación rigurosa 

de la incertidumbre (Vogl e Pritzkow 2010). 

A estos desafíos se le suman los clásicos retos de las determinaciones por ICP-MS: la 

necesidad de una preparación de muestra rigurosa y libre de contaminación, la 

correcta selección de isótopos de forma de minimizar las interferencias espectrales, la 
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correcta reducción de interferencias espectrales sea isobáricas o poliatómicas y la 

estabilidad del sistema instrumental durante la adquisición de datos. 

No obstante, a pesar de estas complejidades, la ID-ICP-MS sigue siendo uno de los 

métodos analíticos más sólidos disponibles en la actualidad para determinación de 

elementos, y su relevancia aumenta, a medida que crecen las exigencias regulatorias 

en torno a la exactitud de los resultados analíticos, la trazabilidad metrológica y la 

comparabilidad de resultados. El enfoque cuantitativo que ofrece, donde todas las 

variables son claramente identificadas y a las cuales se les asocia una incertidumbre, 

proporciona una herramienta de gran valor para la química analítica. 

 

4.3.1 Selección de isótopos para cadmio 

Para poder aplicar el método de dilución isotópica, se deben elegir dos isótopos: el 

isótopo de referencia y el isótopo spike (a adicionar). 

El Cd es un elemento que tiene 8 isótopos: 106Cd, 108Cd, 110Cd, 111Cd, 112Cd, 113Cd, 114Cd y 

116Cd. El isótopo de referencia debe ser seleccionado dentro de los más abundantes, 

112Cd (24,13%) y 114Cd (28,73%). Las interferencias isobáricas y poliatómicas reportadas 

para estos isótopos son (May y Wiedmeyer 1998) (Machado, y otros 2017): 

- 112Cd: 112Sn, 40Ca216O2, 40Ar216O2, 96Ru16O+, 94Zr18O, 96Zr16O, 94Mo18O, 95Mo17O, 

96Mo16O. 

- 114Cd: 114Sn, 98Mo16O, 98Ru16O. 

Como se puede ver en la Tabla 7, estas interferencias no son factibles de ser resueltas 

por el analizador de masas, dado que la resolución máxima del espectrómetro de 

masas de sector magnético es de R ~ 10000. En la Tabla 7 también se hace referencia a 

otras interferencias teóricas, como por ejemplo de las especies SeAr. Pero se debe tener 
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en cuenta que para que una especie sea interferencia, la misma debe tener una alta 

probabilidad de formación. La especificación del instrumento de trabajo para las 

interferencias poliatómicas es de una relación BaO+/Ba+ <0.002, es decir por cada 1000 

cuentas de Bario en la m/z 138, se registrarán 2 cuentas en la m/z 154. Cada especie 

poliatómica tiene, a su vez, una abundancia isotópica y una concentración en la 

muestra. Es teniendo en cuenta estos factores que elementos en baja concentración y/o 

con una abundancia isotópica baja no son interferentes.  

 

 Abundancia (%) Resolución   Abundancia (%) Resolución  

112Cd 24,13  114Cd 28,73  

74Ge 38Ar 0,02 5935 76Se 38Ar 0,01 5316 

72Ge 40Ar 27,32 6113 74Ge 40Ar 36,93 5751 

76Se 36Ar 0,03 6989 78Se 36Ar 0,08 6152 

76Ge 36Ar 0,03 8101 74Se 40Ar 0,96 6156 

79Br 33S 0,38 8629 79Br 35Cl 38,13 7042 

96Mo 16O 16,52 35284 81Br 33S 0,37 7295 

96Ru 16O 5,67 446895 98Ru 16O 2,21 36059 

96Zr 16O 2,79 262930 98Mo 16O 23,94 37459 

95Mo 17O 0,02 75337 114Sn 0,65 196486 

112Sn 0,97 54281 96Mo 18O 0,03 240151 

94Mo 18O 0,01 50691 96Ru 18O 0,01 33558 

94Zr 18O 0,03 41193 96Zr 18O 0,01 27985 

Tabla 7 - Interferencias isobáricas y poliatómicas 112Cd y 114Cd, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 

 

Un análisis preliminar en la muestra descartó la presencia de rutenio y zirconio. Se 

detectó la presencia de estaño, el cuál fue trazado al blanco de digestión y al peróxido 

de hidrógeno puro para análisis, utilizado en la digestión de las muestras. Dado que 

podemos encontrar elementos, presentes como impurezas, en reactivos de calidad 

analítica convencional, especialmente en aquellos obtenidos por procesos que no 
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garantizan niveles de impurezas ultratrazas, se sustituyó el peróxido de hidrógeno por 

un reactivo de pureza superior, adecuado para análisis a nivel trazas. Tras esta 

corrección, la señal de estaño no fue detectada, confirmando su origen como 

contaminación del reactivo y no como interferente presente en las muestras. 

El isótopo 114Cd es levemente más abundante que el 112Cd y por tanto permite obtener 

mejor sensibilidad. Además, el isótopo de 114Cd no está interferido por la especie 

poliatómica 40Ca216O2, siendo el calcio un elemento que se encuentra en la muestra en 

alta proporción. Sin embargo, el isótopo de 114Cd es más susceptible, según las 

abundancias teóricas, a la interferencia aportada por el óxido de molibdeno en sus 

diferentes variaciones isotópicas. En conclusión, se decide optar en primera instancia 

por el isótopo de 114Cd, monitoreando la posible presencia de molibdeno, que podría 

interferir la m/z 114. 

En el caso de la selección del isótopo spike, la elección no se basa solamente en las 

especies interferentes. La disponibilidad de encontrarlo en el mercado y la posibilidad 

de adquirirlo en forma metálica, para facilitar el proceso de disolución juegan un rol 

preponderante. 

De los isótopos que pueden utilizarse como spike: 106Cd, 108Cd, 110Cd, 111Cd, 113Cd y 116Cd, 

el único isótopo que no presenta interferencias isóbaras es el 111Cd, ver Tabla 8, Tabla 

9 y Tabla 10. Si bien a los efectos de este trabajo las interferencias isóbaras tanto del 

estaño como del indio a priori no son relevantes, debido al costo de la inversión de 

comprar un isótopo, el isótopo que más versatilidad en futuras aplicaciones puede 

aportar se concluyó era el 111Cd. 
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 Abundancia (%) Resolución   Abundancia (%) Resolución  

106Cd 1,25  108Cd 0,89  

38Ar 68Zn 0,01 5608 38Ar 70Zn 18,72 6362 

40Ar 66Zn 27,79 5869 92Zr 16O 17,07 25496 

36Ar 70Ge 0,07 7223 92Mo 16O 15,01 43827 

90Zr 16O 51,34 15487 108Pd 26,46 369534 

106Pd 27,33 35467 

88Sr 18O 0,17 63151 

89Y 17O 0,04 71849 

Tabla 8 Ȯ Interferencias isobáricas y poliatómicas 106Cd y 108Cd, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 

 

 

 Abundancia (%) Resolución   Abundancia (%) Resolución 

110Cd 12,49  111Cd 12,80  

72Ge 38Ar 0,02 6039 71Ga 40Ar 39,64 6485 

70Ge 40Ar 20,44 6710 75As 36Ar 0,34 7372 

70Zn 40Ar 0,60 7183 79Br 32S 48,05 8051 

74Ge 36Ar 0,12 7692 95Mo 16O 14,74 32342 

74Se 36Ar 0,00 8463 95Zr 16O 0,01 87465 

94Mo 16O 9,33 36560 93Nb18O 0,20 81849 

94Zr 16O 17,36 61986 

92Zr 18O 0,03 92202 

Pd 11,72 50835 
93Nb 17O 0,04 43927 

92Mo 18O 0,03 37118 

Tabla 9 - Interferencias isobáricas y poliatómicas 110Cd y 111Cd, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 
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 Abundancia (%) Resolución   Abundancia (%) Resolución  

113Cd 12,22  116Cd 7,49  

75As 38Ar 0,06 5624 78Se 38Ar 0,01 4687 

73Ge 40Ar 7,73 6085 76Se 40Ar 9,08 5002 

79Br 34S 2,13 6203 76Ge 40Ar 7,73 5527 

77Se 36Ar 0,03 6661 80Se 36Ar 0,17 5600 

81Br 32S 46,97 7038 79Br 37Cl 12,44 5648 

97Mo 16O 9,58 32552 81Br 35Cl 37,27 5908 

96Mo 17O 0,01 189659 100Ru 16O 12,67 20601 

113In 4,30 326974 116Sn 14,53 38448 

95Mo 18O 0,03 189533 100Mo 16O 9,66 48904 

   98Mo 18O 0,05 597446 

Tabla 10 - Interferencias isobáricas y poliatómicas 113Cd y 116Cd, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 

 

4.3.2 Selección de isótopos para plomo 

El Pb es un elemento que tiene 4 isótopos: 204Pb, 206Pb, 207Pb, 208Pb. Los isótopos de Pb 

no están fuertemente interferidos, excepto el isótopo 204Pb que tiene al 204Hg como 

interferencia isóbara (ver Tabla 11y Tabla 12).  

El isótopo 208Pb fue elegido como isótopo de referencia por ser el más abundante 

(52,40%).  El isótopo 204Pb es el que sería adecuado para a utilizar como spike debido a 

su baja abundancia (1,40%). Si bien no se detectó Hg en la muestra en estudio, el mismo 

se podría encontrar en otras muestras reduciendo el campo de aplicación del isótopo 

comprado. Los otros dos isótopos restantes 206Pb y 207Pb fueron considerados como 

posibles spike, optando por la compra del 206Pb dado que era posible comprarlo con un 

nivel de enriquecimiento mayor al 99%. 
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 Abundancia (%) Resolución  Abundancia (%) Resolución 

204Pb 1,40  206Pb 24,10  

188Os16O 13,17 9157 190Os16O 26,34 9768 

186W18O 0,06 10459 190Pt16O 0,01 10506 

204Hg 6,85 459400 188Os18O 0,03 10591 

   189Os17O 0,01 11997 

Tabla 11 - Interferencias isobáricas y poliatómicas 204Pb y 206Pb, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 
 

 

 

 Abundancia (%) Resolución  Abundancia (%) Resolución 

207Pb 22,10  208Pb 52,40  

191Ir16O 38,41 10161 192Pt16O 0,78 10057 

189Os18O 0,03 11145 192Os16O 40,90 10275 

190Os17O 0,01 11310 190Os18O 0,05 10930 

   191Ir17O 0,01 12300 

Tabla 12 - Interferencias isobáricas y poliatómicas 207Pb y 208Pb, Adaptado  (Finnigan MAT 1995) 

 

4.3.3 Corrección de interferencias 

La corrección matemática de las interferencias se basa en la cuantificación de la especie 

interferente y la posterior sustracción a la señal de interés. Por ejemplo, si es de nuestro 

interés medir la señal 114Cd, dado que la resolución del instrumento es limitada, no 

podemos resolver la interferencia isóbara que produce el isótopo 114Sn en nuestra señal. 

Una de las formas de resolver este problema, es cuantificar cual es la contribución de 

la señal del 114Sn en la señal analítica. Para ello se mide la intensidad de la señal del Sn 

en otra masa por ejemplo 120Sn y se la relaciona con la intensidad que produce en la 

masa 114. Esta relación se establece utilizando un estándar de estaño, midiendo la 

señal que produce en la masa 114 y en la masa 120. 

De igual manera procedemos con la interferencia poliatómica de los óxidos de 

molibdeno sobre la señal de 111Cd y 114Cd. Se cuantifica la influencia de la señal de los 

óxidos midiendo el isótopo de 98Mo y estableciendo la relación entre la cantidad de 
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molibdeno en la muestra y la consecuente producción de óxido de molibdeno en el 

plasma. 

Si bien la corrección matemática de interferencias es ampliamente difundida en ICP-

MS (Thomas 2013), cabe destacar que cuando se aplica, se realizan determinados 

supuestos. En primer lugar, se asume que la relación entre la señal medida y las 

contribuciones interferentes es lineal y constante bajo las condiciones de análisis. En 

otras palabras, se presupone que la intensidad observada para un determinado isótopo 

es la suma de las señales provenientes del analito y de las especies interferentes, y que 

la proporción entre estas señales puede describirse mediante factores de corrección 

previamente determinados.  

Otra suposición fundamental es que las interferencias son predecibles y reproducibles, 

es decir, que su contribución no varía de manera significativa con la matriz de la 

muestra ni con la concentración de otros elementos presentes. Esto implica asumir que 

los efectos de matriz, las variaciones en la eficiencia de ionización y las posibles 

reacciones secundarias dentro del plasma o el sistema de introducción de muestras son 

despreciables o controlables. Si estas condiciones no se cumplen, la corrección 

matemática puede introducir errores sistemáticos, ya que los modelos lineales 

empleados no reflejan con precisión la complejidad química real del sistema. 

En la Tabla 13 se muestra el porcentaje que fue sustraído al número de cuentas inicial 

y las ecuaciones (Ec. 6 y Ec. 7) utilizadas para efectuar la corrección en las diversas 

muestras analizadas.  

 

 

 



 

89 

 

 111Cd 114Cd 

NIST SRM 1547 (Peach leaves) 0,41 % 0,92 % 

NIST SRM 3254 (Green Tea) 1,5% 25% 

Muestra CCQM-K89 (Herba Ecliptae) 0,24 % 0,53 % 

Muestra yerba mate 0,70 % 1,32 % 

111Cdcorregido (cps) = 111Cdmuestra – [ 98Momuestra * (111Cdstd Mo / 98Mostd Mo)] Ec. 6 

114Cdcorregido (cps) = 114Cdmuestra – [ 98Momuestra * (114Cdstd Mo / 98Mostd Mo)] – [ 120Snmuestra * 

(114Cdstd Sn / 120Snstd Sn)] Ec. 7 

Tabla 13 - Resultados de la corrección matemática de interferencias asociadas al oxido de molibdeno 
sobre las muestras y MRCs 

 

Se puede observar que, en general, el porcentaje de corrección es relativamente 

pequeño (<2 %) excepto  para la señal del 114Cd en NIST SRM 3254, donde la corrección 

significa un 25% del número de cuentas. Esto se debe a la presencia de estaño en el 

MRC, en una fracción de masa alta respecto a la fracción de masa de Cd. 

La efectividad del método de corrección de interferencia se evalúa en conjunto con la 

veracidad del método a través del uso de materiales de referencia certificados de 

matriz. 

 

4.3.4  Determinación de las relaciones isotópicas de plomo en las muestras 

Como el Pb es un elemento cuya abundancia isotópica varía en la naturaleza de forma 

significativa (Zhu, et al. 2021), se debe realizar la determinación de la abundancia 

isotópica y el peso atómico en el MRC calibrante, en la muestra y en los MRC de control 

para poder cuantificarlo posteriormente. 

En esta determinación, es particularmente crucial el rol que juega la correcta 

evaluación del mass bias. El mass bias refiere a la desviación del valor medido de las 
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relaciones isotópicas por el espectrómetro de masas respecto al ȃvalor verdaderoȄ. 

Esto se produce porque los iones generados en el plasma son transmitidos en el 

espectrómetro de masas con distinta eficiencia, principalmente debido a efectos 

espacio/carga, resultando en una respuesta no uniforme de la sensibilidad a lo largo 

del rango de masas y produciendo al final una inexactitud en la determinación de la 

relación isotópica (Yang e Strugeon 2003). 

Para corregir el mass bias, la medición se realizó utilizando el MRC NIST 982 Common 

Lead Isotopic Standard y determinando el factor de corrección por mass biass como: 

� = �೟೐�ೝ�೎���್ೞ೐ೝ�ೌ೏� Ec. 8 

Como el MRC NIST 982 está certificado en relaciones isotópicas en función del 206Pb, 

las relaciones isotópicas para calcular las abundancias también se determinan en 

función de este isótopo. 

A partir de la medición de las relaciones isotópicas 204Pb/206Pb, 207Pb/206Pb y 208Pb/206Pb 

se calculan las abundancias de acuerdo con las ecuaciones desarrolladas en la Figura 

20.  

La incertidumbre fue estimada según el método de Monte Carlo (JCGM 101 2008) 

utilizando la NIST Uncertainty Machine (Lafarge e Possolo 2015) disponible en 

https://uncertainty.nist.gov/. Los resultados se presentan en la Tabla 14. 

https://uncertainty.nist.gov/
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Figura 20 - Ecuaciones de cálculo de las abundancias isotópicas del Pb 

 

 

 NIST SRM 3128 

Lead Standard  

Muestra 

yerba mate 

NIST SRM 1547 

Peach Leaves 

Muestra CCQM-

K89 herba 

Ecliptae 

204Pb 0,013705 ± 0,000032 0,014003 ± 0,000086 0,01374 ± 0,00010 0,013812 ± 0,000072 

206Pb 0,24933 ± 0,00036 0,25136 ± 0,00070 0,25557 ± 0,00064 0,24883 ± 0,00046 

207Pb 0,21351 ± 0,00032 0,21250 ± 0,00068 0,21014 ± 0,00072 0,21396 ± 0,00054 

208Pb 0,52346 ± 0,00068 0,5221 ± 0,0013 0,5206 ± 0,0012 0,52339 ± 0,00086 

PA (g/mol) 207,21 ± 0,17 207,20 ± 0,33 207,20 ± 0,32 207,21 ± 0,32 

Tabla 14 Ȯ Resultado abundancias y pesos atómicos en las muestras y MRCs 
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4.3.5  Ecuación de cálculo método de dilución isotópica en dos etapas 
 

La ecuación 9 fue utilizada para determinar la concentración de Pb por dilución 

isotópica. Como el Cd es un elemento cuya abundancia isotópica no varía en la 

naturaleza, se utiliza una versión levemente simplificada dado que MAx = MAz, 

Ax=Az y Bx=Bz. ݓ௫ = ௭ݓ  ∗ ௠ೣ೤∗௠೥௠ೣ∗௠೥೤ ∗ ெ஺ೣெ஺೥ ∗ (஺೤−஻೤∗௄∗�ೣ೤஻ೣ∗௄∗�ೣ೤−஺ೣ) ∗ (஻೥∗௄∗�೥೤−஺೥஺೤−஻೤∗௄∗�೥೤)    Ec.9 

• XǱ muestra 

• YǱ solución que contiene el isótopo enriquecido 

• ZǱ calibrante 

• X+YǱ mezcla de la muestra con el isótopo enriquecido 

• Z+YǱ mezcla del calibrante con el isótopo enriquecido 

• “Ǳ isótopo de referencia 

• ”Ǳ isótopo spike 

• Relación isotópica ǻRǼǱ es la proporción isotópica entre dos isótopos de un mismo elemento. R 

se calcula considerando en el numerador al isótopo enriquecido y en el denominador al isótopo 

de referencia. 

• M“xǱ masa atómica del elemento en la muestra. 

• M“zǱ masa atómica del elemento en el calibrante. 

• “xǱ abundancia isotópica del isótopo de referencia en la muestra. 

• “yǱ abundancia isotópica del isótopo de referencia en la solución de isótopo spike. 

• “zǱ abundancia isotópica del isótopo de referencia en el calibrante. 

• ”xǱ abundancia isotópica del isótopo spike en la muestra. 

• ”yǱ abundancia isotópica del isótopo spike en la solucion spike. 

• ”zǱ abundancia isotópica del isótopo spike en el calibrante. 

• wx es la fracción de masa del analito en la muestra 

• wz es la fracción de masa del analito en el calibrante 

• mx es la masa de muestra en la mezcla ǻX + YǼ 

• myx es la masa de solución de isótopo enriquecido en la mezcla ǻX + YǼ 

• mz es la masa de calibrante en la mezcla ǻZ + YǼ 

• myz es la masa de solución de isótopo enriquecido en la mecla ǻZ + YǼ 

• KǱ factor de corrección por mass bias 
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4.3.6 Evaluación de la incertidumbre 

La incertidumbre fue estimada utilizando el método Kragten. 

4.3.6.1  Cadmio 

En la Figura 21 se presentan las variables, el valor típico, la incertidumbre estándar de 

las variables y el cálculo para la determinación de Cd en la muestra candidato a MRC. 
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Figura 21 - Estimación de la incertidumbre de la fracción de masa de Cd en candidato A MRC por método Kragten

mx myx mz myz wz Axz Bxz Ay By K Rxy Rzy Rep

Valor típico 0,5232 1,0592 1,01066 1,08354 0,39603 28,75400 12,79500 0,01000 97,23000 0,84269 1,1478 1,19191 0,00000

u 0,00034 0,00034 0,00034 0,00034 0,000584 0,0405 0,0060 0,2887 0,2887 0,0049 0,0112 0,00262 0,0011

unidad g g g g g - - - - - - - mg/kg

mx 0,52325 0,52359 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325 0,52325

myx 1,059210744 1,059210744 1,059550344 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744 1,059210744

mz 1,01066 1,01066 1,01066 1,01100 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066 1,01066

myz 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08388 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354 1,08354

wz 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39661 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603 0,39603

Ax 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7945 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540 28,7540

Bx 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,801 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950 12,7950

Ay 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,298675135 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100

By 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300 97,51867513 97,2300 97,2300 97,2300 97,2300

K 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84269 0,84762091 0,84269 0,84269 0,84269

Rxy 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,147792517 1,158994972 1,147792517 1,147792517

Rzy 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,19191 1,194524011 1,19191

Rep 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0,001051869

w (x) 0,699168306 0,698714824 0,69939247 0,699403239 0,698949242 0,700199994 0,699219892 0,699151082 0,699088618 0,699168314 0,698952543 0,7112382 0,696400355 0,700220175

∑u;xiͿ 0,000453481 -0,000224165 -0,000234933 0,000219063 -0,001031689 -5,15865E-05 1,72233E-05 7,96877E-05 -8,14737E-09 0,000215763 -0,012069894 0,00276795 -0,001051869

∑u;xiͿ2 0,00015593 2,05645E-07 5,02498E-08 5,51936E-08 4,79888E-08 1,06438E-06 2,66117E-09 2,96642E-10 6,35013E-09 6,63797E-17 4,65537E-08 0,000145682 7,66155E-06 1,10643E-06

Mean value 0,699168306

  u 0,012487179

U (k = 2) 0,024974359

Rel 3,57%
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La estimación de la incertidumbre obtenida por Kragten fue validada estimando la 

incertidumbre por el método de Monte Carlo a través de la NIST Uncertainty Machine. 

Los resultados se presentan en la Figura 22. 

 

 

Figura 22 -Resultados estimación de la incertidumbre por método de Monte Carlo para la 
determinación de Cd en la muestra candidato a MRC 

 

Como podemos observar el valor de incertidumbre estándar obtenida por el método 

Kragten es de 0,0125 mg/kg y por el método de Monte Carlo de 0,0124 mg/kg, por lo 

cual se concluye que con el método Kragten se obtiene una estimación de la 

incertidumbre adecuada. 
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La incertidumbre expandida relativa resultante es de 3,7%. Los resultados a su vez nos 

demuestran que la mayor contribución a la incertidumbre viene dada por la relación 

isotópica de la muestra (93,33%). Esto se debe a que, al aplicar factores de corrección 

matemática para minimizar el efecto de la interferencia del molibdeno, la 

incertidumbre de este factor se ve incrementada, más allá de lo que sería teniendo en 

cuenta únicamente la repetibilidad instrumental en la determinación de la relación 

isotópica. 

 

4.3.6.2  Plomo 

En la Figura 23 se presentan las variables, el valor típico, la incertidumbre estándar de 

las variables y el cálculo para la estimación de la incertidumbre en  la determinación 

de Pb en la muestra candidato a MRC. La incertidumbre expandida relativa resultante 

es de 7,8%. En este caso la componente más significativa es la precisión del método. 

Cabe destacar que para la estimación se utilizó la precisión intermedia y no la 

repetibilidad de manera de obtener una estimación de la incertidumbre más 

representativa, que contemplara la variabilidad entre días. 
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Figura 23 - Estimación de la incertidumbre de la fracción de masa de Cd en candidato a MRC por método Kragten 
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4.3.7   Evaluación del desempeño del método 

Las cifras de mérito se presentan en la Tabla 15 y Tabla 16. En métodos normalizados, 

como lo propuestos por la Association of Oficial Analytical Collaboration (AOAC 

2016)  y para los niveles de fracción de masa considerados, se espera que dichas cifras 

se encuentren en los siguientes rangos: recuperación entre 80 y 115%, repetibilidad de 

un 11% y reproducibilidad de un 16%. Al comparar estos valores con los obtenidos en 

el método desarrollado, podemos observar que el grado de exactitud alcanzado es 

significativamente superior. En particular, la incertidumbre relativa expandida 

máxima fue del 5% para Cd y del 8% para el Pb, muy por debajo de los valores 

alcanzables con métodos normalizados basados en calibración externa. En vistas de su 

uso para la certificación de un MRC, se puede concluir que el método es adecuado al 

uso. 

CADMIO 

Sensibilidad                             200000 cps/ppb 114Cd 

Rango Lineal  0,015 a 1000 ppb 

Límite de detección 
instrumental 

 0,005 ppb 

Límite de cuantificación 
método 

 0,0005 mg/kg 

 NIST SRM 1547 
Peach Leaves 

w (mg/kg): 
0,0261±0,0022 

NIST SRM 3254 
Green Tea 
w (mg/kg): 
0,037±0,002 

Muestra 
yerba mate 
w (mg/kg): 

0,7 

Muestra 
CCQM-K89 

herba Ecliptae 
w (mg/kg): 4,12 

Precisión repetibilidad 
(n=7) 

3,7 % 1,9 % 1,0 % 0,23 % 

Precisión Ȯ intermedia (n=3 
días)    

3,7 % --- 1,1 % --- 

Veracidad Ȯ recuperación  
n=7         

97 % 96 % --- --- 

Incertidumbre expandida         5 % 5 % 4 % 3 % 

Error normalizado 0,31 0,54   

Tabla 15 - Cifras de mérito del método desarrollado para la determinación de Cd 

 



 

99 

 

PLOMO 

Sensibilidad  1000000 cps/ppb 208Pb 

Rango Lineal  0,01 a 1000 ppb 

Límite de detección 
instrumental 

 0,005 ppb 

Límite de cuantificación método  0,0003 mg/kg 

 NIST SRM 1547 
Peach Leaves w 

(mg/kg): 0,869±0,018 

Muestra 
yerba mate 
w (mg/kg): 

0,4 

Muestra CCQM-K89 
herba Ecliptae w (mg/kg): 

8,18 

Precisión repetibilidad (n=7) 0,6% 7,3% 0,3% 

Precisión Ȯ intermedia (n=3 días)    0,9% 7,4% --- 

Veracidad Ȯ recuperación         
n=7 

97% --- --- 

Incertidumbre expandida                 5% 8% 3% 

Error normalizado 0,55   

Tabla 16 - Cifras de mérito del método desarrollado para la determinación de Pb 

 

 

 4.4  Desarrollo de la metodología para la determinación de arsénico por método de 

adición estándar con estándar interno con detección por ICP-SFMS 

El método para la determinación de arsénico desarrollado se basa en la cuantificación 

por adición estándar (con preparación gravimétrica), en un punto con estándar interno 

y detección por ICP-SFMS. La ventaja de analizar arsénico utilizando un 

espectrómetro de masas de sector magnético en vez de uno de cuadrupolo es la 

capacidad de resolver las interferencias poliatómicas, principalmente la interferencia 

Ar-Cl tan abundante, para la cual se requiere una resolución de 7773, pero también las 

interferencias Ar-K (resolución 7761) y Ca-O-O (resolución 7761), entre otras. 
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4.4.1 Selección del estándar interno  

La elección del estándar interno apropiado es crucial para garantizar la exactitud en la 

determinación de arsénico por ICP-MS. Al momento de elegir el estándar interno 

normalmente se busca que el mismo tenga una masa atómica y un potencial de 

ionización similar al analito, para asegurar que ambos elementos experimenten efectos 

similares durante la ionización y detección. En determinaciones de arsénico los 

elementos: galio, germanio e indio, son los más comúnmente utilizados como estándar 

interno. Si analizamos las masas atómicas y los potenciales de ionización, vemos que 

el Ga tiene un potencial de ionización de 5,999 eV (m/z = 69 y 71), el germanio de 7,900 

eV (m/z = 70, 72, 73, 74 y 76), el arsénico de 9,815 eV (m/z = 75) y el indio de 5,786 eV 

(m/z = 113 y 115). Luego de analizados estos valores, buscando similitud de masa 

atómica y de potencial de ionización se decide emplear germanio. Dentro de los 

isótopos disponibles del germanio, aquellos que presentan menor influencia de 

interferencias, cuando son determinados en alta resolución, son el 72 y el 73. Como el 

isótopo 72 es prácticamente 4 veces más abundante que el 73, se decide probar en 

primera instancia este isótopo.  

 

4.4.2  Adición de calibrante 

(Zhu e Chiba 2012) evaluaron la cantidad óptima de solución estándar que debe 

añadirse a una muestra enriquecida para mejorar la precisión de la medición. 

Encontraron una mejora significativa de la precisión al aumentar la relación entre la 

fracción de masa de muestra adicionada y la muestra sin adicionar de 1,1 a 2,0, sin 

mejoras significativas para relaciones superiores: 3,0; 4,0; 5,0; 7,0 y 10,0. Concluyeron 

que trabajar con concentraciones de muestra sin adicionar y adicionada cercanas 

facilita la optimización de las condiciones de operación del ICP-MS y garantiza 
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mediciones más precisas, por lo que seleccionaron una relación de 2,0 para los 

experimentos posteriores. 

Pero asegurar una relación de 2, significa conocer bien, a priori, la fracción de masa de 

analito en la muestra incógnita. Una subestimación inicial de la fracción de masa nos 

llevaría a tener una relación inferior a 2, con el posible detrimento de la exactitud de 

los resultados. Es por ello por lo que se decide trabajar con una relación de 3. 

 

4.4.3  Ecuación de cálculo método de adición estándar en un punto con estándar 
interno. 
௦௠௣ݓ  = � ∗ ௖௔௟ݓ ∗ ݉௖௔௟−ி஻ ∗ ݉௦௟௡݉௦௟௡−ி஻ ∗ ݉௦௠௣ ∗ �       ܦܨ = �ி஺�ி஻ − �ி஺ .ܿܧ              ͳͲ 

• wxǱ fracción de masa del analito en la muestra. 

• WcalǱ fracción de masa del analito en el calibrante utilizado como spike. 

• Fracción “Ǳ digesto o dilución del digesto para preparar la muestra adicionada. 

• Fracción ”Ǳ digesto o dilución del digesto adicionado. 

• mcal-F”Ǳ masa de calibrante en la fracción ”. 

• msln-F”Ǳ masa de la fracción “ en la fracción ”. 

• msmpǱ masa de muestra. 

• mslnǱ masa total del digesto. 

• I“Ǳ Intensidad de la señal del analito. 

• IEIǱ Intensidad de la señal del estándar interno. 

• RF“Ǳ S“/SEI en Fracción “. 

• RF”Ǳ S“/SEI en Fracción ”. 

• FDǱ Factor de dilución. 

 

4.4.5 Evaluación de la incertidumbre 

La incertidumbre fue estimada según (JCGM 100 2008). En la Tabla 17 se presentan las 

variables, el valor típico, la incertidumbre estándar de las variables y el cálculo para la 

estimación de la incertidumbre en  la determinación de arsénico en la muestra 



 

102 

 

candidato a MRC. La incertidumbre expandida relativa resultante es de 5,1%. 

Realizando un análisis de las variables podemos observar que la componente de 

mayor influencia es la repetibilidad instrumental (82%), seguido de la precisión del 

método (12%). 

Magnitud Valor típico Incertidumbre estándar Coeficiente de 
Sensibilidad ci 

(ci*ui)^2 

m sln (g) 30,6700 0,00048 0,001785 7,24E-13 

FD 1,0000 0,00000 0,054740 0 

R 0,3589 0,00369 0,152509 3,16E-07 

w CAL (mg/kg) 0,2889 0,000363 0,189504 4,73E-09 

m CAL-FB (g) 0,2097 0,00048 0,261015 1,55E-08 

m sln-FB (g) 12,2115 0,00048 -0,004483 4,56E-12 

m smp (g) 0,9976 0,00048 -0,054869 6,84E-10 

Repetibilidad (mg/kg) 0 0,00022 1 4,84E-08 

Suma (ci.ui)^2 3,85E-07 
U (mg/kg) 0,000621 
Glef 2,969364 
K 4,302653 
U (mg/kg) 0,00267 
Urel (%) 5,1 
Tabla 17 - Estimación de la incertidumbre  de la fracción de masa de As en candidato A MRC según 

(JCGM 100 2008) 

 

4.4.6 Evaluación del desempeño del método 

En la Tabla 18 se muestran las cifras de mérito del método desarrollado.  Para este 

nivel de fracción de masa, la AOAC presenta como cifras de mérito indicativas los 

siguientes valores: recuperación entre 60 y 115%, repetibilidad de un 15% y 

reproducibilidad de un 32%. Como se puede ver para el As la brecha entre las cifras 

obtenidas y los valores indicativos AOAC son aún más grandes que para el Cd y Pb. 

La incertidumbre relativa expandida máxima alcanzada fue del 5% y por lo tanto, se 

puede concluir que el método es adecuado al uso. 
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ARSÉNICO 

Sensibilidad                             1498 cps/ppb 

Rango Lineal  0,05 a 1000 ppb 

Límite de detección 

instrumental 

 0,02 ppb 

Límite de cuantificación 

método 

 0,0015 mg/kg 

 Muestra 
yerba mate 
w (mg/kg): 

0,05 

NIST SRM 1547 
Peach Leaves 

w (mg/kg): 
0,062±0,014 

NIST SRM 1570a 
Spinach Leaves 

w (mg/kg): 
0,068±0,012 

NIST SRM 3254 
Green Tea 
w (mg/kg): 
0,150±0,011 

Precisión repetibilidad (n=7) 2,0 % 1,1 % 0,8 % 1,4 % 

Precisión Ȯ intermedia  2,4 % (n=3) 1,6 % (n=2) 0,9 % (n=2) 3,4 % (n=2) 

Veracidad Ȯ recuperación      

n=7     

--- 107 % 91 % 92 % 

Incertidumbre expandida          5 % 3 % 3 % 3,5 % 

Error normalizado --- 0,29 -0,53 -0,95 

Tabla 18 - Cifras de mérito método desarrollado para As 
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4.5 Desarrollo de la metodología para la determinación de fósforo y sodio por 

método de adición estándar con detección por ICP-AES 

Para la determinación de P y Na, el método desarrollado se basa en la cuantificación 

por adición estándar (con preparación gravimétrica), en un punto y detección por ICP-

AES. 

 

4.5.1 Elección de no utilizar estándar interno 

En los instrumentos analíticos, la señal generada a partir de las propiedades químicas 

de una muestra siempre está acompañada por ruido, el cual puede tener componentes 

en un amplio rango de frecuencias que interfieren con la detección precisa del analito. 

Este ruido afecta la relación señal-ruido de manera distinta según su frecuencia. El 

ruido de alta frecuencia se asocia con fluctuaciones rápidas que degradan la precisión 

de una medición individual, mientras que el ruido de baja frecuencia, conocido 

comúnmente como deriva, se manifiesta como variaciones lentas en el fondo o la 

sensibilidad del instrumento, afectando la reproducibilidad entre mediciones 

sucesivas. Para mitigar estos efectos, el ruido de alta frecuencia suele corregirse 

mediante estrategias como la estandarización interna, mientras que el control del ruido 

de baja frecuencia requiere otros enfoques como por ejemplo recalibraciones 

frecuentes (Salit e Turk 1998). 

El uso de estándar interno en un ICP-AES secuencial presenta limitaciones inherentes 

al diseño instrumental. En un sistema secuencial, la medida de cada línea espectral se 

realiza en distintos instantes de tiempo, no de manera simultánea. La función principal 

de un estándar interno consiste en corregir variaciones instantáneas en la intensidad 

de emisión provocadas por fluctuaciones del plasma, cambios de nebulización, deriva 

temporal o inestabilidad electrónica. Cuando la adquisición no es simultánea, la señal 
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del analito y la del estándar interno no responden a la misma condición instrumental 

exacta.  

En un equipo ICP-AES secuencial, la secuencia de medición puede tardar segundos o 

minutos en recorrer todas las longitudes de onda programadas, a diferencia de los ICP-

MS donde la velocidad de barrido es mucho más alta (ms), por lo tanto, la no 

correspondencia temporal entre ambas mediciones (analito y estándar interno) es 

mucho más marcada. Esto significa que la señal del estándar interno corresponde a un 

estado del plasma diferente al de la señal del analito. Entre la lectura de una línea y 

otra pueden ocurrir oscilaciones rápidas que quedan sin corregir. Esta asincronía quita 

poder al principio de compensación que hace útil al estándar interno. Es por lo ello, 

que se decide no utilizar estándar interno en la determinación de P y Na. 

 

4.5.2 Selección de las longitudes de onda de medición 

La determinación de fósforo por ICP-AES presenta retos específicos debido a su menor 

sensibilidad relativa en comparación con otros elementos. La longitud de onda más 

utilizada para el fósforo es 213,618 nm, ya que ofrece un balance entre sensibilidad y 

menor susceptibilidad a interferencias. Sin embargo, esta línea puede verse afectada 

en matrices que contienen altas concentraciones de elementos como hierro, aluminio 

o calcio, que pueden generar interferencias espectrales cercanas a esta longitud de 

onda. La línea de emisión a 177,495 nm, aunque menos sensible, puede ser útil en casos 

donde la longitud de onda principal no sea adecuada debido a interferencias. No 

obstante, la detección en esta región del espectro ultravioleta requiere un manejo 

cuidadoso del sistema óptico del instrumento, ya que estas longitudes de onda suelen 

ser más propensas al ruido de fondo y susceptibles a la degradación del rendimiento 

óptico. 
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El Na es un elemento altamente sensible en ICP-AES debido a la intensidad de sus 

líneas de emisión características. Las longitudes de onda más utilizadas para la 

determinación de Na son 588.995 nm y 589.592 nm, correspondientes al doblete de 

emisión. Estas líneas son muy intensas y permiten alcanzar bajos límites de detección, 

lo que las hace ideales para aplicaciones donde el Na está presente en trazas. Además, 

estas líneas suelen estar libres de interferencias en la mayoría de las matrices. 

En base a lo comentado fue elegida la longitud de onda 213,618 nm para la 

determinación de fósforo y la longitud de onda 589,592 para la determinación de Na. 

 

4.5.3 Uso de cloruro de cesio como buffer de ionización 

En el plasma los elementos se ionizan debido a las altas temperaturas (~10,000 K). Sin 

embargo, la eficiencia de ionización de un elemento puede ser influenciada por otros 

componentes presentes en la muestra, como metales alcalinos o alcalinotérreos. Estos 

elementos tienen bajas energías de ionización y tienden a ionizarse fácilmente, 

modificando el equilibrio de ionización del plasma y afectando la señal del analito. 

Para solucionar este problema, se introducen buffers de ionización, que neutralizan los 

efectos de estos elementos y estabilizan el ambiente de ionización. El cloruro de cesio 

(CsCl) es uno de los buffers de ionización más efectivos utilizados en ICP-AES. El cesio 

tiene una energía de ionización muy baja (3,8939 eV), lo que lo convierte en un 

competidor eficiente para los procesos de ionización. Al introducir CsCl en el plasma, 

el cesio se ioniza preferentemente, desplazando el equilibrio de ionización de los 

demás elementos, aumentando la cantidad de átomos neutros disponibles para la 

excitación y por lo tanto favoreciendo la intensidad de la línea de emisión atómica. 

Dado que para ambos analitos se seleccionaron líneas atómicas y el sodio es altamente 

susceptible a la ionización, se agregó CsCl a los digestos de las muestras y de los MRC 

de control, de modo que la concentración final en el digesto fuese de 10.000 ppm. 
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4.5.4 Ecuación de cálculo adición estándar en un punto 
௫ݓ  = ஼஺௅ݓ × ݉஼஺௅−ி஻ሺ� × ݉ி஻ሻ − ݉௦௟௡−ி஻ ∗ ݉௦௟௡݉௦௠௣ ∗ .ܿܧ       ܦܨ ͳͳ 

 

• wxǱ fracción de masa del analito en la muestra. 

• WcalǱ fracción de masa del analito en el calibrante utilizado como spike. 

• Fracción “Ǳ digesto o dilución del digesto para preparar la muestra adicionada. 

• Fracción ”Ǳ digesto o dilución del digesto adicionado. 

• mcal-F”Ǳ masa de calibrante en la fracción ”. 

• msln-F”Ǳ masa de la alícuota de la fracción “ en la fracción ”. 

• mF”Ǳ masa de la fracción ”. 

• msmpǱ masa de muestra. 

• mslnǱ masa total del digesto. 

• IF“Ǳ Intensidad de la señal del analito en la Fracción “. 

• IF”Ǳ Intensidad de la señal del analito en la Fracción ”. 

• RǱ IF”/IF“ 

• FDǱ Es el factor de dilución. 

 

4.5.5 Evaluación del desempeño del método 

En la Tabla 19 se pueden observar las cifras de mérito del método desarrollado para la 

determinación de fósforo. Una vez más las cifras obtenidas son mejores a los valores 

indicativos AOAC para el nivel de fracción de masa en estudio (recuperación entre 95 

y 105%, repetibilidad de 3,7% y precisión intermedia igual a 6%).  La incertidumbre 

relativa expandida del método fue de 3% y por lo tanto se concluye que el método es 

adecuado al uso. 

 

Las cifras de mérito del método para la determinación de sodio se muestran en la Tabla 

20. Los valores de repetibilidad y precisión intermedia fueron inferiores a los valores 

indicativos AOAC para esta fracción de masa (repetibilidad igual a 7,3%, precisión 
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intermedia igual a 8%). Para este caso no fue posible evaluar la veracidad y la exactitud 

del método, dado que no fue posible encontrar un MRC en matriz vegetal con valor 

certificado para sodio. El MRC utilizado para los estudios de precisión, NIST 1547 

Peach leaves, cuenta con un valor informativo para sodio, sobre el cual se obtuvo una 

recuperación del 145%. Al ser este valor muy por fuera de lo indicado en el certificado, 

se procedió a realizar una cuantificación de este MRC por FAAS con calibración 

externa, a modo de verificación del valor. Utilizando esta metodología se obtuvo una 

recuperación del 138% y por tanto fue confirmada la gran diferencia entre el valor 

indicativo del material y los valores encontrados en el laboratorio, sea aplicando 

adición estándar y detección por ICP-AES que para calibración externa y detección por 

FAAS. Esto evidencia la gran necesidad de contar con MRCs con valores certificados 

y la incompatibilidad de usar valores indicativos para estudios de veracidad y 

exactitud. 

En función de la situación planteada para sodio, se decide utilizar los resultados de la 

comparación interlaboratorio organizada como objetivo de la tesis, para evaluar la 

exactitud del método. 
 

FÓSFORO 

Sensibilidad                            4800 cps/ppm 

Rango Lineal 0,03 a 100 ppm 

Límite de detección instrumental 0,01 ppm 

Límite de cuantificación método 0,9 mg/kg 

 NIST SRM 1547 
Peach Leaves 

w: 1371 mg/kg 

Muestra 
yerba mate 

w: 1573 mg/kg 
Precisión repetibilidad (n=7) 0,4 % 1,2 % 

Precisión Ȯ intermedia (n=3 días)    0,6 % 2,3 % 

Veracidad Ȯ recuperación (n=7) 102 % --- 

Incertidumbre expandida                 3 % 3 % 

Error normalizado 0,26 --- 

Tabla 19 - Cifras de mérito método desarrollado para P 
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SODIO 

Sensibilidad 247000 cps/ppm 

Rango Lineal 0,015 a 50 ppm 

Límite de detección instrumental 0,005 ppm 

Límite de cuantificación método 0,45 mg/kg 

 Muestra 
yerba mate 

w: 32 mg/kg 

NIST SRM 1547 
Peach Leaves 
w: 37 mg/kg 

(valor 
informativo) 

Precisión repetibilidad (n=7) 1,3 % 2,5 % 

Precisión Ȯ intermedia (n=3 días) 2,5 % 4,8 % 

Veracidad Ȯ recuperación --- --- 

Incertidumbre expandida 3 % 3 % 

Error normalizado --- --- 

Tabla 20 - Cifras de mérito método desarrollado para Na 

 
 

4.6 Evaluación de la homogeneidad del lote 

La homogeneidad del lote fue estudiada de acuerdo con (ISO 35 2017). Diez botellas 

del lote fueron seleccionadas: la primera (N° 1), la última (N° 117) y las 8 restantes de 

manera aleatoria. Se realizaron las determinaciones de los 5 elementos por triplicado 

con los métodos desarrollados. Para el caso del Pb se detectó un valor anómalo en la 

réplica 1 de la botella 117. Su calidad de anómalo fue confirmada mediante un test 

Tukey (Figura 24) y fue descartado para la posterior evaluación de la homogeneidad. 
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Figura 24 Ȯ Representación gráfica de la prueba de Tukey para valores anómalos en los resultados de 
Pb para evaluación de la homogeneidad 

 

En la Figura 25, Figura 26, Figura 27, Figura 28 y Figura 29 se resumen los resultados 

obtenidos en las determinaciones realizadas en cada botella. 

Se realizó la evaluación mediante un análisis ANOVA. Los resultados se pueden 

observar en la Tabla 21. Para los cinco analitos evaluados, el ensayo de homogeneidad 

arrojó resultados satisfactorios, confirmando la ausencia de diferencias significativas 

entre las unidades del lote. Se concluye que la muestra es lo suficientemente 

homogénea como para proceder con la certificación del lote. 
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Figura 25 - Resultados de la homogeneidad de la fracción de masa de As en el candidato a MRC 

 

 

 

Figura 26 Ȯ Resultados de la homogeneidad de la fracción de masa de Cd en el candidato a MRC 
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Figura 27 -  Resultados de la homogeneidad de la fracción de masa de P en candidato a MRC 

 

 

 

Figura 28 Ȯ Resultados de la homogeneidad de la fracción de masa de Pb en candidato a MRC 
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Figura 29 Ȯ Resultados de la homogeneidad de la fracción de masa de Na en candidato a MRC 

 

 

Elemento F F crítico Resultado ubb 

As 2,20 2,39 Homogéneo 2,3% 

Cd 0,96 2,39 Homogéneo 0,9% 

P 1,75 2,39 Homogéneo 0,6% 

Pb 1,03 2,42 Homogéneo 7,2% 

Na 1,67 2,39 Homogéneo 1,0% 

Tabla 21 - Resultado del ANOVA para la evaluación de la homogeneidad 

 

4.7 Evaluación de la estabilidad del lote en condiciones de transporte 

Para evaluar la posible inestabilidad de la muestra durante el transporte debido al 

efecto de la temperatura, se realizó un estudio isócrono, de acuerdo con (ISO 35 2017), 

para un período de tres semanas a 40 °C. Cada semana se sacaron de la estufa dos 

botellas seleccionadas al azar y restituidas en condiciones de almacenamiento 

normales (20 ± 5 °C). Una vez finalizadas las 3 semanas, las botellas fueron analizadas 
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empleando los métodos desarrollados. Realizando un análisis de regresión de las 

fracciones de masa de los distintos elementos en función del tiempo, se evaluó la 

significancia estadística de las pendientes mediante una prueba t. Si la pendiente no 

difiere significativamente de 0, el candidato a MRC se considera estable en las 

condiciones de transporte ensayadas. 

El estadístico fue calculado como: 

௕ݐ = ௕ݏ|ܾ| .ܿܧ     ͳʹ 

donde b corresponde a la pendiente estimada de la recta de regresión, sb representa el 

error estándar asociado a dicha estimación. El valor calculado de tb se compara con el 

valor crítico de la distribución t de Student para una prueba bilateral con n−2 grados 

de libertad, al 95 % de nivel de confianza. Si el estadístico tb excede el valor crítico, se 

concluye que la pendiente es significativamente distinta de cero, lo que indica que el 

modelo de regresión refleja una relación lineal significativa entre la variable 

independiente y la variable dependiente al 95 % de nivel de confianza. Los resultados 

se resumen en la Tabla 22.  

 

Elemento t calculado t crítico Resultado 

As 0,676 2,571 Estable 

Cd 1,196 2,571 Estable 

Na 0,176 2,571 Estable 

P 1,038 2,571 Estable 

Pb 1,564 2,571 Estable 

Tabla 22 Ȯ Resultados del estudio de estabilidad a corto plazo (condiciones de transporte) 

Se puede concluir que los analitos no mostraron una inestabilidad significativa 

después de haber sido expuestos a 40 °C durante 3 semanas. 
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Si bien no es indispensable, de todas maneras, una componente de incertidumbre 

debida a la inestabilidad en condiciones de transporte será incorporada a la 

incertidumbre final del MRC. Esta componente fue estimada como: ݑ௦௧௦ = ௕ݏ ∗ .ܿܧ    ݐ ͳ͵ 

Donde t es el tiempo de exposición igual a 3 semanas. 

 

4.8 Estudio de estabilidad a largo plazo 

Para el estudio de estabilidad a largo plazo se utilizó el mismo enfoque que para el 

estudio de estabilidad a corto plazo, evaluando la fracción de masa de los elementos a 

lo largo del tiempo. Como tiempo 0 se consideró los resultados obtenidos para la 

caracterización. Luego se repitieron las determinaciones en dos períodos más, 

alrededor de las semanas 147 y 213. 

Los resultados del test estadístico se resumen en la Tabla 23.  

Elemento t calculado t crítico Resultado 

As 1,415 2,776 Estable 

Cd 0,138 2,365 Estable 

Na 1,547 2,776 Estable 

P 1,925 2,265 Estable 

Pb 1,081 2,201 Estable 

Tabla 23 - Resultados estudio de estabilidad a largo plazo 

 

La incertidumbre por estabilidad a largo plazo fue como: ݑ௟௧௦ = ௕ݏ ∗ .ܿܧ     ݐ ͳͶ 

Donde t es el tiempo estimado desde la determinación para asignar el valor y el tiempo 

final estimado para la certificación. En este caso se utilizó como tiempo 312 semanas, 

haciendo una proyección de vida útil del MRC equivalente a 6 años.  
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4.9 Estudio Interlaboratorio 

Los estudios interlaboratorio constituyen una herramienta fundamental para la 

evaluación del desempeño analítico, la armonización de métodos y la demostración de 

la competencia técnica de los laboratorios. Su desarrollo se sustenta en la necesidad de 

comparar resultados obtenidos por diferentes organizaciones, bajo condiciones 

controladas, con el objetivo de detectar sesgos sistemáticos, estimar la 

reproducibilidad y en última instancia, fortalecer la confiabilidad de las mediciones.  

Un estudio interlaboratorio consiste, en términos generales, en la organización, 

ejecución y evaluación de ensayos o mediciones en los que participan múltiples 

laboratorios, que analizan muestras con suficiente grado de homogeneidad y 

estabilidad durante el período de distribución y análisis.  

La homogeneidad se evalúa mediante un muestreo estadísticamente representativo, 

mientras que la estabilidad se verifica en diferentes intervalos de tiempo en 

condiciones de almacenamiento y transporte. Los estudios de homogeneidad y 

estabilidad aseguran que las diferencias observadas en los resultados se atribuyan a 

variaciones en los métodos o en la ejecución de los laboratorios y no a irregularidades 

en las muestras. 

El laboratorio coordinador también se encarga de la recopilación y tratamiento 

estadístico de los datos. Este enfoque permite evaluar la exactitud de los resultados, a 

través del análisis de la variabilidad interlaboratorio y la comparación con valores de 

referencia cuando estos están disponibles. 

Los estudios interlaboratorio pueden tener diferentes propósitos, y de ello depende en 

gran medida su diseño. En los programas de ensayos de aptitud, el objetivo principal 

es evaluar y monitorear el desempeño individual de los laboratorios participantes, 

siendo la participación uno de los requisitos de la ISO 17025.  
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En cambio, en los estudios destinados a la validación de métodos, el énfasis está en 

evaluar la reproducibilidad y robustez del procedimiento analítico, lo que implica un 

análisis más detallado de los factores que contribuyen a la variabilidad.  

Por otro lado, en el ámbito de la Metrología, las comparaciones interlaboratorio del 

tipo ȃKey comparisonȄ o ȃSupplementary comparisonȄ se utilizan para demostrar la 

equivalencia de las mediciones realizadas por diferentes Institutos de Metrología y 

para establecer CMCs (Calibration and Measurement Capabilities) en el marco del 

Acuerdo de Reconocimiento Mutuo del CIPM (International Committee for Weights 

and Measures.  

El análisis estadístico de los datos constituye la etapa central de un estudio 

interlaboratorio. En general, se emplean métodos robustos que minimizan la 

influencia de valores atípicos y proporcionan estimaciones confiables de la media y la 

desviación estándar entre laboratorios. La norma (ISO 13528 2022) ȃStatistical methods 

for use in proficiency testing by interlaboratory comparisonȄ, describe procedimientos 

estadísticos para el tratamiento de datos en programas de ensayos de aptitud, 

incluyendo la determinación de valores asignados, la estimación de la desviación 

estándar para la evaluación del desempeño y el cálculo de estadísticas robustas como 

la mediana y el rango intercuartílico. 

Para el caso de las comparaciones clave en Metrología Química, se han comenzado a 

utilizar enfoques estadísticos que contemplan otros factores, como por ejemplo la 

ȃincertidumbre oscuraȄ (Possolo, et al. 2021). 

Como forma de evaluar la exactitud de los métodos desarrollados se propuso 

organizar un estudio interlaboratorio. Este estudio fue planteado en el marco de las 

actividades del grupo de Metrología Química del Sistema Interamericano de 

Metrología ǻhttpsǱ//sim-metrologia.org/Ǽ. Los laboratorios deben participar utilizando 

sus mejores métodos disponibles, de forma de reportar incertidumbres lo más bajas 
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posible, que representen sus mejores capacidades de medición. Por ello, el participar 

requiere de una gran inversión y por tanto se concuerda la cantidad de analitos a 

determinar. En este caso se concordó excluir al Pb del estudio, por entenderse, para 

este estudio, su determinación presenta ciertas similitudes con la determinación de 

Cd. La Intercomparación fue codificada como SIM.QM-Sŗŗ ȃSupplementary 

Comparison for elements in Yerba mate ǻIlex paraguariensisǼȄ. Catorce laboratorios de 

Ś continentes aportaron resultados para ŗ o más analitos. 

 

La participación satisfactoria en una comparación de este tipo permite a los 

laboratorios  declarar o mantener capacidades de medición de acuerdo con el CIPM 

MR“ ǻInternational Committee for Weights and Measures Mutual Recognition 

ArrangementǼ. 

 

Los resultados de la comparación se encuentran publicados en ǻPérez Zambra, et al. 

ŘŖŘśǼ y en la página web del ”uró Internacional de pesas y medidas 

httpsǱ//www.bipm.org/, en el apartado KCD” ǻKey comparisons data baseǼ.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://www.bipm.org/
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4.9.1 Participantes 
 

La lista de participantes que aportaron resultados se resume en la Tabla ŘŚ. 

 

Laboratorio Acrónimo País 

Centro Nacional de Metrología CEN“M México 

National Laboratory of Chemical Metrology / General 
Chemical State Laboratory Ȯ Hellenic Institute of 
Metrology 

EXHM Grecia 

Health Sciences “uthority HS“ Singapore 

Instituto Nacional de Calidad IN“C“L Perú 

Instituto Nacional de Metrología de Colombia INMC Colombia 

Instituto Nacional de Metrología, Qualidade e 
Tecnologia 

INMETRO ”rasil 

Instituto Nacional de Tecnología Industrial INTI “rgentina 

Instituto de Salud Pública de Chile ISP Chile 

Jožef Stefan Institute JSI Eslovenia 

Laboratorio Tecnológico del Uruguay L“TU Uruguay 

Laboratorio Costarricense de Metrología LCM Costa Rica 

National Institute of Metrology Thailand NIMT Tailandia 

National Metrology Institute of South “frica NMIS“ Sudáfrica 

Ural Research Institute for Metrology - “ffiliated branch 

of the D.I. Mendeleyev Institute for Metrology 

VNIIM-

UNIIM 

Rusia 

Tabla 24 - Participantes del estudio interlaboratorio 

 

 

 

 

 



 

120 

 

4.9.2 Resultados informados 

En la Figura 30, Figura 31, Figura 32 y Figura 33 se presentan los resultados informados 

por los participantes. 

 

Figura 30 - Resultados reportados para fracción de masa de Arsénico (Pérez Zambra, et al. 2025) 

 

 

Figura 31 - Resultados reportados para fracción de masa de Cd (Pérez Zambra, et al. 2025) 
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Figura 32 - Resultados reportados para fracción de masa de P (Pérez Zambra, et al. 2025) 

 

 

 

Figura 33 - Resultados reportados para fracción de masa de Na (Pérez Zambra, et al. 2025) 

 

 

 

 



 

122 

 

Ś.9.ř Estimación del valor de referencia 

La elección del mejor estimador como valor de referencia fue realizada utilizando la 

plataforma NIST Decision Tree ǻPossolo, et al. ŘŖŘŗǼ, disponible en 

httpsǱ//decisiontree.nist.gov/. 

El Árbol de Decisión consta de cuatro nodos de ramificación y cinco hojas ǻFigura řŚǼ, 

cada una asociada a un procedimiento de reducción de datos sustentado en un modelo 

estadístico específico. Su función es guiar el análisis de resultados de 

intercomparaciones, mediante preguntas secuenciales que conducen a la elección de 

un procedimiento apropiado. Los principios rectores enfatizan que un valor atípico 

no debe ser excluido únicamente por su distancia de la media y que ningún resultado 

debe dominar el consenso de forma automática por tener una incertidumbre pequeña. 

“demás, los métodos de medición deben estar suficientemente caracterizados y las 

estimaciones de las incertidumbres deben estar sustentadas en un modelo estadístico 

explícito que considere todas las fuentes de incertidumbre y que satisfaga un criterio 

de optimalidad alineado con el objetivo de la intercomparación. “simismo, se subraya 

la importancia de reconocer y propagar la ȃincertidumbre oscuraȄ, es decir, la 

dispersión observada mayor a la esperada según las incertidumbres reportadas, para 

evitar subestimaciones en los DoEs ǻgrados de equivalenciaǼ ǻPossolo, et al. ŘŖŘŗǼ. 

 

Figura řŚ - Árbol de decisión. “daptado ǻPossolo, et al. ŘŖŘŗǼ 

HOMOGÉNEO 

GAUSSIANO 

SIMÉTRICO 

Media 

ponderada 

adaptativa 

Media 

ponderada  

Jerárquico 

Gauss + Gauss 

Jerárquico 

Laplace + Gauss 

Jerárquico  
Skew Student + Gauss 

GAUSSIANO 

https://decisiontree.nist.gov/
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La Tabla 25 resume los resultados obtenidos luego de aplicar el Árbol de Decisión en 

los resultados del Interlaboratorio, evaluando la homogeneidad de los datos 

ǻCochran’s testǼ, su simetría ǻMiao-Gel-Gastwirth test) y la normalidad (Shapiro-Wilk) 

y en función de ello, el algoritmo más adecuado para el cálculo del valor de consenso. 

En el caso del As, los resultados no fueron homogéneos ni simétricos, por lo cual el 

algoritmo seleccionado fue Jerárquico Skew Student-Gauss, que permite manejar 

distribuciones asimétricas y no homogéneas. El valor de consenso obtenido fue 0,0575 

mg/kg con una incertidumbre asociada de 0,0026 mg/kg. Esto evidencia que, aunque 

los datos no cumplen con los supuestos estadísticos básicos, el método robusto 

empleado permitió establecer un valor de consenso confiable. 

Para el Cd los resultados fueron homogéneos y normales. El valor de consenso se 

calculó mediante el algoritmo Media Ponderada Adaptativa, que pondera los 

resultados de acuerdo con su incertidumbre y estabilidad. El valor final fue 0,7526 

mg/kg con una incertidumbre de 0,0054 mg/kg. Este resultado indica una buena 

consistencia interlaboratorio, con baja dispersión relativa. 

Los resultados para P no fueron homogéneos, pero sí simétricos y normales. Dado que 

la homogeneidad no se cumplió, se recurrió al algoritmo robusto Jerárquico Gauss-

Gauss, que permite manejar situaciones donde la dispersión no es completamente 

uniforme entre laboratorios. El valor de consenso obtenido fue 1738 mg/kg, con una 

incertidumbre de 23 mg/kg, lo cual refleja un ajuste estadísticamente aceptable pese a 

la heterogeneidad inicial. 

En el caso del Na los datos no fueron homogéneos ni normales, aunque sí simétricos. 

Por lo tanto, el valor de consenso se determinó mediante el algoritmo Jerárquico 

Laplace-Gauss, que es apropiado para distribuciones con colas más pesadas y ausencia 

de normalidad. El valor obtenido fue 33,46 mg/kg con una incertidumbre de 0,66 
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mg/kg. Esto confirma que, aun en presencia de datos no normales, fue posible 

establecer un consenso robusto. 

La elección del algoritmo estadístico de consenso depende críticamente de las 

propiedades de la distribución de los datos. La aplicación de procedimientos 

jerárquicos y robustos asegura que, incluso en condiciones de heterogeneidad o no 

normalidad, los valores de consenso obtenidos mantienen validez metrológica y 

pueden utilizarse como base para la evaluación de desempeño en el interlaboratorio.
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HOMOEGENIDAD 

ǻTest de CochranǼ 

SIMETRÍA 
ǻTest de Miao-
Gel-GastwirthǼ 

NORMALIDAD 
ǻTest de 

Shapiro-WilkǼ 

METODOLOGÍA 
A APLICAR 

Valor 
ǻmg/kgǼ 

u 
ǻmg/kgǼ 

As NO NO --- 
Jerárquico Skew 
Student + Gauss 

Ŗ,Ŗśŝś Ŗ,ŖŖŘŜ 

Cd SI --- SI 
Media ponderada 

adaptativa 
Ŗ,ŝśŘŜ Ŗ,ŖŖśŚ 

P NO SI SI 
Jerárquico Gauss + 

Gauss 
ŗŝřŞ Řř 

 Na NO SI NO 
Jerárquico Laplace 

+ Gauss 
řř,ŚŜ Ŗ,ŜŜ 

Tabla 25 Ȯ Resultados de la evaluación de la homogeneidad, simetría y normalidad de los resultados y valor de consenso obtenido en la 
Intercomparación 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

126 

 

Ś.9.Ś Evaluación de la performance de los métodos desarrollados 

 

 Valor 

informado* 

u 

ǻmgǻkgǼ 

di 

ǻmg/kgǼ 

UǻdiǼ d/UǻdiǼ 

As Ŗ,ŖśŜś Ŗ,ŖŖŗŚ -Ŗ,ŖŖŗŖ Ŗ,ŖŖŜŜ -Ŗ,ŗśŗŝ 

Cd Ŗ,ŝŜŖ Ŗ,Ŗŗř Ŗ,ŖŖŝŚ Ŗ,Ŗřŝş Ŗ,ŗşśŚ 

P ŗŝřś ŘŜ -ř,Ŗ ŝŘ,Ś -Ŗ,ŖŚŗś 

Na řŚ,Ŗś Ŗ,śś Ŗ,śş ŗ,ŝř Ŗ,řŚŘ 

Tabla 26 - Evaluación de la performance de los métodos desarrollados a partir del Interlaboratorio 
*Valores expresados en base seca. 

 

La Tabla ŘŜ presenta la evaluación de la performance de los métodos desarrollados a 

partir de la comparación de los valores informados con respecto a los valores de 

referencia. Siendo di la diferencia entre el valor reportado y el valor de referencia y 

UǻdiǼ, la incertidumbre expandida de la diferencia. “ continuación, se discuten los 

resultados obtenidosǱ 

“sǱ el valor informado ǻŖ,ŖśŜś mg/kgǼ muestra una diferencia negativa mínima ǻdi = 

ȮŖ,ŖŖŗŖ mg/kgǼ, con una relación d/UǻdiǼ = ȮŖ,ŗśŗŝ. Dado que este valor se encuentra 

muy por debajo del umbral crítico ǻ|d/UǻdiǼ| ǂ ŗǼ, puede concluirse que no existe 

sesgo significativo y que el método desarrollado es adecuado para la cuantificación 

de “s. 

CdǱ el valor informado ǻŖ,ŝŜŖ mg/kgǼ presenta una diferencia positiva de Ŗ,ŖŖŝŚ 

mg/kg, con d/UǻdiǼ = Ŗ,ŗşśŚ. “l igual que en el caso anterior, la relación |d/UǻdiǼ| está 

muy por debajo de ŗ, lo que evidencia que el resultado es estadísticamente compatible 

con el valor de referencia y, por lo tanto, el método desarrollado es confiable para la 

determinación de Cd. 
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PǱ se observa una diferencia de Ȯř,Ŗ mg/kg respecto al valor informado ǻŗŝřś mg/kgǼ, 

con un resultado de d/UǻdiǼ = ȮŖ,ŖŚŗś dentro de la zona de aceptación, confirmando 

que el método desarrollado es válido para la determinación de P. 

NaǱ El valor informado ǻřŚ,Ŗś mg/kgǼ muestra una diferencia positiva de Ŗ,śş mg/kg 

y un d/UǻdiǼ = Ŗ,řŚŘ. “l encontrarse por debajo del umbral de aceptación, se demuestra 

la consistencia y exactitud del método desarrollado también en este caso. 

En conjunto, los resultados evidencian que para todos los analitos evaluados los 

valores de d/UǻdiǼ se encuentran muy por debajo de ŗ, lo que confirma la  ausencia de 

sesgo significativo. Esto valida el desempeño de los métodos propuestos y respalda 

su aplicabilidad en la determinación de los elementos evaluados en la matriz yerba 

mate u otra matriz vegetal con alto contenido de sílice. 

 

Ś.ŗŖ Asignación del valor al MRC 

Para la asignación del valor  al MRC se tomaron dos estrategias. En el caso del Pb, el 

valor asignado es el obtenido por el método desarrollado, siendo en este caso el 

método basado en dilución isotópica considerado método primario por el ”IPM. Para 

los elementos que formaron parte de la Intercomparación ǻ“s, Cd, Na y PǼ el valor 

asignado es establecido considerando tanto el valor obtenido mediante el método 

desarrollado ǻresultado “Ǽ como  el valor obtenido por el consenso de los laboratorios 

participantes en el interlaboratorio ǻresultado ”Ǽ. No obstante, al calcular el valor de 

consenso interlaboratorio ǻresultado ”Ǽ, se excluyó deliberadamente el proprio 

resultado “. Esta decisión se adoptó para evitar que dicho resultado influyera 

doblemente en el valor asignado y prevenir la generación de covarianzas entre ambos 

términos. “simismo, se excluyeron los resultados de laboratorios cuyo desempeño no 

fue satisfactorio. 
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ܥ�� ݋݀ܽ݊��ݏܽ ݎ݋݈ܽݒ = ܣ ݋݀ܽݐ݈ݑݏ݁ݎ  + ʹܤ ݋݀ܽݐ݈ݑݏ݁ݎ .ܿܧ     ͳͶ 

 

La incertidumbre fue estimada de acuerdo con la ecuación Ec. ŗś, donde fue tomada 

en cuenta la incertidumbre de los resultados individuales y la incertidumbre del sesgo 

entre los métodos, considerando una distribución rectangular. 

 

� ஼௔௥௔௖௧௘௥�௭௔௖��௡,஺௦,஼ௗ,ே௔ ௬ݑ = ʹ஺ݑ√ + ʹ஻ݑ + ஺݋݀ܽݐ݈ݑݏ݁ݎ| − ʹ|஻݋݀ܽݐ݈ݑݏ݁ݎ ∗ √͵ .ܿܧ     ͳͷ 

 

Para determinar el valor de consenso de los laboratorios participantes se utilizó la 

misma estrategia que para la IntercomparaciónǱ plataforma NIST Decision Tree 

ǻPossolo, et al. ŘŖŘŗǼ. La Tabla Řŝ resume los resultados. “simismo en la Figura řś, 

Figura řŜ, Figura řŝ y Figura řŞ podemos visualizar la total correspondencia entre los 

valores para los métodos desarrollados y los valores obtenidos por consenso. 
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HOMOEGENIDAD 

ǻTest de CochranǼ 

SIMETRÍA 
ǻTest de Miao-Gel-

GastwirthǼ 

NORMALIDAD 
ǻTest de 

Shapiro-WilkǼ 

METODOLOGÍA A 
APLICAR 

Valor 
ǻmg/kgǼ 

u 
ǻmg/kgǼ 

As NO SI SI 
Jerárquico Gauss-

Gauss 
Ŗ,Ŗśŝŗ Ŗ,ŖŖŗř 

Cd SI --- SI Promedio ponderado 
adaptativo 

Ŗ,ŝśŘŖ Ŗ,ŖŖŜŖ 

P NO SI SI Jerárquico Gauss-
Gauss 

ŗŝřş řŖ 

Na SI --- SI Media ponderada 
adaptativa 

řř,ŝŞ Ŗ,Řś 

Tabla 27 - Resultados valor de consenso Intercomparación para caracterización del MRC



 

130 

 

 

Figura 35 - Comparación de resultados para caracterización de As en el MRC 

 

 

Figura 36 - Comparación de resultados para caracterización de Cd en el MRC 
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Figura 37 - Comparación de resultados para caracterización de Na en el MRC 

 

 

Figura 38 - Comparación de resultados para caracterización de P en el MRC 
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En la Tabla ŘŞ se muestran los valores finales asignados al MRC y la incertidumbre 

asociada. 

 Valor 
asignado* 
ǻmg/kgǼ 

Incertidumbre ǻuǼ  
ǻmg/kgǼ 

As Ŗ,ŖśŜŞ Ŗ,ŖŖŘŖ 

Cd Ŗ,ŝśŜ Ŗ,Ŗŗř 

P ŗŜřś řŘ 

Pb Ŗ,ŚřŜ Ŗ,ŖŗŘ 

Na řř,şŘ Ŗ,řŗ 

Tabla 28 - Valor de caracterización del MRC e incertidumbre asociada.  

*Valores expresados en base seca 

 

Ś.ŗŗ Estimación de la incertidumbre del MRC 

La incertidumbre del MRC fue estimada de acuerdo con ǻISO řřŚŖś ŘŖŘŚǼ a través de 

la siguiente ecuaciónǱ 

஼�ெݑ = ௖ℎ௔௥ݑ√ + ℎ௢௠ݑ + ௦௧௦ݑ + ௟௧௦ݑ .ܿܧ    ͳ͸ 

DondeǱ 

- uCRM denota la incertidumbre estándar asociada con el valor de la propiedad 

del MRC 

- uchar denota la contribución combinada de la incertidumbre estándar 

proveniente de la caracterización del valor de la propiedad 

- uhom denota la contribución de la incertidumbre proveniente de la evaluación 

de la homogeneidad 
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- usts denota la contribución de la incertidumbre proveniente de la evaluación 

de la estabilidad en condiciones de transporte. 

- lts denota la contribución de la incertidumbre proveniente de la evaluación de 

la estabilidad a largo plazo. 

 

 u char 

ǻmg/kgǼ 

u hom 

ǻmg/kgǼ 

u sts 

ǻmg/kgǼ 

u sts 

ǻmg/kgǼ 

u CRM 

ǻmg/kgǼ 

U k=Ř 

ǻmg/kgǼ 

U rel 

ǻ%Ǽ 

As Ŗ,ŖŖŘŖ Ŗ,ŖŖŗŘ Ŗ,ŖŖŖŞŗ Ŗ,ŖŖŖśś Ŗ,ŖŖŗŞ Ŗ,ŖŖřŝ Ŝ,ś 

Cd Ŗ,Ŗŗř Ŗ,ŖŖŜş Ŗ,ŖŖřś Ŗ,ŖŖŝŗ Ŗ,Ŗŗŝ Ŗ,ŖřŚ Ś,ś 

P řŘ ş,Ş ŗŜ řŘ Śş şŞ Ŝ,Ŗ 

Pb Ŗ,ŖŗŘ Ŗ,Ŗřŗ Ŗ,Ŗŗś Ŗ,ŖŖşŜ Ŗ,ŖřŞ Ŗ,ŖŝŜ ŗŝ,ś 

Na Ŗ,řŗ Ŗ,řś Ŗ,ŚŚ Ŗ,ŚŘ Ŗ,ŝŜ ŗ,ś Ś,ś 

Tabla 29 - Presupuesto de incertidumbre final del MRC 

 

Los resultados muestran que las incertidumbres relativas se encuentran dentro de 

rangos normalmente encontrados, para materiales de referencia de elementos, a estos 

niveles de fracción de masa y en una matriz natural, oscilando entre Ś,ś % y ŗŝ,ś %, 

dependiendo del elemento evaluado. 

En el caso de arsénico, la incertidumbre relativa fue de Ŝ,ś %, con una contribución 

predominante de la etapa de caracterización. Para Cd y Na, las incertidumbres 

relativas más bajas ǻŚ,ś %Ǽ evidencian una excelente performance de los métodos de 

análisis empleados y una elevada homogeneidad del lote. 
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Por otro lado, el fósforo presenta una incertidumbre combinada más elevada en 

términos absolutos, atribuible a la magnitud de su concentración en la matriz y al 

efecto acumulativo de las contribuciones de homogeneidad y estabilidad. Sin 

embargo, su incertidumbre relativa ǻŜ,Ŗ %Ǽ se mantiene dentro de los valores 

recomendados para materiales de referencia certificados de composición similar. 

El Pb mostró la incertidumbre relativa más alta ǻŗŝ,ś %Ǽ, derivada principalmente de 

la mayor variabilidad entre frascos observada en los estudios de homogeneidad y el 

uso de un único método para asignar el valor.  

En conjunto, los valores obtenidos confirman que las incertidumbres asociadas a todos 

los elementos garantizan la idoneidad metrológica del MRC y su aptitud para ser 

utilizado como material de referencia certificado en la determinación de elementos 

traza en yerba mate y otras matrices vegetales afines. 

 

Ś.ŗŘ Organización de un Ensayo de Aptitud 

Con el propósito de evaluar la comparabilidad de resultados y la competencia técnica 

de los laboratorios que determinan elementos traza en yerba mate, se organizó un 

ensayo de aptitud empleando el MRC desarrollado.  

El diseño del ensayo se ajustó a los lineamientos de la norma ǻUNIT-ISO/IEC ŗŝŖŚř 

ŘŖŗŖǼ, garantizando la confidencialidad de los resultados. Cada participante recibió 

una botella del MRC, junto con instrucciones generales para la manipulación y reporte 

de resultados. No se indicó un método específico de análisis, de modo que cada 

laboratorio pudiera aplicar sus procedimientos de rutina, reflejando así la variabilidad 

metodológica existente. 
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Para la evaluación estadística del desempeño, se utilizó el z’-score como criterio de 

comparación, que viene definido de acuerdo con la Ecuación ŗŝǱ 

�′ − ݁ݎ݋ܿݏ = ா஺2�√ܧ + ெ�஼2ݑ   
Definiendo E ǻerrorǼ, como la diferencia entre el resultado reportado por el laboratorio 

y el valor asignado al MRC, �ா஺ la desviación estándar del ensayo de aptitud y ݑெ�஼  como la incertidumbre del valor asignado al MRC. En este estudio, la desviación 

estándar para la evaluación del desempeño �ா஺ se fijó en ŝ,ś %, valor considerado 

representativo de la variabilidad aceptable en la determinación de elementos traza en 

matrices vegetales. 

Los resultados con |z|ǂ Ř fueron clasificados como satisfactorios, los comprendidos 

entre Ř <|z|< ř como cuestionables y aquellos con |z|ǃř fueron considerados no 

conformes. Un resumen de la evaluación del desempeño de los laboratorios 

participantes se presenta en la Tabla 30.  

 

 As Cd Na P Pb 

Numero de laboratorios 
que informaron 
resultados 

1 4 3 1 3 

Porcentaje de resultados 
conformes 

0 % 50 % 33,3 % 100 % 0 % 

Porcentaje de resultados 
cuestionables 

0 % 0 % 0 % 0 % 66,6 % 

Porcentaje de resultados 
no conformes 

100 % 50 % 66,6 % 0 % 33,3 % 

Tabla 30 - Resumen de la evaluación del desempeño de los laboratorios participantes del Ensayo de 
Aptitud
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Del total de resultados informados, aproximadamente el śŖ % fueron clasificados 

como no conformes. Este comportamiento sugiere la presencia de errores sistemáticos 

en los procedimientos analíticos aplicados por los participantes. Lejos de considerarse 

una limitación, estos resultados, que probablemente correspondan a la primera 

experiencia de varios laboratorios frente a una evaluación externa de sus mediciones 

en esta matriz, ponen de manifiesto la necesidad y relevancia de contar MRC específico 

de yerba mate. MRC que permitirá implementar evaluaciones rutinarias de la calidad, 

mejorar el desempeño analítico y fortalecer la exactitud y comparabilidad de las 

mediciones de elementos en yerba mate. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

137 

 

CAPÍTULO V CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS 
 

Conclusiones 

En la presente tesis se desarrolló exitosamente un MRC de As, Cd, P, Pb y Na en yerba 

mate, inexistente en el mercado sea nacional o internacional al momento de la 

finalización de esta tesis. Este logro constituye una contribución significativa para el 

aseguramiento de la calidad en el control de contaminantes y nutrientes en esta matriz 

de gran relevancia.  

Su disponibilidad contribuirá al fortalecimiento de las capacidades analíticas de los 

laboratorios, promoviendo el uso de MRC, como la herramienta más robusta y 

confiable actualmente disponible para evaluar la exactitud de los métodos. De este 

modo, se favorecerá la comparabilidad de los resultados a nivel nacional e 

internacional, apoyando un comercio más equitativo y la protección de la inocuidad 

alimentaria. 

El proceso de producción del material incluyó el estudio y la optimización de las 

etapas de molienda, homogenización y envasado, garantizando la obtención de un lote 

con adecuada homogeneidad y estabilidad bajo condiciones de almacenamiento y 

transporte; propiedades que fueron evaluadas mediante procedimientos estadísticos 

rigurosos. 

Se desarrollaron y validaron métodos de alta exactitud para la cuantificación de Pb y 

Cd mediante dilución isotópica con detección ICP-SFMS, considerado método 

primario de acuerdo con los criterios del BIPM. Asimismo, se establecieron y validaron 

métodos robustos basados en el método de cuantificación por adición estándar 

gravimétrico en un punto para la determinación de As, Na y P empleando ICP-SFMS 

e ICP-AES, alcanzando límites de cuantificación adecuados para niveles traza y 

cumpliendo con criterios estrictos de precisión y exactitud analítica. 
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La organización de la Intercomparación SIM.QM-S11 permitió verificar externamente 

la exactitud de los métodos desarrollados y la comparabilidad de las mediciones a 

nivel internacional, además de sentar un precedente como primera comparación en 

química organizada a este nivel por Uruguay. 

Se finalizó el proceso de certificación del material, estableciéndose los valores 

asignados certificados y sus incertidumbres asociadas. Las principales fuentes de 

incertidumbre fueron atribuidas a caracterización del valor asignado, seguidas por los 

componentes vinculados a la homogeneidad y la estabilidad. 

Con el MRC producido se organizó una ronda de Ensayo de Aptitud, en la que 

diversos laboratorios de análisis pudieron evaluar su desempeño empleando sus 

metodologías de rutina, demostrando su competencia o identificando posibles sesgos 

en sus mediciones, con el fin de implementar acciones correctivas y mejorar su 

desempeño analítico. 

 

Perspectivas 

El desarrollo de este Material de Referencia Certificado constituye un punto de partida 

para nuevas líneas de investigación orientadas al fortalecimiento de la infraestructura 

metrológica en matrices alimentarias de origen vegetal. A partir de los resultados 

obtenidos, se propone extender la caracterización del material hacia otros elementos 

de interés toxicológico o nutricional, tales como Hg, Cr, Fe, K, Ca y Mg. 

Adicionalmente se podría replicar el enfoque con otras matrices alimentarias, por 

ejemplo, té, cacao, café, hierbas medicinales o especias y avanzar hacia programas de 

producción sistemática de MRC, aumentando la disponibilidad de estos y 

disminuyendo el costo de acceso para los laboratorios nacionales y regionales. 
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CAPÍTULO VII ANEXOS 
 

7.1 Trabajos presentados en eventos científicos 
 

• Desarrollo de un método de dilución isotópica para la determinación de cadmio 

y plomo en Ilex paraguariensis (Yerba mate). Pérez Zambra, Ramiro; Napoli, 

Romina; Ferreira, Elizabeth; Sixto, Alexandra; Pistón Mariela. Séptimo congreso 

uruguayo de Química Analítica, Montevideo 26 al 28 de octubre de 2022. 

Presentado en modalidad de póster. 

• Avances en el desarrollo de un Material de Referencia Certificado de As, Cd, 

Pb, Na y P en Ilex paraguariensis (Yerba mate). Pérez Zambra, Ramiro; Napoli, 

Romina; Ferreira, Elizabeth; Sixto, Alexandra; Pistón Mariela. Séptimo congreso 

uruguayo de Química Analítica, Montevideo 26 al 28 de octubre de 2022. 

Presentado en modalidad de póster. 
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