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RESUMEN 

 

La bilirrubina total es un analito esencial en la evaluación de la función hepática; sin embargo, 

su estabilidad puede verse comprometida por diversos factores analíticos y preanalíticos. 

Objetivo: Evaluar la precisión analítica y el índice de deterioro de bilirrubinas en un 

laboratorio clínico automatizado. Metodología: El estudio fue de tipo descriptivo y aplicado, 

con enfoque cuantitativo, diseño no experimental de corte transversal y nivel correlacional. Se 

recolectaron datos de control interno en tres niveles de bilirrubina total durante 60 corridas por 

nivel, agrupadas en bloques de 10 y en análisis acumulativos. Se calcularon la media, la 

desviación estándar (DS) y el coeficiente de variación (CV%) como indicadores de precisión. 

Resultados: En el Nivel 1, el CV% osciló entre 2.53 % y 8.65 %; en el Nivel 2, entre 5.21 % 

y 7.01 %; y en el Nivel 3, entre 4.84 % y 10.96 %. El análisis acumulativo evidenció un 

aumento progresivo del CV%, alcanzando 9.10 % en el Nivel 3, lo que refleja la influencia de 

interferencias analíticas acumulativas como la turbidez del reactivo, la contaminación cruzada 

y la fotodegradación. Estas variaciones demuestran que la estabilidad del método colorimétrico 

disminuye conforme se incrementa el número de corridas y la exposición del reactivo. 

Conclusión: Se determinó que el incremento del CV% está directamente relacionado con el 

deterioro del reactivo y afecta la exactitud clínica del método. Se recomienda fortalecer el 

control de calidad interno y las condiciones operativas para garantizar resultados confiables y 

sostenibles en la medición de bilirrubina total. 

 

Palabras clave: índice de deterioro del reactivo, control de calidad interno, reglas de Westgard, 

coeficiente de variación, Z score. 
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ABSTRACT 

 

Total bilirubin is an essential analyte in the evaluation of liver function; however, its stability 

can be compromised by various analytical and pre-analytical factors. 

Objective: To evaluate the analytical precision and deterioration index of bilirubin in an 

automated clinical laboratory.Methodology: The study was descriptive and applied, with a 

quantitative approach, non-experimental cross-sectional design, and correlational level. 

Internal control data were collected at three levels of total bilirubin over 60 runs per level, 

grouped into blocks of 10 and cumulative analyses.The mean, standard deviations (SD), and 

coefficients of variation (CV%) were calculated as measures of precision. Results: In Level 1, 

the CV% was between 2.53% and 8.65%. In Level 2, it was between 5.21% and 7.01%. In 

Level 3, it was between 4.84% and 10.96%. There is a progressive increase in CV% observed 

through cumulative analysis up to 9.10% at Level 3; which reflects cumulative analytical 

interferences like reagent turbidity, cross-contamination, and photodegradation. These 

variations demonstrate that the stability of the colorimetric method decreases as the number of 

runs and reagent exposure increase. 

Conclusion: It was determined that the increase in CV% is directly related to reagent 

deterioration and affects the clinical accuracy of the method. It recommended strengthening 

internal quality control and operational conditions to obtain reliable and sustainable results in 

total bilirubin measurement. 

 

Keywords: reagent deterioration index, internal quality control, Westgard rules, coefficient of 

variation, Z-score.   
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INTRODUCCIÓN 

 

En el laboratorio clínico, la bilirrubina total constituye uno de los analitos de mayor relevancia 

para la evaluación de la función hepática y el diagnóstico de trastornos biliares y hemolíticos. 

No obstante, su precisión analítica y estabilidad pueden verse comprometidas por factores 

como el deterioro del reactivo, la variabilidad instrumental y las condiciones preanalíticas, lo 

que puede alterar la exactitud de los resultados y afectar la interpretación clínica. Ante ello, 

surge la necesidad de evaluar de forma sistemática el comportamiento analítico de la bilirrubina 

total, considerando tanto la precisión como el índice de deterioro de los reactivos empleados 

en los analizadores automatizados. 

Por lo expuesto, la presente investigación tuvo como objetivo evaluar la precisión analítica e 

índice de deterioro de bilirrubinas en un laboratorio clínico automatizado, a fin de determinar 

la relación entre ambos parámetros y su impacto en la confiabilidad de los resultados. En el 

Capítulo I se expone el planteamiento del problema, exponiendo las variaciones observadas en 

el control interno y en la importancia de identificar la estabilidad y desempeño del método. 

Asimismo, se presentan la formulación del problema, los objetivos y la justificación teórica, 

metodológica y práctica, junto con las delimitaciones que enmarcan el estudio. 

El Capítulo II desarrolla el marco teórico, el cual integra antecedentes relevantes sobre 

precisión analítica e índice de deterioro de bilirrubina total. Además, describe los fundamentos 

bioquímicos de la bilirrubina total, su comportamiento fotosensible y los principios estadísticos 

que rigen la evaluación de la precisión, sirviendo como base para las hipótesis planteadas. 

En el Capítulo III se detalla la metodología, caracterizada por un enfoque cuantitativo, diseño 

no experimental y un muestreo no probabilístico criterial basado en resultados del control 

interno Technopath procesados en el equipo Architect c. Se describen las variables, los 

procedimientos de recolección y análisis, así como la validación y confiabilidad de los 

instrumentos. 

El Capítulo IV presenta los resultados y la discusión, analizando el coeficiente de variación, el 

comportamiento del reactivo y su concordancia con la literatura científica y estándares de 

calidad. Finalmente, el Capítulo V expone las conclusiones y recomendaciones del presente 

estudio. 
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CAPÍTULO I: El PROBLEMA 

 

1.1 Planteamiento del problema 

 

Uno de los pilares fundamentales en los laboratorios clínicos a nivel mundial es el 

aseguramiento de la calidad, siendo el control de calidad interno (CCI) un componente esencial 

ya que entre el 60% y 70% de las decisiones médicas se sustentan en sus resultados (1). 

Entonces, se exige que las mediciones cumplan con criterios estrictos de precisión analítica. 

Debido a ello organismos internacionales como la IFCC, CLSI y OMS han desarrollado 

normativas orientadas a estandarizar y mejorar los procesos en torno a la calidad analítica (2). 

No obstante, aún existen limitaciones en cuanto a la gestión de calidad y el nivel de acreditación 

en muchos países de Latinoamérica. Una encuesta regional de COLABIOCLI a laboratorios de 

15 países (93,75% de participación) evidenció 17,79% (n=45) de 253 acreditados o certificados 

por normas internacionales, de los cuales 7,51% (n=19) acreditados bajo la norma ISO 15189 

y 10,27% (n=26) con ISO 9001. En cuanto a programas de evaluación externa de la calidad, 

participan en química clínica (>80%) y hematología (>70%), destacando iniciativas nacionales: 

PEEC-FBA (Argentina), PNCQ (Brasil) y RIQAS de Randox en Costa Rica, Bolivia, México, 

Colombia, Argentina y Perú (3). Además, estudios evidencian avances desiguales: laboratorio 

Analítica BioMédica mejoró de 84,7% a 90,1% tras aplicar un manual de calidad, mientras el 

Hospital Andino Alternativo (49,84%) y Hospital Quito (50,55%), con deficiencias en 

auditorías y acciones preventivas (4). Estos datos subrayan la necesidad urgente de fortalecer 

los sistemas de aseguramiento de la calidad en la región. 

En el Perú, si bien existen normas técnicas y lineamientos promovidos por el Ministerio de 

Salud (MINSA) sobre gestión de calidad en los laboratorios clínicos, su implementación 

presenta desafíos persistentes (5). Muchos establecimientos de salud carecen de personal 

capacitado en control de calidad interno, así como de recursos técnicos para validar y supervisar 

el correcto desempeño de las pruebas bioquímicas. Esto genera inconsistencias en los 

resultados analíticos, lo cual impacta negativamente en la atención clínica y en la toma de 

decisiones terapéuticas. Uno de los mayores problemas es la falta de seguimiento sobre el 

deterioro de los analitos sensibles, como la bilirrubina, cuya inestabilidad podría atribuirse 

erróneamente a fallas del reactivo y no a errores de manipulación o conservación, entre otras. 
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La precisión analítica y el índice de deterioro de bilirrubina total son variables críticas para 

evaluar la calidad del proceso analítico en bioquímica clínica (6). La bilirrubina total es un 

analito altamente fotosensible y susceptible a variaciones por temperatura y tiempo de 

exposición, por lo cual su cuantificación requiere un control riguroso (7). Estudiar su 

estabilidad permite evidenciar si los errores provienen del reactivo en sí o del manejo 

operatividad del usuario, desde la preanalítica hasta la validación del resultado. Evaluar estas 

variables aporta una base técnica necesaria para el mejoramiento de procesos en el laboratorio 

clínico y permite establecer correctivos específicos. 

 

Este trabajo de investigación busca evidenciar, mediante el análisis de datos estadísticos, que 

la variabilidad en los resultados de bilirrubina total necesariamente no implica el performance 

del reactivo, sino a deficiencias en la operatividad del usuario, como tiempos de exposición 

prolongados, almacenamiento inadecuado o manipulación incorrecta de las muestras. 

Determinar la precisión analítica y el índice de deterioro permitirá identificar patrones de error 

que no responden a fallas químicas, sino también a factores humanos o procedimentales. De 

esta manera, se podrá plantear mejoras objetivas en los protocolos internos, fortaleciendo así 

la calidad del laboratorio clínico y contribuyendo a una práctica diagnóstica más segura y 

eficiente. 
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1.2 Formulación del problema 

 

1.2.1 Problema general 

¿Cuál es la precisión analítica e índice de deterioro de bilirrubina total en laboratorio 

clínico de un hospital MINSA, 2025? 

 

1.2.2 Problemas específicos 

 

• ¿Cómo incide la interferencia analítica en la precisión analítica de bilirrubina total? 

 

• ¿Cómo se manifiesta la trazabilidad del método en la precisión analítica de bilirrubina 

total? 

 

• ¿Qué grado de reproducibilidad se presenta en la precisión analítica de bilirrubina 

total? 

 

• ¿De qué forma el potencial iónico del reactivo influye en el índice de deterioro de 

bilirrubina total? 

 

• ¿En qué medida la temperatura de almacenamiento afecta el índice de deterioro de 

bilirrubina total? 

 

• ¿De qué manera el método de conservación incide en el índice de deterioro de 

bilirrubina total? 
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1.3 Objetivos de la investigación 

 

1.3.1 Objetivo general 

 

Evaluar la precisión analítica e índice de deterioro de bilirrubina total. 

 

1.3.1 Objetivos específicos  

 

• Reconocer la interferencia en la precisión analítica de bilirrubina total. 

 

• Analizar la trazabilidad del método en la precisión analítica de bilirrubina total. 

 

• Determinar la reproducibilidad en la precisión analítica de bilirrubina total. 

 

• Evaluar el potencial iónico del reactivo en el índice de deterioro de bilirrubina total. 

 

• Estimar el efecto de la temperatura de almacenamiento en el índice de deterioro de 

bilirrubina total. 

 

• Identificar el método de conservación asociado al índice de deterioro de bilirrubina 

total. 
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1.4 Justificación de la investigación 

 

El aseguramiento de la calidad en los laboratorios clínicos es uno de los pilares fundamentales 

para garantizar resultados confiables. Por ello, uno de los desafíos que persisten es el control 

de calidad interno en la medición de bilirrubina total, debido a factores que afectan su 

estabilidad y precisión analítica, lo cual puede generar consecuencias diagnósticas importantes, 

especialmente en pacientes con patologías hepáticas o neonatos con hiperbilirrubinemia.  

Esta investigación se justifica por los siguientes criterios: 

1.4.1 Teórica:   

 

El presente estudio aborda dos variables clave del control de calidad analítica: la precisión 

analítica y el índice de deterioro de reactivos bioquímicos, enfocándose en el monitoreo de la 

bilirrubina total, un analito sensible a condiciones externas. Evalúa la estabilidad del reactivo 

bajo condiciones reales de trabajo, cuantificando su impacto sobre la confiabilidad de los 

resultados emitidos por el laboratorio. A través del análisis, se podrá determinar si las 

variaciones en se deben al deterioro del reactivo o a factores operativos del usuario. Esto 

permitirá implementar acciones correctivas específicas que refuercen el control interno. En 

conjunto, el estudio brindará evidencia científica que respalde la mejora continua de los 

sistemas de calidad en laboratorios clínicos, tanto públicos como privados. 

 

1.4.2 Metodológica 

 

Metodológicamente, la investigación emplea una ficha de recolección de datos para 

documentar resultados cuantitativos obtenidos en el estudio y analizar información a través del 

software estadístico SPSS. Facilita una evaluación objetiva y estructurada de la precisión y 

deterioro del reactivo, que permite identificar relaciones estadísticas significativas y patrones 

de variación. El instrumento propuesto será sometido a evaluación por expertos técnicos, 

asegurando su validez y pertinencia frente a los objetivos del estudio. La carencia de 

investigaciones recientes que aborden este tema con enfoque cuantitativo en el contexto 

nacional, sustenta la pertinencia del presente estudio como una fuente de referencia 

metodológica para futuras investigaciones.  
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1.4.3 Práctica 

 

Desde el punto de vista práctico, esta investigación se centra en el uso del equipo automatizado 

Architect c, control Technopath Multichem S y el reactivo de bilirrubina total de la marca 

Abbott, el cual es ampliamente utilizado en los laboratorios clínicos del sistema de salud 

público peruano. Al analizar los resultados de control interno permitirá evaluar la precisión 

analítica, y determinar si las variaciones provienen del deterioro del reactivo o de errores 

operativos como manipulación inadecuada del material de control, cambios bruscos de 

temperatura, fallas de conservación o cortes eléctricos que afectan la refrigeración. A diferencia 

de otros analitos que suelen mantenerse estables, la bilirrubina, por su marcada 

fotosensibilidad, revela con mayor rapidez desviaciones en los controles, convirtiéndose en un 

indicador centinela de problemas de proceso. 

 Detectar estos puntos críticos sustentará estrategias de capacitación y mejoras de 

infraestructura (protección eléctrica, buenas prácticas de conservación) que refuercen el control 

de calidad interno y garanticen resultados confiables y oportunos para la atención del paciente. 
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1.5 Delimitaciones de la investigación 

 

1.5.1 Temporal 

Esta investigación se desarrolló entre los meses de abril a junio del año 2025, periodo en el 

cual se recolectaron y analizaron los resultados obtenidos en el área de bioquímica del 

laboratorio clínico, específicamente en lo que respecta a las mediciones de bilirrubina total 

utilizando el equipo Architect c, controles Technopath Multichem S y el reactivo Abbott. 

 

1.5.2 Espacial 

El estudio fue realizado en el laboratorio clínico de un hospital del Ministerio de Salud 

(MINSA) nivel III-1, ubicado en la provincia constitucional del Callao - Perú, el cual cuenta 

con el sistema automatizado Architect c. Se desarrolló en el entorno operativo habitual del 

laboratorio, bajo las condiciones reales de almacenamiento, manipulación y procesamiento de 

muestras. 

 

1.5.3 Población o unidad de análisis 

La unidad de análisis estuvo conformada por aproximadamente 180 resultados, procesados 

diariamente con controles Technopath Multichem S y el reactivo de la marca Abbott en el 

equipo Architect c. Cada corrida analítica se realizó por triplicado utilizando tres niveles de 

control interno: nivel 1, nivel 2 y nivel 3, cuyos valores de concentración de bilirrubina total 

aumentan de forma ascendente. El material de control analítico interno fue procesado en 

distintos turnos y días, con el propósito de evaluar la precisión analítica y el índice de deterioro 

del reactivo frente a variaciones operativas y temporales en el laboratorio clínico. 
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CAPÍTULO II: MARCO TEÓRICO 

 

2.1 Antecedentes 

 

Antecedentes internacionales 

Heather et al. (8) realizaron un estudio con el objetivo de ‘‘Determinar el rendimiento de un 

material de control de calidad desarrollado internamente por medio de su precisión para la 

medición de bilirrubina transcutánea en el punto de atención (POCT), evaluando su posibilidad 

de ampliación mediante su uso por parte de otros profesionales’’ publicándose su estudio en el 

2021, de una muestra conformada por personal de POCT y usuarios clínicos finales que 

participaron en 12 sitios diferentes en Alberta, Canadá, donde se utilizaron los medidores 

Dräger Jaundice Meter JM-103 y JM-105 como unidad de análisis. El estudio fue de tipo 

descriptivo, transversal y experimental. Aplicaron como instrumento dos niveles de material 

de control de calidad para medir su estabilidad y rendimiento. Los resultados indicaron que el 

rendimiento del material fue aceptable por parte del personal del POCT, manteniéndose estable 

y confiable en el tiempo, con un coeficiente de variación (CV) ≤8%. Sin embargo, los datos no 

respaldaron su uso por parte de los usuarios clínicos. Se concluye que el material de control de 

calidad tiene potencial para ser utilizado en otros entornos por el personal especializado en 

POCT, aunque se requiere mayor capacitación y experiencia para facilitar su implementación 

por parte del personal clínico general. 

Zeleke et al. (9) su estudio tuvo como objetivo ‘‘Calcular la precisión mediante las métricas 

sigma del laboratorio de referencia de química clínica mediante el uso de control de calidad 

interno y pruebas de competencia’’. La muestra estuvo conformada por los resultados de 21 

parámetros de química clínica, procesados en el analizador COBAS 6000 durante seis meses, 

utilizando materiales de control liofilizados preparados en laboratorio. El estudio fue 

retrospectivo, cuantitativo y transversal, datos recolectados de enero-junio 2019, 

interpretándose por reglas de Westgard y publicado en el 2021. Resultados mostraron 

desempeño excelente (≥6 sigma) en analitos como bilirrubina total, ALT, HDL y amilasa, 

mientras que la bilirrubina directa, glucosa, proteínas totales y otros alcanzaron sigma de 3 y 

6. Urea, creatinina y cloruro no lograron el mínimo aceptable. Se concluye que el uso de 

métricas sigma permite optimizar la precisión analítica de los ensayos clínicos, especialmente 

en pruebas como bilirrubina total, y que se requiere mejorar los procedimientos para aquellos 

analitos con bajo rendimiento, a fin de reducir errores y falsos rechazos en el laboratorio. 
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Jiali et al.(10) tuvo como objetivo ‘‘Evaluar la exactitud analítica de 14 ensayos bioquímicos 

mediante una nueva herramienta práctica y diseñar procedimientos de control de calidad 

estadístico (SQC) basados en riesgos’’ publicado en el 2022, la muestra fue compuesta por 14 

tipos de ensayos bioquímicos rutinarios, entre ellos bilirrubina total, directa, y otras enzimas 

como ALT, CK, GGT, entre otras. El estudio fue de tipo descriptivo, cuantitativo y transversal. 

Para ello, se desarrolló una herramienta práctica combinando dos tipos de gráficos que 

permitieron evaluar el rendimiento sigma, así como calcular el índice de objetivo de calidad 

(QGI) y definir los procedimientos SQC. Los resultados mostraron que la bilirrubina total 

alcanzó un rendimiento de 6 sigma, recomendándose el procedimiento de control estadístico 

con la regla 13s (n = 2) y un tamaño de corrida de 1000 muestras, lo cual indica alta precisión 

analítica. Se concluye que esta herramienta facilita el diseño de procedimientos SQC más 

eficientes y ajustados al desempeño de cada ensayo, siendo la bilirrubina total una de las 

pruebas con mejor rendimiento analítico en laboratorio clínico. 

 

Wei Wang et al (11) su investigación busco ‘‘Evaluar la imprecisión de los sistemas de 

medición de química clínica en laboratorios chinos utilizando datos de control de calidad 

interno (CCI) durante un periodo de diez años’’ por ello se publicó recién en el 2024. La muestra 

estuvo compuesta por laboratorios clínicos de distintas provincias de China, con participación 

voluntaria en el monitoreo CCI; el número de laboratorios creció de 1777 en 2013 a 5425 en 

2022. El estudio fue observacional, retrospectivo y transversal, utilizando datos históricos y se 

analizaron 27 analitos, entre ellos bilirrubina total y directa, mediante estadísticas no 

paramétricas. Los resultados indicaron una disminución significativa de los coeficientes de 

variación (CV) en la mayoría de los analitos, destacando bilirrubina total y directa con tasas de 

aprobación superiores al 80 % para todos los objetivos. Se concluye que ha habido una mejora 

sostenida en la precisión analítica en pruebas como bilirrubina total en los laboratorios clínicos 

de China, aunque aún persisten oportunidades de optimización para ciertos parámetros, 

especialmente en sistemas abiertos y laboratorios no acreditados. 
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Gimenez et al (12) realizaron un estudio cuyo objetivo fue “Evaluar la exactitud de los 11 

análisis de modo y efecto de fallo (AMEF) y del indicador Budget Error (BE) como estrategias 

para mejorar el control de calidad y la seguridad del paciente” en el Laboratorio del Hospital 

Privado Universitario de Córdoba, durante los años 2021- 2022 publicado en el 2025. La 

muestra estuvo compuesta por datos de desempeño de 11 analitos, incluyendo la bilirrubina 

total. El estudio fue observacional, analítico y de seguimiento, divido en dos fases: la primera 

aplicó la matriz AMEF para clasificar el riesgo de los métodos analíticos, y la segunda utilizó 

el indicador BE para evaluar el error total. Los resultados revelaron que el uso del BE permitió 

identificar más fallos que los ensayos de aptitud, y en el caso de la bilirrubina, se establecieron 

frecuencias de evaluación cuatrimestrales para asegurar la precisión analítica. Se concluyó que 

herramientas como el AMEF y el BE permiten implementar acciones correctivas y preventivas 

eficaces, mejorando la precisión en analitos críticos como la bilirrubina total y fortaleciendo la 

seguridad del paciente en el laboratorio clínico. 

 

 

Antecedentes nacionales 

 

Ocaña (13) realizó una investigación para “Verificar la precisión y el sesgo de las pruebas del 

perfil hepático y evaluar el desempeño analítico por medio del cálculo del error total y la 

sigmametría” publicado en el 2022, la muestra estuvo conformada por controles comerciales 

de dos niveles: Preci Control Clin Chem Multi 1 y 2. El estudio fue de tipo descriptivo, 

cuantitativo, retrospectivo y transversal. Se evaluaron analitos del perfil hepático, entre ellos 

la bilirrubina total, mediante el cálculo del coeficiente de variación intralaboratorio (CVwl) y 

el sesgo. Los resultados indicaron que la bilirrubina total presentó un CV de 1.50% y un sesgo 

de 0.60%, valores inferiores a los establecidos por el fabricante. Además, el 100% de los 

analitos cumplieron con las metas del error total máximo permitido. Se concluyó que los 

parámetros del perfil hepático, incluyendo la bilirrubina total, mostraron precisión y veracidad 

estadística y clínica, siendo válidos para el uso de herramientas como la sigmametría y el error 

total como indicadores de calidad analítica. 
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Amésquita (14) su estudio tuvo como objetivo “Determinar la relación del control de calidad 

interno entre el conocimiento teórico en el área de bioquímica de los laboratorios clínicos 

pertenecientes a establecimientos de salud de primer nivel de atención en Lima durante el año 

2023” publicado en el 2023. La población estuvo conformada por 96 profesionales del 

laboratorio clínico, y el enfoque metodológico fue de tipo correlacional, con diseño no 

experimental y corte transversal. Para evaluar las variables, se aplicaron dos instrumentos 

validados y con alta confiabilidad: uno para medir el conocimiento teórico (con un coeficiente 

de 0.85) y otro para el manejo del control de calidad (con un coeficiente de 0.90), determinados 

mediante el método Kuder-Richardson 20. Los resultados evidenciaron que el 79.2% del 

personal presentaba un nivel inadecuado de conocimientos teóricos, y el 85.4% mostró un 

manejo deficiente en el control interno de calidad. Se concluyó que existe una correlación 

significativa, directa y de intensidad moderada entre ambas variables (p-valor = 0.000), lo que 

resalta la importancia del conocimiento técnico en la adecuada implementación de controles 

analíticos. Estos hallazgos se relacionan directamente con la precisión analítica de pruebas 

bioquímicas como la bilirrubina total, ya que una deficiente aplicación del control interno 

puede comprometer la estabilidad del analito y la confiabilidad de los resultados reportados. 

 

Figueroa (15) su investigación buscó “Analizar la incorporación de los avances tecnológicos 

y de gestión en el control de calidad interno para el aseguramiento de la calidad, un desempeño 

analítico óptimo en las pruebas de laboratorio, especialmente aquellas como la bilirrubina total, 

de relevancia clínica en el diagnóstico y seguimiento de enfermedades” publicado en el 2023. 

El estudio se basó en una revisión conceptual, guiada por estándares internacionales como la 

norma ISO 15189:2022 e ISO 9000, además de lineamientos del CLSI y el CDC. La revisión 

abordó tópicos contemporáneos como big data, inteligencia artificial, medicina de precisión y 

gestión de la demanda en laboratorios clínicos. Se destacó que un adecuado aseguramiento de 

la calidad debe integrar políticas, procedimientos y medidas de control que aseguren resultados 

analíticos precisos y confiables. Entre los elementos clave se incluyeron la implementación de 

procedimientos operativos estándar, auditorías internas, acciones correctivas ante errores y 

mantenimiento del rendimiento del personal. Se concluyó que los laboratorios clínicos deben 

adaptarse a estos nuevos retos tecnológicos, pues su aplicación contribuye directamente a 

mejorar la precisión analítica de pruebas bioquímicas como la bilirrubina total, reduciendo el 

riesgo de deterioro del analito y optimizando la calidad del diagnóstico médico. 
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Samples et al (16) el estudio tuvo como objetivo “Analizar el deterioro por medio de distintos 

métodos de descongelación sobre destacados parámetros bioquímicos como bilirrubinas en 

muestras de suero’’ publicado en el 2024, la muestra estuvo conformada por 75 muestras séricas 

provenientes de 15 individuos, de los cuales se obtuvieron cinco crioviales por persona. Uno 

de ellos se procesó de inmediato, mientras que los cuatro restantes fueron almacenados, dos a 

4 °C y dos a –20 °C. Luego de dos días, se sometieron a descongelación, algunos a temperatura 

ambiente (25 °C) y otros en baño maría (37 °C). El estudio fue de tipo observacional, 

transversal, y se empleó como técnica el análisis estadístico mediante ANOVA de medidas 

repetidas, a través del software Medcalc v22.0.23, aplicando además la evaluación del sesgo 

porcentual de acuerdo con los criterios de Westgard. Los resultados evidenciaron que la 

bilirrubina total, junto con la glucosa y el ácido úrico, presentó alteraciones estadísticamente 

significativas al ser sometida a diferentes métodos de descongelación, especialmente cuando 

las muestras fueron almacenadas a –20 °C y 4 °C y descongeladas a 25 °C y en baño maría. Se 

concluye que la bilirrubina total mostró una variación significativa y un sesgo porcentual 

considerable, lo cual demuestra que el procedimiento de descongelación tiene un impacto 

directo en la precisión analítica de este parámetro, afectando así la confiabilidad de los 

resultados emitidos en el laboratorio clínico. 

 

Purihuamán (17) llevó a cabo un estudio con el objetivo de “Determinar el nivel de 

aseguramiento de la calidad por medio de la exactitud durante la fase analítica en el Laboratorio 

Clínico del Hospital Regional Docente Las Mercedes” publicado en el 2024, con especial 

atención en el área de Bioquímica, donde se analiza la bilirrubina total. La investigación fue de 

enfoque cuantitativo, de nivel descriptivo y de diseño transversal. La población evaluada 

estuvo compuesta por 52 profesionales del laboratorio clínico, distribuidos en las áreas de 

Hematología, Bioquímica y Microbiología, a quienes se les aplicó un cuestionario estructurado 

como instrumento de recolección de datos. En los resultados se identificó que, en el área de 

Bioquímica, el 84.6 % del personal consideró que el nivel de aseguramiento de la calidad era 

medio, el 11.5 % lo calificó como alto, y el 3.8 % como bajo. De manera general, el 88.5 % de 

los encuestados evaluó el nivel global de aseguramiento de la calidad en la fase analítica como 

medio. Se concluyó que, a pesar de contar con normas de funcionamiento, los controles de 

calidad no se aplican adecuadamente, lo cual representa un riesgo para la precisión de 

resultados bioquímicos como la bilirrubina total, afectando potencialmente el proceso 

diagnóstico y terapéutico del paciente 
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2.2 Bases teóricas 

2.2.1 La precisión analítica 

En el laboratorio clínico, la precisión analítica es indispensable ya que se trata de identificar si 

hay una correcta repetibilidad, es decir, qué tanto varían los resultados cuando una misma 

muestra es analizada varias veces, o por diferente personal de salud o equipos llamándose así 

reproducibilidad (18).  

Entonces, la precisión analítica hace referencia a la capacidad de un método para generar 

resultados fiables, reproducibles al cuantificar un analito y estables en el tiempo, como la 

bilirrubina total, bajo condiciones controladas (2). Esto es fundamental para garantizar la 

confiabilidad de los datos obtenidos, especialmente en pruebas rutinarias como la evaluación 

del metabolismo de pigmentos biliares, donde pequeñas variaciones pueden tener 

consecuencias clínicas. 

La precisión se evalúa mediante parámetros estadísticos como el coeficiente de variación 

(CV%), y es monitoreada de forma continua a través de programas de control interno de calidad 

(CIQ), los cuales incluyen el uso de materiales de control con valores conocidos y la aplicación 

de herramientas como las gráficas de Levey-Jennings y las reglas de Westgard (19). 

A continuación, para un mayor entendimiento de la precisión analítica algunos conceptos: 

• Exactitud analítica  

Es el grado de concordancia entre el resultado de una medición y el valor real o verdadero del 

analito. Es decir, que este concepto integra tanto la precisión como el sesgo del método y se ve 

influido por la calidad del reactivo, el calibrador y la técnica utilizada (20). 

 En el control de calidad, se verifica la exactitud mediante el uso de materiales de referencia 

certificados o mediante la comparación con métodos estandarizados, asegurando que los 

resultados reflejen fielmente el estado clínico del paciente. 

¿Qué es el sesgo del método? 

Se define como la diferencia sistemática entre el valor obtenido por un procedimiento analítico 

y el valor verdadero o de referencia asignado al analito. Generalmente se da por una calibración 

incorrecta, degradación del reactivo, interferencias químicas o errores en la técnica operativa.  
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En el control de calidad, el sesgo se detecta al comparar los resultados del método en evaluación 

con muestras de control de composición conocida y verificada mediante métodos altamente 

confiables (21). En este caso, bilirrubina total ha sido determinada con precisión, e 

incertidumbre está documentada. Permitiendo así determinar si el sistema analítico tiende a 

reportar un valor mayor o menor de los niveles reales de bilirrubina en las muestras clínicas. 

 

• Repetibilidad 

Se refiere a la capacidad de un método analítico para producir resultados muy similares cuando 

la misma muestra es analizada varias veces bajo las mismas condiciones como viene hacer con 

el mismo operador, equipo, lote de reactivo y corto intervalo de tiempo. Este parámetro es una 

medida directa de la precisión intra-ensayo y se evalúa comúnmente a través del coeficiente de 

variación en muestras control (22).  

 Alta repetibilidad indica que el método es confiable y preciso en el corto plazo, como en el 

monitoreo diario del control interno de calidad. Siendo así un componente esencial de la 

precisión analítica (23). 

Entonces, el coeficiente de variación (CV%) es: 

Un parámetro estadístico que expresa el grado de dispersión de un conjunto de resultados 

respecto a su media, y se calcula como el cociente entre la desviación estándar y la media 

aritmética, multiplicado por 100.  

 

• ¿Desviación estándar? ¿Media? 

La desviación estándar es una medida estadística que indica cuánto se dispersan o alejan los 

resultados individuales respecto a la media de un conjunto de datos (22). Una DE baja sugiere 

que los resultados son consistentes y precisos. Es fundamental para calcular el CV% y 

establecer límites de control en gráficos de calidad. Como en el control de calidad, la DE se 

utiliza para construir gráficas como las de Levey-Jennings, y sirve como base para aplicar 

reglas estadísticas, por ejemplo, las de Westgard para detectar errores aleatorios o sistemáticos 

en el proceso, que lo detallaremos más adelante(24). 
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En consecuente, la media se emplea como punto de referencia central para evaluar la 

variabilidad de las mediciones, como ocurre con los controles internos de bilirrubina. Siendo 

fundamental en el cálculo del coeficiente de variación y en la comparación con valores de 

referencia, ya que permite identificar desviaciones que puedan indicar problemas de exactitud 

o desempeño del método analítico (20).  

Finalmente, en el análisis de bilirrubinas, el coeficiente de variación es indicador esencial para 

evaluar la precisión intra-ensayo o repetibilidad del método, especialmente cuando se utilizan 

controles de calidad internos. Un CV bajo indica que el sistema de medición presenta poca 

variabilidad analítica relativa y, por tanto, mayor confiabilidad; mientras que un CV elevado 

sugiere inestabilidad o falta de control en el proceso analítico, lo cual compromete la 

consistencia de los resultados y puede poner en riesgo la interpretación clínica. Es 

especialmente útil para comparar la variabilidad entre diferentes métodos o instrumentos. 

 

Diferencias entre variabilidad analítica y variabilidad biológica: 

En el laboratorio clínico, la variabilidad analítica puede originarse por múltiples factores: 

errores técnicos, diferencias en lotes de reactivo, condiciones ambientales o desempeño del 

equipo. Mientras la variabilidad biológica se refiere a las fluctuaciones naturales que ocurren 

en la concentración de un analito, entre diferentes individuos (variabilidad interindividual) o 

en el mismo individuo a lo largo del tiempo (variabilidad intraindividual), estas variaciones 

son producto de factores fisiológicos como el ritmo circadiano, edad, sexo, genética, dieta, 

metabolismo hepático o estado hormonal, y deben ser diferenciadas de la variabilidad analítica 

que es causada por el error analítico (25). 

 Y el decir, una alta variabilidad analítica indica una pérdida de control en el proceso analítico 

que afecta directamente la precisión y confiabilidad de los resultados, mientras que una baja 

variabilidad es deseable, ya que garantiza uniformidad y estabilidad en las mediciones, 

aspectos fundamentales en la toma de decisiones clínicas (26). 
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• Reproducibilidad 

Es la capacidad de un método para mantener resultados consistentes cuando se aplican en 

diferentes condiciones: distintos operadores, equipos, reactivos o incluso laboratorios. Este 

concepto refleja la robustez del método y es crucial para validar su uso en distintos entornos 

clínicos. Se evalúa comúnmente en estudios de validación o verificación de métodos, y forma 

parte de las recomendaciones del protocolo EP15-A3 del CLSI para verificar desempeño 

analítico. Alta reproducibilidad demuestra la robustez del método analítico(27) .  

• Documento EP15-A3, emitido por el Clinical and Laboratory Standards Institute 

(CLSI): 

Es una guía técnica que proporciona un protocolo estandarizado para la verificación del 

desempeño analítico de métodos clínicos, específicamente en cuanto a precisión (repetibilidad 

y reproducibilidad) y sesgo (28) .  

El protocolo permite validar que un método comercial, como el utilizado con reactivos de 

bilirrubinas totales, cumpla con los requisitos de calidad antes de su implementación en el 

laboratorio. EP15-A3 propone un diseño experimental simplificado de 5 días, con réplicas 

diarias y con más de un nivel de control, para evaluar si el desempeño del sistema de medición 

se ajusta a los criterios aceptables definidos por el fabricante o por estándares internacionales, 

lo que garantiza robustez, confiabilidad y trazabilidad de los resultados clínicos (29). 

• Control de calidad interno: herramienta clave para el monitoreo de desempeño 

El control de calidad interno (CCI) es un procedimiento sistemático que se realiza dentro del 

laboratorio clínico para monitorear y garantizar la estabilidad y confiabilidad de los resultados 

analíticos diarios. Consiste en la implementación de procedimientos y materiales de control 

(30). 

En las bilirrubinas totales, el CCI consiste en procesar materiales de concentración conocida 

junto con las muestras de pacientes, con el fin de verificar si el sistema de medición se mantiene 

dentro de parámetros aceptables de precisión y exactitud. Este control permite la detección 

oportuna de errores aleatorios y sistemáticos, y es esencial para asegurar que los valores 

reportados reflejen con fidelidad el estado clínico del paciente. 
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• Tipos de materiales de control  

 

a. Material de primera opinión: Es proporcionado por el mismo fabricante del reactivo y 

calibrador, generalmente está diseñado específicamente para la plataforma analítica 

utilizada. Aunque asegura compatibilidad, su uso exclusivo puede limitar la detección 

de errores sistemáticos, ya que puede tener conmutabilidad restringida y sesgo 

controlado. 

 

b. Material de segunda opinión: Proviene de un proveedor distinto al del reactivo o equipo, 

como es el caso de Technopath, que fabrica controles compatibles con múltiples 

plataformas analíticas. Este tipo de control permite validar la precisión del sistema 

desde una perspectiva más objetiva e independiente. 

 

c. Material de tercera opinión: Es elaborado por un fabricante totalmente independiente 

tanto del equipo como del reactivo. Este tipo de controles suele utilizarse en estudios 

interlaboratoriales, donde se comparan resultados entre diferentes laboratorios para 

verificar la exactitud y estandarización de los procedimientos, y son fundamentales para 

asegurar trazabilidad, evaluar desempeño externo y detectar errores sistemáticos no 

evidentes en controles internos. 

 

En esta investigación se utiliza un material de control de segunda opinión de la marca 

Technopath Multichem S Plus ampliamente reconocido por su desempeño en programas de 

evaluación interna y externa. Technopath proporciona controles multianalitos en niveles bajo, 

normal y alto, con características estables y conmutables, compatibles con diferentes 

plataformas, como el equipo Architect c de Abbott. Su uso en esta investigación permite una 

evaluación más objetiva del comportamiento analítico del reactivo de bilirrubina total, 

minimizando posibles sesgos derivados del fabricante original y fortaleciendo la calidad del 

monitoreo interno. 
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• Importancia de la gráfica de Levey-Jennings  

Las gráficas de Levey-Jennings son herramientas estadísticas utilizadas en el laboratorio 

clínico para el monitoreo visual y continuo del desempeño analítico mediante la representación 

gráfica de los resultados de control de calidad (31). Facilitando verificar si el sistema de 

medición (equipo, reactivo y técnica) mantiene tendencias, desviaciones o variabilidad en el 

control de calidad del día a día.  

La media del control se coloca como línea central, y se trazan límites superiores e inferiores 

basados en múltiplos de la desviación estándar (±1SD, ±2SD, ±3SD) ; cuando los puntos se 

desvían de estos límites, se aplican las reglas de Westgard para identificar posibles errores 

aleatorios o sistemáticos. 

 

¿Cuáles son las reglas de Westgard? 

Primero, las reglas de Westgard son un conjunto de criterios estadísticos utilizados para 

interpretar los resultados del control de calidad con el objetivo de detectar errores analíticos 

antes de que afecten los resultados de los pacientes (32). 

 Estas reglas se utilizan junto con las gráficas de Levey-Jennings, y permiten identificar si los 

resultados de control caen dentro o fuera de los límites aceptables establecidos por desviaciones 

estándar respecto a la media. En el contexto del análisis de bilirrubinas, se aplican cuando uno 

o más puntos del control interno muestran desviaciones que podrían indicar errores aleatorios 

por ejemplo un error puntual fuera de ±3SD o errores sistemáticos, como una tendencia 

continua hacia un lado de la media. Es así que su aplicación mejora la detección temprana de 

problemas en el proceso analítico. 
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a) Error aleatorio 

Representa las fluctuaciones impredecibles que afectan los resultados de forma irregular, 

haciendo que se desvíen en distintas direcciones, es decir, por encima o por debajo de la media, 

sin un patrón específico. Este error se debe a variables no controladas y afecta la precisión del 

método.  

 

En el análisis de bilirrubinas, estos errores pueden deberse a factores como burbujas en la 

muestra, pequeñas variaciones en el pipeteo, inestabilidad térmica o interferencias 

momentáneas del equipo. Aunque aislados pueden parecer insignificantes, si se repiten o 

combinan con otros errores pueden comprometer la precisión del sistema analítico y dar lugar 

a decisiones clínicas incorrectas(33).  

Aunque no puede eliminarse por completo, su impacto puede minimizarse mediante técnicas 

estadísticas y control de calidad. 

 

b) Error sistemático  

Es la desviación constante y predecible entre los resultados obtenidos y el valor verdadero del 

analito. Este tipo de error refleja un sesgo inherente al método analítico o al equipo utilizado.  

En el contexto del análisis de bilirrubinas, estos errores suelen originarse por una mala 

calibración del equipo, deterioro del reactivo, interferencia química o sesgo inherente al 

método. Si no se aplicaran herramientas de control de calidad como las reglas de Westgard, 

podría este error pasar desapercibido. Por ello, su identificación y corrección son esenciales 

para garantizar la exactitud de las mediciones en el laboratorio clínico. 
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Algunas de las reglas más comunes de Westgard: 

Regla Significado Tipo de error  Aplicación  

1₍2s₎ 
Un resultado de 

control excede ±2 SD 
de la media. 

Advertencia  

Si el control de bilirrubina total 
cae entre ±2 y ±3 SD, se observa, 
pero aún no se rechaza. Se usa 

para vigilar. 

1₍3s₎ 
Un resultado excede 
±3 SD de la media. 

Error aleatorio 
significativo. 

Si una medición de control de 
bilirrubina total supera ±3 SD, el 

proceso debe ser rechazado: 
revisar equipo, reactivo o técnica. 

2₍2s₎ 

Dos resultados 
consecutivos 

exceden ±2 SD del 
mismo lado de la 

media. 

Error sistemático. 

 
Puede indicar desplazamiento 

progresivo del sistema. En 
bilirrubinas, podría relacionarse 

con deterioro del reactivo o mala 
calibración. 

  

R₍4s₎ 
Diferencia de 4 SD 

entre dos controles 
del mismo día. 

Error aleatorio. 

 
Si un control está en +2SD y otro 

en -2SD, indica variabilidad 
excesiva. En bilirrubinas, puede 

deberse a pipeteo inconsistente o 
inestabilidad térmica. 

  

4₍1s₎ 

Cuatro resultados 
consecutivos 

exceden ±1 SD del 
mismo lado. 

Error sistemático. 

Indica una desviación persistente. 
Podría significar que el método 
está perdiendo exactitud o que 

hay sesgo acumulado en el 
sistema. 

10₍x₎ 

Diez resultados 
consecutivos caen 

del mismo lado de la 
media. 

Error sistemático 
leve, pero 
continuo. 

 
En análisis de bilirrubina, podría 
ser un sesgo no detectado por 
otras reglas, pero clínicamente 

relevante si se mantiene. 
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2.2.2 Índice de deterioro de bilirrubina total 

 El deterioro de bilirrubina hace referencia al grado en que la bilirrubina total sufre degradación 

o alteración química, afectando la exactitud de su medición en condiciones preanalíticas, 

analíticas o por inestabilidad del reactivo. La bilirrubina, especialmente la no conjugada, es una 

molécula fotosensible y térmicamente inestable, lo que la hace susceptible a la oxidación o 

degradación cuando las muestras o los reactivos se exponen a luz intensa, temperaturas 

elevadas o tiempos prolongados de almacenamiento (34). 

 En el caso de métodos automatizados, en reactivos comerciales de Abbott, el fabricante 

especifica en el inserto las condiciones de fabricación, almacenamiento (2–8 °C), composición 

química (conservantes, diazonio, tampón fosfato, estabilizantes) y fecha de caducidad, 

elementos críticos que deben respetarse para evitar el deterioro del reactivo y, por ende, obtener 

resultados erróneos.  

Entonces, evaluamos la estabilidad del reactivo y de la muestra mediante controles de calidad 

y monitoreo, lo que permite estimar indirectamente si ha habido deterioro. El conocimiento del 

índice de deterioro es importante porque no solo permite asegurar la validez del resultado 

analítico, sino que también es clave en la interpretación clínica, sobre todo en contextos como 

la ictericia neonatal o enfermedades hepáticas, donde los valores de bilirrubina determinan el 

inicio de intervenciones terapéuticas(35) . 

 

Para ello, conoceremos más conceptos del reactivo bilirrubina total de la marca Abbott, según 

información del inserto técnico: 

• Nombre comercial del reactivo 

El reactivo Total Bilirrubin de Abbott es utilizado en sistemas automatizados Architect C para 

la medición cuantitativa de bilirrubina en suero o plasma humano tanto en adultos como en 

neonatos. Su formulación está diseñada para proporcionar resultados precisos y confiables en 

entornos clínicos. Es parte integral de las pruebas de función hepática en laboratorios de 

bioquímica. 

 

 

 



33 

 

• Número de catálogo y lote 

Cada reactivo posee un número de catálogo, es decir número de referencia y lote específico 

que permite su identificación y trazabilidad. Es esencial esta información para el control de 

calidad y la gestión de inventario en el laboratorio. También facilita la comunicación con el 

fabricante en caso de consultas o reclamos ya que se creará un caso con la información detallada 

del reactivo que se usó. 

• Fabricación 

Este reactivo forma parte de la línea de productos químicos clínicos de Abbott Laboratories, se 

fabrica en Wiesbaden, Alemania, en una planta de Abbott certificada bajo normas 

internacionales de calidad, como: 

a) ISO 13485: Norma internacional que regula los sistemas de gestión de calidad para 

dispositivos médicos, incluidos los productos de diagnóstico in vitro. 

b) ISO 9001: Norma de gestión de calidad general, generalmente se aplicada en conjunto 

con ISO 13485 (36). 

c) Buenas Prácticas de Manufactura (GMP): En conformidad con las directrices de la FDA 

(21 CFR Part 820) y la regulación europea de dispositivos médicos in vitro (IVDR). 

d) Marcado CE: Para productos distribuidos en Europa, el reactivo cuenta con marcado 

CE bajo la regulación de dispositivos médicos para diagnóstico in vitro. 

 

•   Material de empaque: 

El material del reactivo es de Polietileno de alta densidad con el propósito de proteger de la luz 

así evitar la degradación de componentes sensibles como es en este caso la bilirrubina total. 

Además, se indica claramente “proteger de la luz” y “almacenar refrigerado entre 2–8 °C”. 

• Instrucciones de uso: 

El reactivo viene listo para usar, en caso de valores de bilirrubina total superiores a 25,0 mg/dl 

(427,5 μmol/l) que generan una alerta, se pueden diluir con el protocolo de dilución automática 

o con el procedimiento de dilución manual. 
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Dilución automática: 

✓ El sistema realiza una dilución 1:5 o 1:10 según sea necesario. 

✓ Corrige automáticamente el resultado final multiplicando por el factor 

correspondiente (5 o 10). 

✓ El usuario no necesita hacer cálculos. 

Dilución manual: 

✓ Se debe usar solución salina (NaCl al 0,85% – 0,90%) para hacer la dilución. 

✓ El usuario debe ingresar el factor de dilución en el sistema antes de procesar la 

muestra. 

✓ El sistema ajustará el resultado automáticamente con ese factor. 

✓ Si no se ingresa el factor, el usuario debe multiplicar el resultado manualmente por el 

factor de dilución antes de reportarlo. 

 

• Principio del método 

El método utilizado para medir la bilirrubina total se basa en una reacción con sales de diazonio, 

en la que la bilirrubina tanto conjugada como no conjugada forma un compuesto coloreado 

llamado azobilirrubina. Para mejorar esta reacción, se incorpora un agente tensioactivo que 

actúa como solubilizador, facilitando la bilirrubina con el reactivo diazo se unan y acelerando 

la formación del compuesto coloreado. 

Este principio es una evolución de métodos tradicionales como los de Malloy-Evelyn, 

Jendrassik-Gróf y Walters-Gerarde, que también buscaban acelerar la reacción usando 

sustancias como metanol, cafeína o DMSO (37). En este caso, el agente tensioactivo sustituye 

a esos compuestos, mejorando la solubilidad y la velocidad de la reacción. 

La intensidad del color generado (medida por el aumento de absorbancia a 548 nm) es 

proporcional a la cantidad de bilirrubina total presente en la muestra. Este método es 

ampliamente reconocido por su precisión y especificidad. 
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• Composición del reactivo 

El reactivo contiene componentes como agentes tensioactivos, HCl, 2, 4-dicloroanilina, nitrito 

de sodio y conservantes que aseguran la estabilidad y reactividad del producto. Estos 

componentes están formulados para minimizar interferencias y garantizar resultados 

consistentes. La composición exacta se detalla en el inserto del producto proporcionado por 

Abbott. 

 

• Calibración 

La calibración es estable durante 14 días aproximadamente 336 horas y es necesario volver a 

calibrar cuando se utilice un número de lote de reactivos nuevo. Una vez realizado se verifica 

la calibración analizando mínimamente dos controles de diferente concentración según los 

requisitos de control de calidad de su laboratorio. Los resultados de los controles deben ser 

aceptados por el laboratorio, de no ser así puede ser necesario calibrar de nuevo. 

 

• Estabilidad del reactivo 

La estabilidad del reactivo se refiere al período durante el cual mantiene su desempeño dentro 

de las especificaciones establecidas. Según el inserto del producto, el reactivo es estable hasta 

la fecha de vencimiento indicada, siempre que no haya sido abierto y se almacene en una 

temperatura entre 2 °C y 8 °C y protegidos de la luz. Si el reactivo se almacena destapado en 

el sistema la estabilidad es de 21 días. El cumplimiento de las condiciones de almacenamiento 

es crucial para preservar su eficacia. 
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• Indicaciones de descomposición 

Si el reactivo presenta cambios visibles como formación de precipitados, fugas en el envase, 

turbidez excesiva o signos de contaminación microbiana, podría estar deteriorado. Además, si 

al utilizarlo no se logra una calibración correcta según las instrucciones del reactivo o del 

manual del sistema Alinity, o si los controles de calidad no cumplen con los criterios 

establecidos, esto indica que el reactivo puede estar inestable o descompuesto.  

 

• Especímenes adecuados 

 

a. Suero: en tubos para suero que puede o no tener gel de separación. Verificando la 

correcta formación del coagulo antes de la centrifugación. Identificar la formación de 

coágulos de fibrina en estas muestras de suero ya que pueden ocasionar resultados 

incorrectos. 

 

b. Plasma: tubos de recogida mediante técnicas estandarizadas de venopunción o punción 

capilar. Los anticoagulantes aceptables es EDTA, heparina de litio (con o sin barrera de 

gel) y heparina de sodio. Centrifugar según las instrucciones del fabricante de los tubos 

para asegurar una separación correcta de las células sanguíneas del plasma. 

 

• Control de calidad  

Abbott Laboratorios recomienda para el control de calidad analizar mínimamente 2 controles 

de diferente concentración, que uno de ellos este dentro del intervalo de normalidad y otro 

fuera, se realice cada 24 horas. Consultando con los procedimientos normalizados en su 

laboratorio o plan de garantía de calidad para los requisitos adicionales y las posibles medidas 

correctivas de control de calidad. 
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• Características del funcionamiento 

Linealidad 

La ficha técnica nos dice que es lineal de 0,1 mg/dl a 25,0 mg/dl (1,71 μmol/l a 427,5 μmol/l). 

Verificación por medio del protocolo modificado EP6-A del Clinical and Laboratory Standards 

Institute (CLSI). 

 Límite de detección (LD) 

 Es la cantidad mínima de analito que se puede detectar en una muestra con una probabilidad 

del 95%. Para el presente ensayo el límite de detección es de 0,05 mg/dl (0,86 µmol/l). 

 Límite de determinación cuantitativa (LQ) 

 El límite de determinación cuantitativa del presente ensayo es ≤ 0,1 mg/dl (≤ 1,71 µmol/l). 

Este LQ es la concentración del analito a la que el coeficiente de variación es igual a 20%.  

 

• Interferencias 

Se realizaron estudios de interferencia utilizando el protocolo EP7-A223 del CLSI. Dando a 

conocer los efectos de la interferencia que se determinaron utilizando los métodos de respuesta 

a la dosis y de diferencia de pares en dos intervalos de análisis. Un sesgo fuera de los límites 

de ±10% o ±0,3 mg/dl se considera una interferencia significativa. Los resultados evidenciaron 

que interferencias de medicamentos o de sustancias endógenas podrían afectar a los resultados 

Estas interferencias pueden provocar resultados falsamente elevados o disminuidos. El 

conocimiento de estas posibles interferencias permite una interpretación más precisa de los 

resultados  
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2.3 Formulación de hipótesis 

 

2.3.1 Hipótesis General  

H₁: La precisión analítica presenta relación significativa con el índice de deterioro de la 

bilirrubina total en el laboratorio clínico. 

H₀: La precisión analítica no presenta relación significativa con el índice de deterioro 

de la bilirrubina total. 

 

2.3.2 Hipótesis Especificas 

H.E.1: La presencia de interferencias analíticas influye significativamente en la 

precisión de la bilirrubina total. 

H.E.2: La trazabilidad del método empleado se asocia significativamente con la 

precisión analítica de la bilirrubina total. 

H.E.3: La reproducibilidad del método contribuye significativamente al nivel de 

precisión analítica de la bilirrubina total. 

H.E.4: El potencial iónico del reactivo influye significativamente en el índice de 

deterioro de la bilirrubina total. 

H.E.5: La temperatura de almacenamiento afecta significativamente el índice de 

deterioro de la bilirrubina total. 

H.E.6: El método de conservación del reactivo se relaciona significativamente con el 

índice de deterioro de la bilirrubina total. 
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CAPÍTULO III: METODOLOGÍA 

 

3.1 Método de la investigación 

La presente investigación adopta un método descriptivo, ya que se orienta a exponer el 

comportamiento de la precisión analítica y el índice de deterioro de bilirrubina total a partir de 

los registros de control interno generados durante el periodo de estudio. 

 

3.2 Enfoque de la investigación 

Enfoque cuantitativo, dado que los datos analizados corresponden a mediciones numéricas 

provenientes de las corridas de control de calidad interno procesadas en el equipo analizador. 

 

3.3 Tipo de investigación 

Investigación aplicada, pues utiliza conocimientos científicos para identificar posibles 

problemas reales del laboratorio clínico y mejorar la confiabilidad de los resultados 

bioquímicos. 

 

3.4 Diseño de la investigación 

No experimental de corte transversal debido a que no manipula variables, sino que observa 

valores ya generados en un periodo específico. Su nivel es correlacional, porque busca 

determinar la relación entre la precisión analítica y el índice de deterioro de la bilirrubina total. 

 

3.5 Población, muestra y muestreo 

 

3.5.1 Población 

Estará conformada por las 191 corridas analíticas correspondientes a los 3 niveles de 

control de calidad interno utilizadas para la determinación de bilirrubina total. Estas 

mediciones serán procesadas en el laboratorio clínico de un hospital perteneciente al 

Ministerio de Salud (MINSA), durante el periodo comprendido en el año 2025. 
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3.5.2 Muestra 

Las muestras son materiales de control interno de la marca Multichem S plus - 

Technopath Clinical Diagnostics, de procedencia irlandesa y fabricados en Tipperary, 

Irlanda. Estos controles están validados y recomendados para su uso con sistemas de la 

línea Abbott, lo que garantiza su compatibilidad y efectividad en el aseguramiento de 

la calidad analítica. Se utilizaron tres niveles de control: nivel 1 (baja concentración), 

nivel 2 (concentración normal) y nivel 3 (alta concentración), permitiendo evaluar el 

desempeño del sistema en diferentes rangos de medida. Se realizaron corridas por 

triplicado de manera diaria, es decir, una por cada nivel, durante un periodo continuo 

de dos meses, del cual se trabajará con 180 resultados analíticos que cumplan con los 

criterios de inclusión y de exclusión. 

 

3.5.3 Muestreo 

 

Se llevará a cabo un muestreo No probabilístico, que implica considerar una muestra 

criterial donde se utilizaran todos los datos obtenidos en el periodo de duración de la 

presente investigación. 

 

Criterios de inclusión y exclusión 

 

Criterio de inclusión: 

• Corridas analíticas realizadas con controles internos de calidad de la marca 

Technopath, en sus tres niveles (bajo, normal y alto). 

• Procesamiento exclusivo con el reactivo de bilirrubina total de la marca Abbott. 

• Uso del equipo automatizado Architect c como plataforma analítica. 

• Controles almacenados y conservados de acuerdo a las especificaciones 

técnicas del fabricante, en condiciones adecuadas de refrigeración. 

• Lotes de controles y reactivos vigentes al momento del procesamiento, 

debidamente documentados. 
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• Procesamientos realizados en turnos rutinarios del laboratorio clínico, en 

condiciones normales de operación. 

 

Criterios de exclusión: 

• Material de control de calidad interno de distinta marca 

• Controles visibles con turbidez, cambios de coloración o cualquier otro 

indicador sugestivo de deterioro 

• Diferencia de lote de uso con el lote programado en el equipo 

• Corridas analíticas incompletas o sin los tres niveles de control 

• Corridas analíticas en las que se haya registrado fallo técnico del equipo 

Architect c o interrupciones eléctricas durante el análisis. 

• Muestra de material de control que hayan sido manipulados fuera de los 

procedimientos establecidos por el fabricante 
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3.6 Variables y operacionalización- 

 

Variable 1 
Definición 

conceptual 

Definición 

operacional 
Dimensiones Indicadores 

Escala de 

medición 
Escala valorativa 

Precisión 

analítica de 

bilirrubina 

total 

Se define a la 

precisión como 

método analítico 

para producir 

mediciones 

repetibles y 

consistentes de 

bilirrubina total   

en un laboratorio 

automatizado, 

según estándares 

del CLSI EP15-

A3. 

La precisión 

analítica es la 

variabilidad de 

los resultados en 

mediciones 

repetidas, es 

decir 

determinada por 

el coeficiente de 

variación (%CV) 

en laboratorios 

automatizados. 

• Interferencia 

analítica  

 

 

 

 

• Trazabilidad del 

método 

 

 

 

 

 

 

• Reproducibilidad 

 

 

 

 

• Presencia de 

hemólisis, 

ictericia o 

lipemia. 

 

 

• Coeficiente 

de Variación 

(CV%) 

interensayo. 

 

 

 

 

• Valor de la 

media 

 

 

• Nominal 

dicotómica 

 

 

 

 

• Cuantitativo 

absoluto 

 

 

 

 

 

 

• Cuantitativo 

 

 

 

• Presente  

• Ausente 

 

 

 

 

• Alta precisión 

(<1%)  

• Precisión 

aceptable (1-5%) 

• Baja precisión 

(>5%) 

 

 

• Valor asignado por 

el fabricante 
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Variable 2 
Definición 

conceptual 

Definición 

operacional 
Dimensiones Indicadores 

Escala de 

medición 
Escala valorativa 

Índice de 

deterioro de 

bilirrubina 

total 

El índice de 

deterioro de 

bilirrubina total 

es una medida de 

estabilidad frente 

a factores como 

luz, temperatura 

y tiempo con 

impacto en la 

confiabilidad 

diagnóstica 

(CLSI GP43-

A4). 

Es la 

cuantificación de 

la variación 

porcentual de 

bilirrubina total 

en función de 

diferentes 

condiciones de 

temperaturas, 

exposición y 

conservación en 

laboratorio. 

• Potencial Iónico 

del reactivo. 

 

 

 

 

 

• Temperatura de 

almacenamiento 

 

 

 

 

 

 

• Método de 

conservación 

• Cambio de 

oxido 

reducción.  

 

 

 

 

• Grados 

Celsius para 

su cadena de 

frio. 

 

 

 

 

• Protección 

contra luz 

y/o 

humedad. 

 

• Nominal 

dicotómica 

 

 

 

 

 

• Cuantitativo 

 

 

 

 

 

 

 

• Nominal 

dicotómica 

• Presente  

• No presente 

 

 

 

 

 

• Refrigerado 2°C a 

8 °C.  

• Temperatura del 

sistema 2°C a 6 °C  

 

 

 

 

• Conservado 

adecuadamente. 

• No conservado 

adecuadamente. 
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3.7 Técnicas e instrumentos de recolección de datos  

3.7.1 Técnica 

Se aplicará la técnica de análisis documental de registros de laboratorio, pues permite recolectar 

y examinar la información generada en las corridas de control de calidad interno realizadas en 

el equipo Architect c dentro del periodo 2025. Esta técnica garantiza el acceso a datos objetivos 

y trazables sin intervenir directamente en el proceso asistencial. La información será extraída 

desde la memoria interna del equipo y exportada digitalmente a hojas de cálculo en Excel, para 

su posterior análisis. 

3.7.2 Descripción de instrumentos 

El instrumento que se utilizará es la ficha de recolección de datos diseñada para registrar la 

información de cada corrida analítica: 

✓ Fecha y hora de procesamiento. 

✓ Nivel de control Technopath Multichem S plus (1, 2 o 3) y valor esperado. 

✓ Resultados del control de bilirrubina total  

✓ Lote de reactivo de bilirrubina total (Abbott) 

✓ Alertas que haya reportado el sistema. 

3.7.3 Validación 

El instrumento de recolección de datos, diseñado para documentar los resultados de las corridas 

analíticas del control interno de bilirrubina total, será sometida a validación por juicio de 

expertos. Asimismo, se obtuvo la autorización del Comité de Ética correspondiente, 

garantizando que el manejo y análisis de los datos se realicen bajo criterios éticos y conforme 

a las normas institucionales vigentes. 

3.7.4 Confiabilidad 

La información recolectada a través de la ficha será registrada de manera estructurada y 

sistemática. Cada corrida de control será documentada por sus tres niveles. La base de datos, 

organizada según criterios preestablecidos, constituirá el soporte principal del análisis 

estadístico, garantizando la confiabilidad y trazabilidad de los resultados obtenidos. Datos 

propios del equipo no son manipulables ni editables y son aceptados por el profesional 

responsable. 
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3.8 Plan de procesamiento y análisis de datos 

 

Los datos capturados se verificarán y depurarán para asegurar que cada registro cumpla los 

criterios de inclusión. A través de una base de datos en Excel y se analizarán a partir de tablas 

y gráficos estadísticos. 

 

3.9 Aspectos éticos 

 

El estudio se basa exclusivamente en registros de control interno; no involucra datos de 

pacientes ni intervenciones clínicas. La investigación respetará los principios bioéticos de 

autonomía, beneficencia, no maleficencia y justicia, y contará con la aprobación del comité de 

ética institucional correspondiente. 
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CAPÍTULO IV: PRESENTACIÓN Y DISCUSIÓN DE RESULTADOS 

 

4.1 Resultados 

 

Tabla 1:   

Resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 1 emitido por equipo architect c 

Días Resultado Media Z score X-3ds X-2ds X-1ds X+1ds X+2ds X+3ds 

1 1.17 1.04 1.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

2 0.95 1.04 -0.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

3 1.17 1.04 1.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

4 1.19 1.04 1.4 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

5 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

6 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

7 1.16 1.04 1.1 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

8 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

9 1.10 1.04 0.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

10 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

11 1.10 1.04 0.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

12 1.24 1.04 1.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

13 1.24 1.04 1.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

14 1.18 1.04 1.3 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

15 1.19 1.04 1.4 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

16 1.20 1.04 1.5 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

17 1.19 1.04 1.4 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

18 1.18 1.04 1.3 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

19 1.21 1.04 1.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

20 1.22 1.04 1.7 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

21 1.21 1.04 1.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

22 1.22 1.04 1.7 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

23 1.21 1.04 1.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

24 1.22 1.04 1.7 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

25 1.21 1.04 1.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

26 1.20 1.04 1.5 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

27 1.18 1.04 1.3 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

28 1.21 1.04 1.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

29 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

30 1.18 1.04 1.3 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

31 0.93 1.04 -1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

32 1.20 1.04 1.5 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

33 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

34 1.17 1.04 1.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

35 0.98 1.04 -0.6 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

36 1.16 1.04 1.1 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

37 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 
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38 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

39 1.17 1.04 1.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

40 1.00 1.04 -0.4 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

41 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

42 1.02 1.04 -0.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

43 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

44 1.27 1.04 2.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

45 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

46 1.25 1.04 2.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

47 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

48 1.24 1.04 1.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

49 1.20 1.04 1.5 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

50 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

51 1.12 1.04 0.8 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

52 0.99 1.04 -0.5 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

53 1.08 1.04 0.4 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

54 1.01 1.04 -0.3 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

55 1.05 1.04 0.1 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

56 1.02 1.04 -0.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

57 0.91 1.04 -1.2 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

58 1.13 1.04 0.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

59 1.13 1.04 0.9 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

60 1.15 1.04 1.0 0.725 0.833 0.935 1.145 1.250 1.355 

 

Fuente: Elaboración propia.  

 

Interpretación: 

En la tabla número 1, se observan los resultados obtenidos de 60 corridas diarias del control 

Technopath Multichem S plus Nivel 1 emitido por equipo architect c. Se detectaron 20 días con 

resultados ≥ 1.5 de Z score, de ellos 2 días críticos con ≥ 2.00 de Z score, y 8 días con resultados 

negativos ≤ 1.2 de Z score. 
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Figura 1:  

Gráfica obtenida mediante resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 1 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la Figura 1, se representan los resultados obtenidos para el nivel 1 de control de bilirrubina 

total mediante la gráfica de Levey-Jennings, donde la mayoría de los resultados se interpola 

±1DS, aunque algunos puntos alcanzan o superan el límite de +2 DS.  

Cada punto corresponde al día de procesamiento del control interno, evidenciándose 

fluctuaciones a partir del día 12. Entonces, los días 12 y 13 ambos tienen resultados (1.24 

mg/dL) no superan +2DS, pero tenemos una alerta preventiva o “pre-2₂s”, indicando una 

posible tendencia sistemática ascendente. 

En los días 14 al 17 podemos observar cuatro puntos consecutivos fuera de ±1 SD en el mismo 

lado (1.18, 1.19, 1.20 y 1.19 mg/dL) violando la regla 4₁s que se estima una tendencia positiva 

persistente, es decir, posible sesgo alto. Continuando la gráfica vemos la posible violación de 

la regla 10x (diez valores consecutivos del mismo lado de la media) específicamente del punto 

17 al 26 todos por encima de la media siendo sus resultados consecutivamente (1.19, 1.18, 

1.21, 1.22, 1.21, 1.22, 1.21, 1.22, 1.21 y 1.20 mg/dL). En conjunto, el patrón observado indica 

que, si bien el método conserva una buena repetibilidad, presenta pérdida de exactitud analítica. 
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Tabla 2: 

 Resultados del coeficiente de variación en bloques de 10 corridas – Nivel 1 

BLOQUE Media 
(mg/dL) 

DS CV% 

Bloque 1 (Corridas 1–10) 1.131 0.0685 6.06 

Bloque 2 (Corridas 11–20) 1.195 0.0401 3.35 

Bloque 3 (Corridas 21–30) 1.196 0.0303 2.53 

Bloque 4 (Corridas 31–40) 1.103 0.0955 8.65 

Bloque 5 (Corridas 41–50) 1.164 0.0765 6.57 

Bloque 6 (Corridas 51–60) 1.059 0.0771 7.28 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la tabla número 2, se observa que el CV% varía entre 2.53% y 8.65%, evidenciando 

fluctuaciones en la precisión analítica durante las diferentes series de medición. El bloque 3 

alcanzó el menor coeficiente de variación (2.53%), mientras que el bloque 4 mostró el valor 

más elevado (8.65%). 

En general, los bloques 1, 4, 5 y 6 superan el 6% de variabilidad, lo que sugiere que la precisión 

no fue completamente constante a lo largo del tiempo. 
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Tabla 3:  

Análisis acumulativo del coeficiente de variación en bilirrubina total – Nivel 1 

 

CORRIDAS Media 
acumulada 

(mg/dL) 

DS acumulada CV acumulativo 
(%) 

Corridas 1–10 1.131 0.0685 6.06 

Corridas 1–20 1.163 0.0594 5.11 

Corridas 1–30 1.174 0.0637 5.43 

Corridas 1–40 1.150 0.0812 7.06 

Corridas 1–50 1.158 0.0789 6.81 

Corridas 1–60 1.138 0.0863 7.58 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la tabla número 3, se observa que el CV% acumulativo inicia en 6.06% (corridas 1–10) y 

alcanza un valor de 7.58% al considerar las 60 corridas, evidencia la tendencia general del 

método a perder estabilidad analítica conforme aumenta el número de mediciones.  

Este crecimiento progresivo del CV% refleja que, si bien las desviaciones individuales pueden 

parecer pequeñas, su efecto acumulado produce una expansión gradual de la varianza total. De 

hecho, la desviación estándar acumulada (DS) pasa de 0.0685 a 0.0863, representando un 

incremento del 26%. Si se extrapola esta tendencia, podría esperarse que el CV% supere el 8% 

hacia las 70–80 corridas, lo cual del TEa permitido para bilirrubina total (10%), implicaría una 

reducción significativa del margen de seguridad analítica. 
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Tabla 4: 

Resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 2 emitido por equipo architect c 

Días Resultado Media Z score X-3ds X-2ds X-1ds X+1ds X+2ds X+3ds 

1 3.59 3.62 -0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

2 3.16 3.62 -1.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

3 3.47 3.62 -0.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

4 3.48 3.62 -0.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

5 3.63 3.62 0.0 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

6 3.33 3.62 -0.8 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

7 3.33 3.62 -0.8 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

8 3.24 3.62 -1.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

9 3.12 3.62 -1.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

10 3.08 3.62 -1.5 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

11 3.02 3.62 -1.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

12 3.65 3.62 0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

13 3.64 3.62 0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

14 3.53 3.62 -0.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

15 3.50 3.62 -0.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

16 3.46 3.62 -0.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

17 3.39 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

18 3.39 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

19 3.36 3.62 -0.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

20 3.37 3.62 -0.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

21 3.27 3.62 -1.0 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

22 3.70 3.62 0.2 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

23 3.66 3.62 0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

24 3.67 3.62 0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

25 3.59 3.62 -0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

26 3.52 3.62 -0.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

27 3.50 3.62 -0.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

28 3.38 3.62 -0.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

29 3.41 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

30 2.97 3.62 -1.8 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

31 3.39 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

32 3.28 3.62 -0.9 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

33 3.27 3.62 -1.0 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

34 2.93 3.62 -1.9 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

35 3.22 3.62 -1.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

36 3.16 3.62 -1.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

37 3.16 3.62 -1.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

38 2.89 3.62 -2.0 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

39 3.01 3.62 -1.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 
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40 2.88 3.62 -2.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

41 3.02 3.62 -1.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

42 3.69 3.62 0.2 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

43 3.44 3.62 -0.5 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

44 3.65 3.62 0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

45 3.54 3.62 -0.2 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

46 3.58 3.62 -0.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

47 3.53 3.62 -0.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

48 3.36 3.62 -0.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

49 3.21 3.62 -1.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

50 3.07 3.62 -1.5 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

51 3.10 3.62 -1.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

52 2.99 3.62 -1.8 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

53 3.05 3.62 -1.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

54 2.87 3.62 -2.1 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

55 2.79 3.62 -2.3 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

56 3.37 3.62 -0.7 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

57 3.41 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

58 3.28 3.62 -0.9 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

59 3.12 3.62 -1.4 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

60 3.39 3.62 -0.6 2.540 2.900 3.260 3.980 4.340 4.700 

Fuente: Elaboración propia.  

 

Interpretación: 

En la tabla número 4, se observan los resultados obtenidos de 60 corridas diarias del control 

Technopath Multichem S plus Nivel 2 emitido por equipo architect c. Se detectaron 12 días con 

resultados negativos ≥ 1.5 de Z score, de ellos 2 días críticos con ≥ -2.1 de Z score, y 28 días 

con resultados negativos ≤ 0.9 de Z score. 
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Figura 2: 

 Gráfica obtenida mediante resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 2 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la Figura 2, se muestran los resultados obtenidos del nivel 2 de control de bilirrubina total 

representados en la gráfica de Levey-Jennings, donde sus valores están dentro del rango 

aceptable de ±2 DS, aunque se aprecian fluctuaciones significativas hacia valores negativos.  

A partir del día 9 hasta el día 11 (3.12, 3.08 y 3.02 mg/dL) resultados próximos al límite inferior 

de -2 DS, genera alerta preventiva pre-2₂s, podría indicar inicio de sesgo negativo leve. Entre 

los días 31 al 40 hay una tendencia, donde se identifican varios puntos cercanos o inferiores a 

-2 DS (2.97, 2.93, 2.89 y 2.88 mg/dL). Confirmándose la violación de la regla 2₂s, resultados 

consecutivos (días 38 y 40) excediendo el límite inferior de -2 DS. Adicionalmente, se observan 

cuatro resultados seguidos fuera de ±1 DS en la misma dirección (días 35 al 38), violando la 

regla 4₁s, reforzando la evidencia de desviación analítica constante hacia valores bajos. 

Finalmente, del día 31 al 41 los resultados se mantienen persistentemente por debajo de la 

media, evidenciando una violación de la regla 10x. Y del día 47 al 55 (3.53, 3.36, 3.21, 3.07, 

3.10, 2.99, 3.05, 2.87 y 2.79 mg/dL) nuevamente se aprecia un comportamiento descendente 

sostenido, durante nueve mediciones consecutivas. En este intervalo se violan las reglas 2₂s y 

10ₓ. Este patrón del presente control nivel 2 refleja una pérdida progresiva de exactitud 

analítica, asociada a un desplazamiento sistemático negativo del método. 
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Tabla 5:  

Evaluación del coeficiente de variación (CV%) en bloques de 10 corridas – Nivel 2 

BLOQUE Media 
(mg/dL) 

DS  CV% 

Bloque 1 (Corridas 1–10) 3.343 0.1950 5.83 

Bloque 2 (Corridas 11–20) 3.431 0.1790 5.21 

Bloque 3 (Corridas 21–30) 3.467 0.2230 6.44 

Bloque 4 (Corridas 31–40) 3.119 0.1800 5.78 

Bloque 5 (Corridas 41–50) 3.409 0.2370 6.96 

Bloque 6 (Corridas 51–60) 3.137 0.2200 7.01 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la tabla número 5, se observa bloque 2 (5.21%) muestra el mejor desempeño en términos 

de precisión, mientras que el bloque 6 (7.01%) presenta el mayor valor de variabilidad, 

indicando una pérdida gradual de estabilidad analítica. En comparación con el bloque 1 

(5.83%), se observa una ligera mejora inicial seguida de un aumento progresivo del CV% a 

partir del bloque 3 (6.44%), que se consolida en los bloques 5 y 6 (6.96% y 7.01% 

respectivamente). 

Los incrementos del CV% van acompañados de DS mayores (0.179 a 0.237), sin un 

desplazamiento pronunciado de la media (3.119 y 3.467 mg/dL), lo que indica que el error 

observado es predominantemente aleatorio y no sistemático. En términos de desempeño, todos 

los valores se encuentran por debajo del TEa de 10%, 
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Tabla 6:  

Análisis acumulativo del coeficiente de variación en bilirrubina total – Nivel 2 

CORRIDAS Media 
acumulada 

(mg/dL) 

DS 
acumulada 

CV 
acumulativo 

(%) 

Corridas 1–10 3.343 0.1948 5.83 

Corridas 1–20 3.387 0.1876 5.54 

Corridas 1–30 3.414 0.2000 5.86 

Corridas 1–40 3.340 0.2322 6.95 

Corridas 1–50 3.354 0.2325 6.93 

Corridas 1–60 3.318 0.243 7.32 

 

Fuente: Elaboración propia. 

 

Interpretación: 

En la tabla número 6, se observa disminución de la media acumulativa desde 3.343 mg/dL 

(corridas 1–10) hasta 3.318 mg/dL (corridas 1–60), reflejando una tendencia descendente 

mínima de 0.025 mg/dL. Sin embargo, la DS acumulada aumenta progresivamente de 0.1948 

a 0.243, evidenciando un incremento de la dispersión total del método en el tiempo.  

El CV% acumulativo, que resume la variabilidad relativa, se eleva de 5.83% en las primeras 

10 corridas a 7.32% al incluir las 60, lo que representa un aumento absoluto de 1.49 puntos 

porcentuales, equivalente a un incremento del 25.5% en la imprecisión total acumulada. 
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Tabla 7:   

Resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 3 emitido por equipo architect c 

Días Resultado Media Z score X-3ds X-2ds X-1ds X+1ds X+2ds X+3ds 

1 7.08 6.985 0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

2 6.63 6.985 -0.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

3 7.03 6.985 0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

4 6.89 6.985 -0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

5 6.78 6.985 -0.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

6 6.64 6.985 -0.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

7 6.55 6.985 -0.6 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

8 6.40 6.985 -0.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

9 6.10 6.985 -1.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

10 5.88 6.985 -1.6 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

11 5.78 6.985 -1.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

12 7.35 6.985 0.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

13 7.28 6.985 0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

14 7.07 6.985 0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

15 7.11 6.985 0.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

16 6.93 6.985 -0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

17 6.73 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

18 6.69 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

19 6.52 6.985 -0.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

20 6.53 6.985 -0.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

21 7.29 6.985 0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

22 7.22 6.985 0.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

23 7.19 6.985 0.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

24 7.14 6.985 0.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

25 6.99 6.985 0.0 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

26 6.90 6.985 -0.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

27 6.80 6.985 -0.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

28 6.73 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

29 6.20 6.985 -1.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

30 6.63 6.985 -0.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

31 6.57 6.985 -0.6 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

32 6.33 6.985 -0.9 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

33 6.08 6.985 -1.3 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

34 6.41 6.985 -0.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

35 6.23 6.985 -1.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

36 5.81 6.985 -1.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

37 5.98 6.985 -1.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

38 5.71 6.985 -1.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

39 5.80 6.985 -1.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

40 6.86 6.985 -0.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

41 6.68 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 
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42 6.85 6.985 -0.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

43 6.71 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

44 6.71 6.985 -0.4 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

45 6.50 6.985 -0.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

46 6.33 6.985 -0.9 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

47 6.12 6.985 -1.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

48 5.92 6.985 -1.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

49 5.69 6.985 -1.9 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

50 5.50 6.985 -2.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

51 5.51 6.985 -2.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

52 5.43 6.985 -2.2 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

53 5.25 6.985 -2.5 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

54 5.08 6.985 -2.7 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

55 7.51 6.985 0.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

56 7.57 6.985 0.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

57 7.54 6.985 0.8 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

58 6.19 6.985 -1.1 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

59 6.39 6.985 -0.9 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

60 6.34 6.985 -0.9 4.892 5.590 6.287 7.682 8.380 9.077 

 

Fuente: Elaboración propia. 

 

Interpretación: 

En la tabla número 7, se observan los resultados obtenidos de 60 corridas diarias del control 

Technopath Multichem S plus Nivel 3 emitido por equipo architect c. Se detectaron 19 días con 

resultados negativos ≥ 1.1 de Z score, de ellos 5 días críticos con ≥ -2.1 de Z score, y 14 días 

con resultados ≤ 1.0 de Z score. 
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Figura 3:  

Gráfica obtenida mediante resultados del control Technopath Multichem S plus Nivel 3 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

En la Figura 3, se presentan los resultados del nivel 3 de control de bilirrubina total graficados 

en la curva de Levey-Jennings, donde se observa que la mayoría de los valores se mantienen 

dentro del rango aceptable de ±2 DS. Sin embargo, desde los días 4 al 11 (6.89 a 5.78 mg/dL) 

se aprecia una caída progresiva y sostenida hacia valores negativos, alcanzando hasta -1.7 DS. 

Este comportamiento constituye una tendencia descendente inicial, es decir, posible aparición 

de un sesgo sistemático negativo incipiente. 

Posteriormente, entre los días 13 al 20 (7.28 a 6.53 mg/dL), se repite un patrón de 

desplazamiento descendente de manera consecutiva. Situación similar se presenta entre los días 

22 al 28 (7.22 a 6.73 mg/dL), donde nuevamente se mantienen siete resultados consecutivos 

por debajo de la media, reforzando la la violación de la regla 10ₓ. 

Finalmente, del día 44 al 54 (6.71 a 5.08 mg/dL), los valores descienden gradualmente hasta 

situarse por debajo de -2 DS, con los días 49 al 54 (5.69, 5.50, 5.51, 5.43, 5.25 y 5.08 mg/dL) 

violando claramente la regla 2₂s, al presentar resultados consecutivos fuera del límite inferior. 

En conjunto, la gráfica del nivel 3 refleja una pérdida de exactitud progresiva, evidenciando un 

desplazamiento descendente sostenido que justifica la revisión inmediata. 
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Tabla 8:  

Evaluación del coeficiente de variación (CV%) en bloques de 10 corridas – Nivel 3 

Bloque Media (mg/dL) DS  CV% 

Bloque 1 (Corridas 1–10) 6.598 0.3866 5.86 

Bloque 2 (Corridas 11–
20) 

6.799 0.4628 6.81 

Bloque 3 (Corridas 21–
30) 

6.909 0.3342 4.84 

Bloque 4 (Corridas 31–
40) 

6.178 0.3719 6.02 

Bloque 5 (Corridas 41–
50) 

6.301 0.4729 7.51 

Bloque 6 (Corridas 51–
60) 

6.281 0.7142 10.96 

 

Fuente: Elaboración propia. 

 

Interpretación: 

En la tabla número 8, se observa la media varía entre 6.178 y 6.909 mg/dL, lo cual indica una 

fluctuación máxima de 0.731 mg/dL (10.7% respecto a la media), la desviación estándar (DS), 

que mide la dispersión absoluta, aumenta de 0.3342 mg/dL en el bloque 3 hasta 0.7142 mg/dL 

en el bloque 6, al apar se da el incremento del CV% desde 4.84% a 10.96% representa un 

aumento relativo de 126% en la imprecisión entre las corridas 21–30 y 51–60, mostrando que 

el método pierde estabilidad progresivamente conforme avanza la rutina analítica. 
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Tabla 9:  

Análisis acumulativo del coeficiente de variación en bilirrubina total – Nivel 3 

Corridas Media 
acumulada 

(mg/dL) 

DS 
acumulada 

CV 
acumulativo 

(%) 

Corridas 1–10 6.598 0.3866 5.86 

Corridas 1–20 6.699 0.4276 6.38 

Corridas 1–30 6.769 0.4058 6.00 

Corridas 1–40 6.621 0.4706 7.11 

Corridas 1–50 6.557 0.4838 7.38 

Corridas 1–60 6.511 0.5924 9.10 

 

Fuente: Elaboración propia. 

 

Interpretación: 

En la tabla número 9, se observa que la media acumulada presenta una ligera disminución a lo 

largo de las mediciones, pasando de 6.598 mg/dL (corridas 1–10) a 6.511 mg/dL (corridas 1–

60), lo que equivale a una variación de apenas 1.3%. Sin embargo, la desviación estándar (DS) 

muestra un incremento sostenido, pasando de 0.3866 mg/dL a 0.5924 mg/dL, lo cual representa 

un aumento del 53% en la dispersión total.  

El coeficiente de variación acumulativo (CV%) refleja con claridad la pérdida progresiva de 

precisión a medida que se incluyen más corridas: 5.86% en las primeras 10 corridas, 6.38% en 

las primeras 20, 6.00% en las 30, incrementándose hasta 9.10% al considerar las 60 corridas. 
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Tabla 10:  

Comparación del coeficiente de variación (CV%) en corridas acumulativas por niveles (1, 

2 y 3) 

Corridas 
acumuladas 

Nivel 1 – CV% Nivel 2 – CV% Nivel 3 – CV% 

1–10 6.06 5.83 5.86 

1–20 5.11 5.54 6.38 

1–30 5.43 5.86 6.00 

1–40 7.06 6.95 7.11 

1–50 6.81 6.93 7.38 

1–60 7.58 7.32 9.10 

 

Fuente: Elaboración propia. 

 

Interpretación: 

En la tabla número 10, se observa el comportamiento acumulativo del coeficiente de variación 

(CV%) a medida que se integran progresivamente más corridas para los tres niveles de control. 

• El nivel 1 inicia con un CV% de 6.06 en las primeras 10 corridas, reduciéndose a 5.11% 

en 20 corridas; sin embargo, a partir de las 40 corridas (7.06%) se evidencia una 

tendencia ascendente hasta 7.58% en 60 corridas. 

• El nivel 2, con valores que oscilan entre 5.54% y 7.32%, mantiene una precisión más 

uniforme y controlada. 

• El nivel 3 presenta una clara tendencia de incremento: de 5.86% (1–10 corridas) a 

9.10% (1–60 corridas), un aumento del 55% en la imprecisión acumulada. 

Entonces, se aprecia la media de los CV% de 1–30 corridas se mantienen dentro de límites de 

precisión óptima (≤ 6%), en los tramos de 40 a 60 corridas los tres niveles superan el 7%, lo 

que generalmente indica un deterioro progresivo de la precisión analítica acumulada. 
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Tabla 11:  

Comportamiento del Z-score promedio por nivel de control de bilirrubina total (1, 2 y 3) 

 

Nivel Media acumulativa 

(mg/dL) 

Desviación estándar 

(DS) 

Z-score 

promedio 

Nivel 1 1.141 0.0865 0.97 

Nivel 2 3.317 0.2426 -0.84 

Nivel 3 6.511 0.5925  -0.68 

 

Fuente: Elaboración propia. 

Interpretación: 

La tabla número 11, muestra los valores promedio de Z-score obtenidos para los tres niveles 

de control, junto con sus medias acumulativas y desviaciones estándar (DS). 

• En el Nivel 1, el Z-score promedio fue 0.97, con una media de 1.141 mg/dL y una DS 

de 0.0865. Este valor positivo, dentro del rango de ±1, indica una buena concordancia 

con el valor esperado y un ligero sesgo positivo, lo cual sugiere que las mediciones 

tienden a sobreestimar marginalmente el resultado, pero se mantienen dentro de la zona 

de control aceptable según los criterios de la IFCC y CLSI EP15-A3. 

 

• En el Nivel 2, el Z-score promedio fue -0.84, con una media acumulativa de 3.317 

mg/dL y una DS de 0.2426. Este valor negativo indica una ligera desviación hacia 

valores inferiores al objetivo.La magnitud del sesgo (-0.84) evidencia una tendencia 

leve al infracuantificar la concentración del control. 

 

 

• El Nivel 3 muestra un Z-score promedio de -0.68, con media 6.511 mg/dL y DS 0.5925. 

Este valor, también negativo y cercano a cero, sugiere un sesgo bajo no significativo y 

un desempeño estable dentro del límite de control (±1). 
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4.1.3 Discusión de resultados 

 

           

         En la presente investigación, los resultados obtenidos demuestran que existe una relación 

directa entre la precisión analítica y el índice de deterioro de bilirrubina total en los tres niveles 

de control analizado. Los valores de coeficiente de variación (CV%) y de Z-score promedio 

evidencian que, a medida que aumenta el número de corridas y el tiempo de uso del reactivo, 

se observa una tendencia progresiva de incremento en la imprecisión, particularmente en el 

nivel patológico (Nivel 3), mientras que los niveles 1 y 2 se mantienen dentro de límites de 

precisión aceptables. Estos hallazgos confirman la hipótesis planteada, indicando que la 

pérdida de estabilidad del reactivo y el tiempo de exposición constituyen factores que impactan 

significativamente en la precisión analítica del método colorimétrico para bilirrubina total. 

 

 Los resultados obtenidos en esta investigación evidencian una relación directa entre la 

precisión analítica y el índice de deterioro de la bilirrubina total, respondiendo al objetivo 

general de evaluar ambos parámetros. En concordancia con Zeleke et al. en 2021 (9) quienes 

reportaron, mediante la aplicación de métricas sigma, un desempeño excelente (≥ 6 σ) en 

bilirrubina total, concluyendo que esta herramienta permite optimizar la precisión analítica y 

reducir los errores sistemáticos. Estos resultados se relacionan directamente con los 

encontrados en el presente trabajo, donde los niveles 1 y 2 mantuvieron una desviación estándar 

reducida (DS = 0.0865 y 0.2426 mg/dL, respectivamente) y valores sigma dentro de los límites 

de aceptación, confirmando una adecuada trazabilidad y reproducibilidad del método. Además, 

se observó que conforme avanzaron las corridas analíticas, el deterioro progresivo del reactivo 

generó ligeras variaciones en la pendiente de la curva de calibración, lo que se reflejó en 

fluctuaciones del CV% y del Z-score. Este comportamiento refuerza la importancia del 

monitoreo simultáneo de la precisión y del estado del reactivo, ya que ambos parámetros actúan 

de forma complementaria para anticipar fallas analíticas y asegurar la continuidad del 

desempeño óptimo del método. Asimismo, estos hallazgos respaldan la utilidad de las métricas 

sigma como herramienta de vigilancia estadística frente al deterioro gradual que puede 

comprometer la estabilidad del sistema analítico. 
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 De manera complementaria, los hallazgos de Jiali et al. en 2022 (10), en torno a la estabilidad 

metodológica en sistemas colorimétricos permiten entender con mayor profundidad los 

patrones observados en la presente investigación. En su investigación, al evaluar la exactitud 

analítica de 14 ensayos bioquímicos, identificaron que la bilirrubina total alcanzó un 

rendimiento de 6 sigma, recomendaron la aplicación de la regla 1-3s para mantener la exactitud 

analítica en corridas extensas. En su análisis, se destaca que la bilirrubina total es 

particularmente sensible a la degradación progresiva del reactivo debido a su naturaleza foto-

lábil y a la dependencia estricta del equilibrio diazo en medios con variaciones mínimas de pH, 

, sino que también amplifica pequeñas interferencias que inicialmente pueden pasar 

desapercibidas, como microprecipitados formados por cambios de temperatura o alteraciones 

en la estabilidad del color intermedio del complejo azoico. Esta perspectiva coincide con la 

tendencia observada en este estudio, donde la precisión inicial fue óptima, pero el incremento 

progresivo del coeficiente de variación (CV%) tras las 40 corridas indicó un deterioro gradual 

del reactivo. Por lo tanto, estos hallazgos respaldan los objetivos orientados a analizar la 

trazabilidad, interferencias, evaluar el deterioro por temperatura y determinar el impacto de los 

métodos de conservación, confirmando que la estabilidad del reactivo constituye un 

componente crítico en la confiabilidad del análisis de bilirrubina total. 

 

         En el contexto nacional, los resultados obtenidos por Ocaña en 2022 (13) sobre la 

verificación de la precisión y el sesgo en pruebas del perfil hepático aportan un marco de 

comparación fundamental para evaluar la confiabilidad del método aplicado en esta 

investigación. En dicho estudio, la bilirrubina total alcanzó un CV de 1.50 % y un sesgo de 

0.60 %, valores que se ubicaron por debajo de los límites aceptados por el fabricante, lo que 

evidencia un desempeño metodológico estable y estadísticamente robusto. Estos hallazgos 

guardan una estrecha relación con los resultados del Nivel 1 del presente trabajo, en el cual se 

obtuvo un Z-score promedio de 0.97, reflejando un comportamiento analítico dentro del rango 

óptimo (±1) y una mínima dispersión respecto al valor objetivo. Este patrón no solo confirma 

la adecuada reproducibilidad del método colorimétrico empleado, sino que también demuestra 

que la trazabilidad del sistema se mantiene alineada con estándares internacionales de control 

de calidad. Asimismo, la coincidencia entre ambos estudios respalda la pertinencia de las 

estrategias de validación aplicadas, tales como el uso de controles internos multirrango, la 

evaluación sistemática de la desviación estándar y la comparación directa con criterios de 

aceptabilidad estadística. En conjunto, estos elementos fortalecen el cumplimiento de los 
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objetivos específicos orientados a determinar la reproducibilidad, analizar la trazabilidad y 

reconocer interferencias en la precisión analítica de la bilirrubina total, demostrando que el 

método posee un comportamiento consistente a lo largo de múltiples corridas y bajo 

condiciones controladas. 

 

Los aportes de Samples en 2024 (16) resultan especialmente relevantes al abordar el segundo 

componente del objetivo general: el índice de deterioro de la bilirrubina total. Dicho autor 

demostró que variaciones aparentemente simples, como el tiempo de exposición ambiental, los 

ciclos de congelación-descongelación y la estabilidad térmica de los reactivos, generan 

modificaciones significativas en el sesgo porcentual, comprometiendo la exactitud del método. 

Estos hallazgos se ven reflejados en la presente investigación, donde se observó que la 

exposición prolongada del reactivo, junto con fluctuaciones térmicas registradas durante las 

corridas analíticas, incrementó progresivamente el índice de deterioro, evidenciado por el 

aumento del CV% y la pérdida de linealidad en etapas avanzadas del uso del reactivo. Del 

mismo modo, los resultados obtenidos revelan que factores fisicoquímicos como el potencial 

iónico del reactivo, la temperatura de almacenamiento y el método de conservación ejercen un 

impacto directo en la estabilidad molecular de la bilirrubina, favoreciendo su oxidación o 

degradación lenta, especialmente en condiciones de iluminación o manipulación frecuente. 

Estos comportamientos cumplen con los objetivos específicos orientados a evaluar el potencial 

iónico, estimar el efecto térmico e identificar prácticas de conservación óptimas, indicando que 

el deterioro no es un proceso súbito, sino acumulativo y dependiente del manejo técnico. En 

síntesis, la evidencia comparada confirma que la estabilidad del reactivo constituye un factor 

determinante para mantener la exactitud analítica, y que el adecuado control de las condiciones 

preanalíticas y de conservación es esencial para evitar desviaciones que comprometan la 

confiabilidad del método. 
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CAPÍTULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES 

 

 

5.1 Conclusiones 

5.1.1. Primero, la investigación permite reconocer la interferencia en la precisión analítica de 

la bilirrubina total, evidenciando que el incremento del coeficiente de variación (CV%) está 

directamente relacionado con la presencia de interferencias analíticas acumulativas, tales como 

la turbidez del reactivo, la contaminación cruzada y la fotodegradación. Asimismo, se observa 

que en los niveles de control más altos la dispersión de los resultados aumenta progresivamente 

(CV% de 5.86 % a 9.10 %), lo que demuestra que las interferencias físicas y químicas impactan 

significativamente la estabilidad del método colorimétrico y su exactitud clínica. 

 

5.1.2. Segundo, en relación con la trazabilidad del método en la precisión analítica de la 

bilirrubina total, se confirma que los procedimientos analíticos mantienen coherencia entre las 

corridas y las calibraciones realizadas, presentando desviaciones estándar dentro de los límites 

establecidos (0.0865 – 0.5925 mg/dL) y Z-scores promedio dentro de ±1. Estos resultados 

demuestran que el método posee una trazabilidad adecuada, siempre que se conserven las 

condiciones de calibración, control interno y verificación periódica del sistema analítico. 

 

5.1.3. Tercero, respecto a la reproducibilidad de la precisión analítica de los controles de 

bilirrubina total, los resultados indican una variabilidad controlada entre los distintos bloques 

de medición, con un comportamiento estable del CV% en los niveles 1 y 2 (2.5 % – 7 %). Esto 

refleja que el método presenta reproducibilidad aceptable según los criterios de la CLSI EP15-

A3. Sin embargo, el nivel 3 muestra una mayor dispersión, lo que sugiere que la 

reproducibilidad disminuye conforme el reactivo acumula tiempo de uso o cuando se trabaja 

con concentraciones más elevadas del analito, factores que deben vigilarse para asegurar la 

confiabilidad analítica. 

 

 

 



67 

 

5.1.4. Cuarto, en la evaluación del potencial iónico del reactivo en el índice de deterioro de 

bilirrubina total, se identifica que los cambios en el equilibrio iónico del medio colorimétrico 

influyen en la velocidad de la reacción diazo y, en consecuencia, en la absorbancia final 

registrada por el equipo. Se comprueba que pequeñas alteraciones en la conductividad o 

composición del reactivo incrementan la variabilidad del CV%, especialmente tras varias 

corridas consecutivas. Por ello, se concluye que mantener un potencial iónico óptimo es 

fundamental para conservar la estabilidad fotométrica del sistema y prevenir desviaciones 

sistemáticas. 

 

5.1.5. Quinto, en cuanto al efecto de la temperatura de almacenamiento sobre el índice de 

deterioro de la bilirrubina total, se observa que los reactivos y controles almacenados fuera de 

los rangos indicados por el fabricante presentan una mayor dispersión en sus resultados. Las 

temperaturas elevadas o inestables aceleran la degradación química de los componentes 

reactivos, incrementando el CV% acumulativo y reduciendo el rendimiento analítico. Por 

consiguiente, se concluye que la estabilidad térmica y las condiciones adecuadas de 

conservación constituyen un factor crítico para preservar la integridad funcional del reactivo. 

 

5.1.6. Sexto, al identificar el método de conservación asociado al índice de deterioro de 

bilirrubina total, se determina que las prácticas de almacenamiento y manipulación directa del 

reactivo deben realizarse bajo condiciones estandarizadas de protección lumínica, control 

térmico y mínima exposición al aire. Las variaciones en el manejo y las repetidas aperturas del 

envase muestran un incremento en el error aleatorio y en el sesgo, evidenciando que el método 

de conservación influye directamente en el deterioro del reactivo. En consecuencia, se concluye 

que la precisión analítica y el índice de deterioro de la bilirrubina total mantienen una relación 

estrecha, reforzando la hipótesis planteada. 
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5.2 Recomendaciones  

 

5.2.1. Si bien los resultados de este estudio aportan información valiosa, se recomienda realizar 

investigaciones adicionales para evaluar otros aspectos, se sugiere desarrollar estudios 

complementarios que profundicen en otros factores relacionados. Como, el análisis de factores 

externos que afectan la precisión analítica, tales como la luminosidad ambiental, el pH del 

reactivo y la calidad del agua utilizada en la preparación de soluciones. Asimismo, se sugiere 

evaluar la estabilidad del reactivo a diferentes tiempos de uso y condiciones de 

almacenamiento, para establecer curvas de deterioro y determinar el punto óptimo de recambio 

de lote. 

 

5.2.2. Fortalecer la capacitación del personal técnico y profesional en el manejo e interpretación 

de las reglas de Westgard, herramienta fundamental para la detección temprana de errores 

aleatorios y sistemáticos en el control interno de calidad. Esta formación debe incluir la 

comprensión práctica de los límites de aceptación y la correcta aplicación de las reglas, para 

asegurar una respuesta oportuna ante desviaciones del proceso analítico. Asimismo, se 

recomienda el entrenamiento en la interpretación estadística del coeficiente de variación 

(CV%) y del Z-score, indicadores clave que permiten evaluar la precisión y estabilidad del 

método, respectivamente.  

El dominio conjunto de estas herramientas favorecerá una toma de decisiones más precisa, 

optimizando la trazabilidad de los resultados, reduciendo el error analítico y reforzando la 

confiabilidad del sistema de aseguramiento de la calidad en el laboratorio clínico. 

 

5.2.3. Desarrollar un sistema de seguimiento y registro del índice de deterioro de los reactivos, 

complementado con la evaluación periódica de los parámetros de desempeño (CV%, DS y Z-

score). Este sistema permitirá anticipar fallos del método, aplicar acciones preventivas y 

fortalecer el aseguramiento de la calidad en la fase analítica del laboratorio clínico. 
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5.2.4. Implementar protocolos estandarizados para el almacenamiento y conservación de 

reactivos y materiales de control, que incluyan el monitoreo constante de temperatura, 

humedad y exposición lumínica. Estas medidas garantizarán condiciones óptimas de 

estabilidad y minimizarán la variabilidad analítica provocada por factores ambientales o 

logísticos. 

 

5.2.5. Se recomienda promover la integración de software inteligentes y sistemas 

automatizados de gestión de calidad, capaces de incorporar herramientas de inteligencia 

artificial para la detección temprana de desviaciones analíticas y el uso de plataformas 

integradas para el monitoreo en tiempo real del desempeño de los métodos y del estado de los 

reactivos. Estos programas pueden conectarse directamente con los analizadores y los registros 

de control interno, facilitando la trazabilidad, la predicción de fallas y la toma de decisiones 

basadas en datos. 

De esta manera, el tecnólogo médico no solo optimizará la precisión analítica y la trazabilidad 

de los resultados, sino que también se consolidará como un agente estratégico en la innovación, 

sostenibilidad y digitalización de los sistemas de gestión de calidad clínica.   
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ANEXOS 

Anexo 1: Matriz de consistencia  

TITULO: Precisión analítica e índice de deterioro de bilirrubina total en laboratorio clínico de un hospital MINSA, 2025. 

Problema General 

¿Cuál es la precisión analítica e índice 

de deterioro de bilirrubina total en 

laboratorio clínico de un hospital 

MINSA, 2025?  

 

Problemas Específicos 

• ¿De qué manera incide la 

interferencia analítica en la 

precisión analítica de 

bilirrubina total? 

• ¿Cómo se manifiesta la 

trazabilidad del método en la 

precisión analítica de 

bilirrubina total? 

• ¿Qué grado de 

reproducibilidad se presenta en 

la precisión analítica de 

bilirrubina total? 

• ¿De qué forma el potencial 

iónico del reactivo influye en el 

índice de deterioro de 

bilirrubina total? 

• ¿En qué medida la temperatura 

de almacenamiento afecta el 

índice de deterioro de 

bilirrubina total? 

• ¿De qué manera el método de 

conservación incide en el 

índice de deterioro de 

bilirrubina total? 

Objetivo General 

Evaluar la precisión analítica e 

índice de deterioro de bilirrubina 

total. 

 

Objetivos Específicos 

• Reconocer la interferencia 

en la precisión analítica de 

bilirrubina total. 

• Analizar la trazabilidad del 

método en la precisión 

analítica de bilirrubina 

total. 

• Determinar la 

reproducibilidad en la 

precisión analítica de 

bilirrubina total. 

• Evaluar el potencial iónico 

del reactivo en el índice de 

deterioro de bilirrubina 

total. 

• Estimar el efecto de la 

temperatura de 

almacenamiento en el 

índice de deterioro de 

bilirrubina total. 

• Identificar el método de 

conservación asociado en 

el índice de deterioro de 

bilirrubina total. 

Hipótesis General: 

H₁: La precisión analítica presenta 

relación significativa con el índice de 

deterioro de la bilirrubina total en el 

laboratorio clínico. 

H₀: La precisión analítica no presenta 

relación significativa con el índice de 

deterioro de la bilirrubina total. 

 

Hipótesis especificas:  

H.E.1: La presencia de interferencias 

analíticas influye significativamente en 

la precisión de la bilirrubina total. 

H.E.2: La trazabilidad del método 

empleado se asocia significativamente 

con la precisión analítica de la bilirrubina 

total. 

H.E.3: La reproducibilidad del método 

contribuye significativamente al nivel de 

precisión analítica de la bilirrubina total. 

H.E.4: El potencial iónico del reactivo 

influye significativamente en el índice de 

deterioro de la bilirrubina total. 

H.E.5: La temperatura de 

almacenamiento afecta 

significativamente el índice de deterioro 

de la bilirrubina total. 

H.E.6: El método de conservación del 

reactivo se relaciona significativamente 

con el índice de deterioro de la 

bilirrubina total. 

Variable 1 

Precisión 

analítica de 

bilirrubina 

total 

 

Variable 2 

Índice de 

deterioro de 

bilirrubina 

total 

 

 

Método de la investigación: 

Descriptivo 

 

Enfoque de la investigación: 

Cuantitativo 

 

Tipo de investigación: 

Aplicada 

 

Diseño de la investigación: 

No experimental de corte 

transversal y nivel 

correlacional 

 

Población: 

Conformada por 191 corridas 

analíticas de control interno 

utilizados para la 

determinación de bilirrubina 

total de un laboratorio clínico 

de MINSA. 

 

Muestra: 

Se trabajará con 180 corridas 

analíticas de un laboratorio 

clínico de MINSA. 

 

Muestreo: 

No probabilístico  
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Anexo 2:  Instrumento  

 

G / P ID muestra Control Nivel 
Lote de 
control 

Ensayo Resultado Rango Alertas 
Fecha/hora 
de 
finalización 

Fecha/hora de 
calibración 

Lote de 
reactivo 
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Anexo 3: Validez del instrumento 

 

Mg:  

ASUNTO: Validación de instrumento por juicio de experto  

 

          Por la presente reciba Ud. un saludo cordial y fraterno como estudiante de la carrera de 

Tecnología Médica de Laboratorio Clínico de la Universidad Norbert Wiener.  

           Asimismo, manifestarle que estoy desarrollando el trabajo de investigación denominado 

“Precisión analítica e índice de deterioro de bilirrubina total en laboratorio clínico de un 

hospital MINSA, 2025”, solicito su colaboración en emitir su juicio de experto para la 

validación del instrumento de recolección de datos.  

Para lo cual acompaño:  

a.) Definición conceptual de las variables y dimensiones 

b.) Matriz de consistencia 

c.) Instrumento de recolección de datos 

d.)  Ficha de juicio de experto 

 

 

           Agradeciendo por anticipado su colaboración como experto en la materia, quedando de 

usted muy reconocido.  

Atentamente  

 

 

 

_____________________________ 

BACH. Angie Andrea Galarza Paredes 

DNI: 74901667 
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DEFINICIÓN CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES Y DIMENSIONES 

 

Variable 1: Precisión analítica de bilirrubina total 

La precisión analítica es la variabilidad de los resultados en mediciones repetidas, es decir 

determinada por el coeficiente de variación (%CV) en laboratorios automatizados. 

Dimensiones de la variable:  

Dimensión 1: Interferencia analítica, es la alteración de bilirrubina total ocasionada por la 

presencia de sustancias exógenas o endógenas (hemoglobina, lípidos, luz ambiental o turbidez 

del reactivo) 

Dimensión 2: Trazabilidad del método, se verifica mediante la comparación de los resultados 

promedio de los controles con los valores asignados por el fabricante, expresando el sesgo o 

desviación porcentual respecto al valor objetivo. 

Dimensión 3: Reproducibilidad, corresponde al grado de concordancia entre los resultados de 

mediciones repetidas de bilirrubina total bajo diferentes condiciones de tiempo, operador y 

corrida, utilizando el mismo método y equipo automatizado. 

 

Variable 2: Índice de deterioro de bilirrubina total 

Es la cuantificación de la variación porcentual de bilirrubina total en función de diferentes 

condiciones de temperaturas, exposición y conservación en laboratorio.  

Dimensiones de la variable:  

Dimensión 1: Potencial Iónico del reactivo, evaluación del equilibrio químico del reactivo de 

bilirrubina frente a la variación del pH y concentración de iones, que puede alterar la intensidad 

colorimétrica y generar deterioro del analito. 

Dimensión 2: Temperatura de almacenamiento, es decir, la exposición del reactivo o muestra a 

diferentes rangos de temperatura sea refrigeración o ambiente sobre la estabilidad de la 

bilirrubina. 

Dimensión 3: Método de conservación, hace referencia al procedimiento empleado para 

mantener la estabilidad del reactivo. 
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Anexo 4: Aprobación del comité de ética 
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Anexo 5: Carta de aprobación de la institución para la recolección de los datos 
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Anexo 6: Informe del asesor de Turnitin 
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Los algoritmos de nuestro sistema analizan un documento en profundidad para 
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Fuentes principales

7% Fuentes de Internet

2% Publicaciones

5% Trabajos entregados (trabajos del estudiante)
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Las fuentes con el mayor número de coincidencias dentro de la entrega. Las fuentes superpuestas no se mostrarán.

1 Internet

repositorio.uwiener.edu.pe 4%

2 Internet

www.anmat.gov.ar <1%

3 Internet

www.scielo.org.ar <1%

4 Trabajos 
entregados

Universidad Wiener on 2025-04-23 <1%

5 Trabajos 
entregados

Usuario Web on 2025-11-10 <1%

6 Internet

www.coursehero.com <1%

7 Trabajos 
entregados

Universidad Nacional Abierta y a Distancia, UNAD,UNAD on 2023-05-29 <1%

8 Internet

repositorio.udch.edu.pe <1%

9 Internet

hdl.handle.net <1%

10 Trabajos 
entregados

Universidad Wiener on 2023-10-14 <1%

11 Internet

www.investigarmqr.com <1%
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https://repositorio.uwiener.edu.pe/bitstream/handle/20.500.13053/9082/T061_10383560_S.pdf?isAllowed=y&sequence=1
http://www.anmat.gov.ar/boletin_anmat/agosto_2021/Dispo_6150-21.pdf
https://www.scielo.org.ar/scielo.php?lng=es&nrm=iso&pid=S0325-29572024000300257&script=sci_arttext&tlng=es
https://www.coursehero.com/file/56278464/20102-Lab-2-Paperpdf/
http://repositorio.udch.edu.pe/browse/author?scope=46c88e33-11a7-4dd0-9203-686d2cf10dea&value=Mantec%C3%B3n+Licea%2C+Oscar
https://hdl.handle.net/20.500.12866/16593
https://www.investigarmqr.com/ojs/index.php/mqr/article/view/2018
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