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RESUMEN

El desempefio de la regresion ordinaria de minimos cuadraticos, la regresion de Passing-
Bablok, y la regresién de Deming con el valor del coeficiente A ajustado a la unidad, o
estimado de las varianzas intrarreplicados; como posibles soluciones del problema de
comparacion de métodos, se evalud mediante técnicas de simulacidn estadistico-
matematica para el caso de los errores analiticos proporcionales pero iguales. La
regresion de minimos cuadréaticos devolvio estimados sesgados de la pendiente de la recta
de comparacién de métodos, junto con un elevado factor de rechazos de la hip6tesis H, :
B = 1. Es probable que la regresion de Deming sea sensible a la dependencia de la
imprecision analitica respecto del nivel de concentracion del analito. EI uso de la
regresion de Passing-Bablok deberia promoverse mas como una solucion aceptable
(aunque no adecuada) del problema de la comparacion de métodos mediante su inclusion
en los paquetes disponibles de gestidn estadistica. Santana Porbén S. El problema de la
comparacion de métodos. El caso de los errores proporcionales e iguales. RCAN Rev
Cubana 2013;23(1):179-192. RNPS: 2221. ISSN: 1561-2929.
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INTRODUCCION

En articulos anteriores se expusieron
sendas soluciones del problema de
comparacion de métodos cuando los errores
analiticos, aunque constantes, eran similares
y diferentes.' En los escenarios descritos,
el error incurrido en la determinacion de un
analito  especificado (expresado como
unidades de desviacion estandar) era
constante en todo el rango analitico de
trabajo del método empleado en la
determinacion, como se aprecia en la Figura
1 de este trabajo. En tales circunstancias, el
método propuesto por Deming, con el
coeficiente A de ponderamiento de la
funcion de minimos cuadraticos construido a
partir de la imprecision de una sustancia con
concentraciones en el centro del rango
analitico de trabajo, después de ensayo por
los 2 métodos analiticos en comparacion, fue
la solucién mas favorable.'

Figura 1. Comportamiento de la imprecision
analitica respecto de la concentracion del
analito. Se presenta el caso de un ensayo
analitico en el cual la imprecisién incurrida en la
determinacion del analito (y expresada como
unidades de desviacion estandar) se mantiene
constante (s = 1.0 unidades) en todo el rango
analitico de trabajo del método empleado en la
determinacion. Para mas detalles: Consulte el
texto de este articulo.

Unidades de desviacion estandar

20s

[Analito]
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La constancia del error analitico es una
caracteristica de los métodos analiticos
cuyos rangos analiticos cubren, a lo sumo,
una década de concentraciones del analito en
cuestion, esto es, cuando el cociente Limite
Superior:Limite Inferior < 10.% Este no seria
el caso de los analitos con concentraciones
anticipadas pueden cubrir varias décadas,
como las hormonas, los antigenos, los
anticuerpos, y los receptores, entre otros. En
ensayos como éstos, la relacion Imprecision
analitica vs. Concentracion del analito deja
de ser constante para hacerse proporcional: a
medida que se incrementa la concentracion
del analito, asi aumenta la imprecisién
analitica.® Es de notar que cuando la
imprecision analitica se corrige para la
concentracion del analito, se observa
constancia del error analitico para una
amplia region del rango analitico.” La Figura
2 ejemplifica lo anteriormente dicho.

Tales caracteristicas del error analitico
pudieran afectar el rendimiento de Ila
solucién escogida del problema de
comparacion de métodos, y mientras mayor
sea la dependencia del error analitico de la
concentracion del analito, asi serd el sesgo
que se introduzca en los estimados de los
parametros de la recta de comparacion de
métodos. En consecuencia, se condujo este
trabajo para evaluar, mediante técnicas de
simulacion numeérica, el desempefio de
varias soluciones propuestas del problema
de la comparacion de métodos para un
primer escenario en el que los errores
analiticos sean proporcionales, pero iguales.
En un trabajo acompafiante se expondra el
desempefio de estas soluciones cuando los
errores analiticos son proporcionales y
diferentes [Santana Porbén S. El problema
de la comparacién de métodos. El caso de
los errores analiticos proporcionales vy
diferentes. RCAN Rev Cubana Aliment Nutr
2013. Remitido para publicacion].
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Figura 2. Comportamiento de la imprecision analitica respecto de la concentracién del analito. En este
caso, la imprecision analitica crece proporcionalmente a medida que se incrementa la concentracion
del analito. lzquierda: Dependencia de la imprecision analitica, expresada como unidades de
desviacion estandar, respecto de la concentracion del analito. Derecha: Constancia del error analitico a
lo largo del rango analitico de trabajo, cuando las unidades de desviacion estandar de la imprecision
analitica se corrigen para la concentracion del analito. Para més detalles: Consulte el texto del presente

ensayo.

Unidades de desviacion estandar

20s —

[Analito]

Unidades de desviacién estandar, corregidas para la
concentracién del analito

50.0% -

10.0% —

[Analito]

MATERIAL Y METODO

El coeficiente de wvariacion es una
medida de la imprecisién del método
analitico que expresa que parte (expresada
en porcentaje) representa la desviacion
estdndar del promedio de los valores
obtenidos de una concentracion especificada
del analito. La constancia del coeficiente de
variacion implica que a medida que se
incrementa la concentracion del analito, la
desviacion estandar de los valores estimados
de la concentracion del mismo aumenta
concomitantemente.

Fijado un valor del coeficiente de
variacion, se obtiene la desviacién estandar
para la concentracion correspondiente del
analito. Asi, se tiene que:

s=CV * 1 *0.01 1)

En la expresion anterior, s: valor
esperado de la desviacion estandar para el
valor p especificado de concentracion del

analito, para un valor constante y conocido
del coeficiente de variacion CV.

Disefio del algoritmo de simulacion
estadistico-matematica.

El desempefio del procedimiento
estadistico particular, esto es, la capacidad
para  satisfacer las  especificaciones
apuntadas anteriormente, se evalué mediante
un algoritmo de simulacion estadistico-
matematica redactado en VisualBasicO®
para EXCELO® de OFFICE©® (Microsoft,
Redmont, Virginia, Estados Unidos). Con
este algoritmo se generaron N (N = 30, 50,
100) parejas (X, Y), donde X,Y : media de
los duplicados de los numeros generados
(seudo)aleatoriamente  bajo el modelo
experimental Y = X. Las caracteristicas del
algoritmo han sido descritas previamente.*

El algoritmo fue modificado
convenientemente para acomodar los nuevos
requisitos  del  disefio  experimental.
Brevemente: Se genera un nimero x; que se
distribuye uniformemente en el rango de
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posibles valores; Se obtiene un nimero y;
bajo el modelo experimental escogido; El
nimero x; se deforma por adicion de un
componente de error aleatorio que se
distribuye normalmente. El tamafio de este
componente aleatorio estd determinado por
la desviacion estandar del método analitico
gue "supuestamente™ genera los valores de
x; El nimero y; se deforma por adicion de
un componente de error aleatorio que se
distribuye normalmente. El tamafio de este
componente aleatorio estd determinado por
la desviacion estandar del método analitico
que “"supuestamente™ genera los valores de
y; Se genera Xp: el duplicado de x;, por
adicion de la distancia permisible para el
duplicado (como se muestra en las
ecuaciones 2-3):

Distancia =
Desviacion estandar (método A) *v2 ~ (2)

X, =X + Distancia 3)

Por su parte, el nimero x, se deforma por
adicién de un componente de error aleatorio
que se distribuye normalmente. El tamafio
de este componente aleatorio estd
determinado por la desviacion estandar del
método analitico que "supuestamente"
genera los valores de X. Se genera entonces
y2: el duplicado de yi, por adicion de la
distancia permisible para el duplicado
(Ecuaciones 4-5):

Distancia =
Desviacion estandar (método B) * 2 (4)

y, = y; + Distancia 5)

El numero y, se deforma por adicion de
un componente de error aleatorio que se
distribuye normalmente. El tamafio de este
componente aleatorio estd determinado por
la desviacion estandar del método analitico
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gue “supuestamente” genera los valores de
la variable y.

El tamafio del componente del error
aleatorio incluido en la determinacion de los
valores X, y se estima de la expresion
colocada en (1).

El nmero X se obtuvo como la media de
X1, X2 (Ecuacion 6):

X =0.5* (X + Xy) (6)

Mientras, el nimero Y se obtuvo como la
media de y1, Y, (Ecuacion 7):

Y=05*(y;+Y,) )

El desempefio del procedimiento
estadistico considerado como solucion del
problema de comparacion de métodos se
evalué en 4 escenarios analiticos, segun el
rango de valores posibles de los analitos
ensayados en la practica analitica:

Rango Caso Li-Ls
analitico (Ls/Li)
Estrecho: Sodio 125 - 145
1.0-15 (1.16)
Intermedio: AlbUmina 17.0-55.0
16-9.9 (3.23)
Extendido: Glucosa 15 -25
>10.0 (10.0)
Extendido Estradiol 10-1,300
>10.0 (130.0)

En el caso de la Albumina, se tratd de
que el 25% de los valores se encontrara en la
mitad inferior del rango, mientras que en el
caso de la Glucosa, el 75% de los valores se
encontraba en la mitad inferior del rango.

En cualquiera de los 4 casos analiticos se
asumio que el coeficiente de variacién
analitico fuera constante en el rango de
posibles valores, e igual para los métodos en
comparacion:
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Caso analitico Tamafio del coeficiente de

variacion
Sodio 2.0
Alblimina 7.5
Glucosa 5.0
Estradiol 10.0

Los procedimientos analiticos evaluados
como soluciones del problema de la
comparacion de métodos fueron los
siguientes:  Regresion  de  Minimos
Cuadrados Ordinarios (P1); Regresion de
Passing-Bablok (P2); Regresion de Deming
(P3), con el coeficiente A estimado a partir
de las varianzas de los i-replicados (i = 1..N,
con N = 30, 50, 100), tal y como se muestra
en las ecuaciones (8-10); y la Regresion de
Deming (P4), con el coeficiente A = 1, en
virtud de la igualdad anticipada de las
varianzas analiticas en el rango estudiado de
concentraciones del analito.

No se evalud el rendimiento de la
Regresion de Deming con el coeficiente A
estimado a partir de las varianzas de las
series  correspondientes,  segin  las
ecuaciones (11-12), debido a la dependencia
de la varianza analitica respecto de la
concentracion del analito.

_ * 2 8
Gii_ 0.5* (X3i - X2i) (8)
_ * 2 9
6)2/i_ 0.5 * (Yui - Yai) ©)
5
A= ———— (10)
Z“ii
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2
o2= Z)?2 _inJ /\n (11)

X : Media del i-ésimo duplicado de nlmeros
(seudo)aleatorios generados con el método A.

2
o= ZVZ -[ZVJ /\n (12)

Y : Media del i-ésimo duplicado de ndmeros
(seudo)aleatorios generados con el método B.

= Y (13)
%

En el caso de que A < 1, entonces A = 1/A.

El algoritmo se repitio 500 veces. Al
final de cada iteracion del algoritmo se
estimaron la pendiente y el intercepto de las
correspondientes rectas de comparacion de
métodos, tal y como se ha descrito
previamente.® También se estimé el error
de estimacién de la pendiente obtenida
mediante los procederes P1, P3, y P4. En el
caso del proceder P1, el error de estimacion
de la pendiente se obtuvo analiticamente, tal
y como se ha descrito previamente.'? En el
caso de la regresion Deming (P3, P4), el
error de estimacion de la pendiente se
obtuvo mediante técnicas no paramétricas.’™

Indicadores del desempefio del
procedimiento estadistico.

Al final de cada ensayo de simulacion se
calcularon los siguientes indicadores del
desempefio del procedimiento considerado
como solucion del problema de comparacién
de métodos:
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1) Promedio de las pendientes simuladas:

Donde W = 500.

Si el proceder devuelve estimados
insesgados de la pendiente, entonces b no
debe ser estadisticamente diferente de la
unidad, bajo la hipétesis nulaH, : B =1.

2) Raiz del error cuadrado medio del
promedio de las pendientes:

La raiz del error cuadrado medio del
promedio de las pendientes equivale a la
desviacion estandar de la distribucion de las
w-ésimas pendientes (W = 1..500) obtenidas
al final de cada ensayo de simulacion.

3) Error estandar real de la pendiente:

ES(B) =

El error estandar real de la pendiente fija
la dispersion de la distribucion de las w-
ésimas pendientes, si se asume que b = 1. Si
el proceder en cuestion devuelve estimados
insesgados de la pendiente, entonces RCEM
y ES(B) deben coincidir.
4) Razén de rechazos f para la hipdtesis
nulaH,: g=1:

rechazosobservados
rechazosesperados

rechazosobservados
W * a

f =

rechazosobservados
25

f =
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Si el proceder devuelve estimados
insesgados de la pendiente, entonces la
razéonf = 1.

La docima de los resultados obtenidos al
final del ensayo de simulacion se realizo
mediante las  técnicas  estadisticas
pertinentes.® Se fijé un valor critico del error
permisible del 5% en la realizacion de las
pruebas de hipétesis.°

El desempefio del procedimiento
estadistico se calificO segun los criterios
siguientes:

Calificacion Estimado Razén de

insesgado de la rechazos

pendiente f<1

Adecuado Si Si
Inadecuado No No
Dudoso Si No
Dudoso No Si
RESULTADOS

Las Figuras 3-6 muestran los diagramas
de dispersion de los datos obtenidos para
cada uno de los 4 casos clinicos en una
iteracion del ensayo de simulacion, junto
con los correspondientes graficos del
Coeficiente-de-variacion vs. Concentracion-
del-Analito. En cada caso se pudo satisfacer
la constancia del coeficiente de variacién del
método analitico en el rango de valores
simulados de la concentracion del analito, y
la inclusion del valor-diana del error del
método analitico dentro del intervalo de
confianza al 95% de la recta Coeficiente-de-
variacion vs. Concentraciéon-del-Analito. En
el caso del procedimiento P3 se comprobo,
adicionalmente, que el valor del coeficiente
L de Deming no fue diferente de la unidad
(test “t” de Student; p > 0.05; datos no
mostrados).
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Figura 3. Caso del Sodio. Se muestra el diagrama de dispersién Y vs. Y para los métodos analiticos en

comparacion, junto con la recta de comparacion

Representacion Error-analitico vs. Concentracion-del-analito. EI error analitico se expresd en unidades
del coeficiente de variacion. La linea sdlida representa la recta Y = 2.0, asumiendo 3 = 0. Para mas

detalles: Consulte el texto de este articulo.

155

de métodos Y = X, asumiendo o = 0; B = 1. Inserto:

150 4 %

145

Método 2

120 125 130

T T T T

135 140 145 150 155
Método 1

La Tabla 1 muestra los estimados de las
pendientes obtenidas con cada uno de los
procederes (P1 — P4) evaluados a la
conclusion del algoritmo de simulacion, para
cada uno de los analitos especificados. El
uso del procedimiento P1,
independientemente del analito y el namero
de observaciones, resultdé en estimados
sesgados de la pendiente, siempre inferiores
a la unidad. Los procedimientos P3 — P4
devolvieron también estimados sesgados de
la pendiente, pero solo en el caso de Sodio, y
cuando el namero de observaciones fue
menor de 100. Para los otros 3 analitos, los
estimados de la pendiente de la recta de
comparacion no fueron diferentes de la
unidad.

Se destaca el comportamiento del
procedimiento P2, que siempre devolvid
estimados insesgados de la pendiente, no

importante el analito y el ndmero de
observaciones.

La Tabla 2 se muestran los indicadores
del error de estimacion de la pendiente
devueltos por los procedimientos evaluados.
El procedimiento Pl se destacé por la
inclusion de un error sistematico en el
indicador ES(B), hallazgo que fue evidente
para los casos del Sodio y la Albumina. Sin
embargo, este error sistematico fue minimo
para los casos de la Glucosa y el Estradiol.

Los procedimientos restantes P2 — P4 se
destacaron por la constancia del error de
estimacion de la pendiente de la recta de
comparacion de métodos.
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Figura 4. Caso de la Albdmina. Se muestra el diagrama de dispersion Y vs. Y para los métodos
analiticos en comparacion, junto con la recta de comparacion de métodos Y = X, asumiendo o = 0; § =
1. Inserto: Representacion Error-analitico vs. Concentracion-del-analito. El error analitico se expreso en
unidades del coeficiente de variacion. La linea solida representa la recta Y = 7.5, asumiendo 3 = 0. Para

mas detalles: Consulte el texto de este articulo.
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Método 1

Fue llamativo que el error de estimacion
de la pendiente disminuyera con un numero
cada vez mayor de observaciones, y a
medida que se ensanchaba el rango analitico
de trabajo. Los valores mas bajos del error
de estimacion de la pendiente se obtuvieron
en el caso del Estradiol para 100
observaciones.

La Tabla 3 muestra los valores del factor
f de rechazos obtenidos con cada uno de los
procedimientos (P1 — P4) evaluados en este
ensayo. De forma similar a lo descrito
previamente, el procedimiento P1 se destaco
por una elevada frecuencia de rechazos de la
hipotesis nula H, : B = 1, bajo el presupuesto
X=Y.

Los restantes procedimientos (P2 — P4)
mostraron un comportamiento mixto, y en
algunas ocasiones, no relacionadas ni con el

nimero de observaciones o el ancho del
rango analitico de trabajo, el factor f de
rechazos fue igual (o inferior) a 1.

Finalmente, la Tabla 4 presenta la
calificacién del desempefio del
procedimiento considerado en este ensayo
como solucion del problema de comparacién
de métodos. Integrando los resultados
descritos previamente, el procedimiento P1
fue “Inadecuado” en todas las instancias
examinadas, no importa el analito ni el
namero de observaciones.

Sin embargo, no se pudo observar un
mejor desempefio de los  restantes
procedimientos. En el mejor de los casos, el
desempefio observado fue cuando mas
“Dudoso™: o el estimado de la pendiente
estaba significativamente sesgado, o el
factor f de rechazos fue > 1.
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Figura 5. Caso de la Glucosa. Se muestra el diagrama de dispersion Y vs. Y para los métodos analiticos
en comparacion, junto con la recta de comparacion de métodos Y = X, asumiendo a = 0; § = 1. Inserto:
Representacion Error-analitico vs. Concentracion-del-analito. El error analitico se expresé en unidades
del coeficiente de variacion. La linea sélida representa la recta Y = 5.0, asumiendo 3 = 0. Para méas

detalles: Consulte el texto de este articulo.
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Método 1
DISCUSION nivel de concentracion del analito pueda

Este trabajo (junto con otro acompafante
con el que se cierra toda una tetralogia
dedicada al examen del problema de la
comparacion de métodos) complementa los
resultados observados cuando los errores de
estimacion del analito son constantes a lo
largo del rango analitico de trabajo.' Los
errores analiticos proporcionales son propios
de ensayos que cubren varias décadas (léase
ordenes de magnitud) de concentracién del
analito, como serian los casos de hormonas,
receptores, ligandos, y anticuerpos, entre
otros. Si bien esta circunstancia no se
reconoce, solo cabe esperar que la
dependencia del error analitico respecto del

influir en los estimados de los parametros de
la recta de comparacién de métodos,
obligando de esta manera a la adopcién de
estrategias convenientes de ponderamiento.

De forma similar a lo anotado en
trabajos anteriores del autor, la regresion de
minimos cuadraticos no constituye una
solucién efectiva del problema de Ia
comparacion de métodos, sea porque
devuelve estimados sesgados de la pendiente
de la recta de comparacién de métodos
(debido a la inclusion de un error sistematico
en el valor estimado de este parametro), sea
por la elevada fraccion de rechazos de la
Ho : B = 1 cuando ésta resulta ser cierta.
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Figura 6. Caso del Estradiol. Se muestra el diagrama de dispersion Y vs. Y para los métodos analiticos
en comparacion, junto con la recta de comparacion de métodos Y = X, asumiendo a = 0; = 1. Inserto:
Representacion Error-analitico vs. Concentracion-del-analito. El error analitico se expresé en unidades
del coeficiente de variacion. La linea solida representa la recta Y = 10.0, asumiendo 3 = 0. Para mas
detalles: Consulte el texto de este articulo.
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o
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Método 1

Sin embargo, los restantes El desempefio correcto de la regresién de
procedimientos no se destacaron por un Deming se basa en que, si bien los métodos
mejor desempefio, aun cuando los estimados en comparacion estan sujetos a error, la
obtenidos de la pendiente exhibieron un relacion entre ellos puede describirse
menor sesgo. mediante un coeficiente A que se emplea

Estd lejos del alcance de este ensayo entonces como factor de ponderamiento
explicar las causas del pobre desempefio de dentro de la maquinaria de célculo
los procedimientos empleados como matemético.®® Por otro lado, es probable
posibles soluciones del problema de que la dependencia del error analitico
comparacion de métodos. La regresion de respecto de la concentracion del analito
minimos cuadraticos exige crucialmente que sobrepase el efecto de ponderamiento que
los valores de la concentracion del analito pueda introducir el coeficiente A de Deming,
devueltos por el método de referencia estén y en consecuencia, afecte el desempefio de
practicamente libres de error, y que la fuente la misma como solucién adecuada del
de error analitico sea solo atribuible al problema de la comparacion de métodos.

comportamiento del método a evaluar (que
ocupara la posicion de la variable Y);’
postulados éstos que no suelen asegurarse en
la practica analitica cotidiana.



Comparacidn de métodos. Errores proporcionales e iguales Rev Cubana Aliment Nutr Vol. 23, No. 1 189

Tabla 1. Estimados de las pendientes de los procederes P1 — P4 validados en el presente estudio. Se
presenta el promedio de las W = 500 pendientes obtenidas en cada iteracién del ensayo de simulacion.
Para mas detalles, consulte la Seccion “Material y Método” de este trabajo.

Proceder Tamafio Analito
Muestral Sodio Albimina Glucosa Estradiol
P1 30 0.8087 * 0.8887 * 0.854 * 0.9568 *
50 0.8054 * 0.8905 * 0.9869 * 0.9501 *
100 0.8045 * 0.8891 * 0.9862 * 0.9520 *
P2 30 1.0077 1.0033 0.9988 1.0039
50 1.0037 1.0035 0.9990 0.9970
100 1.0061 0.9987 1.0004 0.9991
P3 30 0.9844 * 0.9927 0.9973 0.9981
50 0.9841 * 0.9964 0.9989 0.9968
100 0.9937 0.9960 0.9995 0.9994
P4 30 0.9832 * 0.9927 0.9978 0.9983
50 0.9859 * 0.9965 0.9987 0.9969
100 0.9934 0.9957 0.9997 0.9995

* Significativamente diferente de 1 (p < 0.05)

La regresion de Passing-Bablok ha sido
propuesta como una solucion no paramétrica
del problema de comparacién de métodos,™
y por lo tanto, ajena a las interioridades
antes sefialadas. De hecho, la regresion de
Passing-Bablok devolvido estimados de la
pendiente iguales a la unidad en las
instancias examinadas, en correspondencia
con las expectativas del investigador.
Asimismo, el escrutinio de los factores de
rechazos de la regresion de Passing-Bablok
también sirvié para comprobar que, en una
proporcion significativa de casos, el factor f
fue < 1.0, o solo escasamente mayor que el
punto de corte considerado. Por todo ello, el
uso de esta solucion deberia promoverse
mas.

No existe, hasta el momento en que se
escribe este ensayo, una soluciéon del
problema de la comparacion de métodos que
sea  universalmente  satisfactoria. La
regresion de minimos cuadraticos sigue
siendo la primera opcion de solucion, debido
a la inclusion de la misma en todos los
paquetes de gestion estadistica disponibles, a
pesar de las falencias observadas en este
estudio. Tampoco puede pasarse por alto

que, en los casos considerados en éste y el
trabajo acompafiante, el conocimiento del
comportamiento de la dependencia del error
analitico respecto del nivel de concentracién
del analito pasa forzosamente por la
obtencion de duplicados de cada
concentracion ensayada por ambos métodos,
en todo el rango analitico, y ello puede estar
vedado a los laboratoristas debido a
restricciones econdémicas y de tiempo.

CONCLUSIONES

En el presente estado de las cosas,
ninguna de las soluciones propuestas del
problema de comparacion de métodos
cuando el error analitico es dependiente del
nivel de concentracion del analito se destaco
por un rendimiento adecuado. La regresion
de minimos cuadraticos sigue siendo la
opcidn de preferencia, a pesar del sesgo que
introduce en el estimado de la pendiente de
la recta de comparacion de métodos. Es
probable que la regresion de Deming sea
sensible a la dependencia que pueda existir
entre el error analitico y el nivel de
concentracion del analito. El uso de la
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de la comparacion de métodos mediante su
inclusion en los paquetes corrientes de
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El trabajo presente no considerd el error

que pudiera incurrirse en la estimacion del
intercepto o de la recta de comparacion de
métodos.
importancia al

El
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valor

otorga
obtenido de

mayor

la

Tabla 2. Errores de estimacién de las pendientes de los procederes (P1 — P4) validados en el presente estudio. Se presenta el promedio de las
W = 500 iteraciones del ensayo de simulacion. Promedio: Promedio de los valores de los errores de estimacion de las pendientes obtenidas en
cada iteracion. RECM: Desviacion estandar de la distribucién de las pendientes obtenidas al final del ensayo. ES(B): Error estandar real de la

distribucion de las pendientes. Para mas detalles: Consulte la Seccion “Material y Método” de este trabajo.

Analito Indicador P1 P2 P3 P4
30 50 100 30 50 100 30 50 100 30 50 100
Sodio Promedio  0.1121 0.0856 0.0605 01425 01069 0.0754 0.1421 0.1069 0.0754
RECM 0.1069 0.0796 0.0609 0.1369 0.0982 0.0710 0.1422 0.1079 0.0784 0.1389 0.1057 0.0785
ES(B) 02191 0.2102 0.2047 01371 0.0982 0.0712 0.1399 0.1090 0.0786 0.1431 0.1067 0.0788
Albimina  Promedio  0.0857 0.0659 0.0456 00754 0.0561 0.0378 0.0754 0.0561 0.0378
RECM 0.0830 0.0594 0.0393 0.0999 00718 0.0461 0.0728 0.0556 0.0357 0.0734 0.0560 0.0359
ES(B) 0.1388 0.1245 0.1177 0.0999 0.0718 0.0461 0.0738 0.0557 0.0359 0.0731 0.0561 0.0360
Glucosa ~ Promedio  0.0296 0.0229 0.0164 00278 0.0209 0.0146 0.0278 0.0209 0.0146
RECM 0.0405 00301 0.0220 00345 0.0257 00187 00276 00211 00146 0.0269 0.0207 0.0145
ES(B) 00431 00328 0.0260 0.0346 0.0257 0.0187 0.0277 0.0212 00146 0.0270 0.0208 0.0146
Estradiol  Promedio  0.0567 0.0431 0.0307 00404 00286 0.0190 0.0404 0.0287 0.0190
RECM 00630 00461 00352 00563 0.0428 00311 00367 00273 00189 0.0354 0.0270 0.0188
ES(B) 00763 0.0679 0.0594 0.0564 0.0429 0.0311 0.0368 0.0275 0.0189 0.0354 0.0273 0.0189
Limitaciones del estudio pendiente. En proximos trabajos deberia
explorarse el desempefio de la solucion
Es poco probable que los errores propuesta del problema de la comparacion

analiticos en casos como la determinacion
de Sodio o Albumina (incluso la Glucosa) se
comporten como en las simulaciones hechas
en este trabajo. En casos de rangos analiticos
estrechos, lo usual es que los errores
analiticos sean constantes en todo el rango.
Sin embargo, la consideracion introducida
en el disefio experimental respecto de la
amplitud del rango analitico del método
empleado en la determinacion del analito-
caso sirvio para ajustar el efecto de rangos
analiticos de amplitud cada vez mayor sobre
el comportamiento del error analitico, y por
extension, del algoritmo propuesto como
solucion del problema de la comparacion de
métodos. En definitiva, la amplitud del
rango analitico del método de determinacion
no influy6 en el rendimiento del algoritmo
especificado.

de métodos cuando se consideran de forma
concurrente los estimados insesgados de
tanto o como .

SUMMARY

The performance of the ordinary least-squares
regression, the Passing-Bablok regression, and
the Deming regression with the A coefficient
adjusted to the unity, or estimated from the
within-replicates variances, as solutions of the
methods comparison problem, was assessed by
means of statistical-mathematical simulation
techniques for the case of proportional but equal
analytical errors. Ordinary least-squares
regression returned biased estimates of the slope
of the methods comparison straight line, along
with an elevated rejection factor of the null
hypothesis H, : g = 1. It is likely Deming
regression to be sensitive to the dependence of
analytical imprecision regarding the level of
concentration of the analyte. Use of Passing-
Bablok regression should be promoted as an
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Tabla 3. Factor de rechazos. Se presenta la frecuencia de rechazos de la hipotesis nula H, : p = 1
observada con cada uno de los procedimientos, expresada como un cociente respecto de la frecuencia
nominal de rechazos, para un coeficiente de confianza estadistica del 5%. Para méas detalles: Consulte la

Seccion “Material y Método” de este articulo.

Proceder Tamano Analito
Muestral Sodio Alblimina Glucosa Estradiol
P1 30 7.76 4.64 3.68 2.92
50 11.92 7.56 3.68 452
100 17.68 13.52 5.00 7.20
P2 30 0.60 1.08 1.36 0.84
50 0.64 0.88 1.12 1.08
100 1.04 0.76 1.52 1.36
P3 30 1.28 1.24 1.36 1.04
50 1.04 1.20 1.24 1.00
100 1.56 0.76 0.96 0.92
P4 30 1.20 1.20 1.12 0.88
50 0.88 1.24 1.20 1.16
100 1.40 0.84 1.04 0.92
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Tabla 4. Utilidad del proceder. La utilidad del proceder se establecio en virtud del sesgo incurrido en la
estimacion de la pendiente de la recta de comparacion de métodos y la frecuencia de rechazos de la hipétesis
nula H, : B = 1. Para més detalles: Consulte la Seccion “Material y Método” de este articulo.

Proceder Tamarfo Analito
muestral Sodio Alblimina Glucosa Estradiol
P1 30 Inadecuado Inadecuado Inadecuado Inadecuado
50 Inadecuado Inadecuado Inadecuado Inadecuado
100 Inadecuado Inadecuado Inadecuado Inadecuado
P2 30 Adecuado Dudoso Dudoso Adecuado
50 Adecuado Adecuado Dudoso Dudoso
100 Dudoso Adecuado Dudoso Dudoso
P3 30 Inadecuado Dudoso Dudoso Dudoso
50 Inadecuado Dudoso Dudoso Adecuado
100 Dudoso Adecuado Adecuado Adecuado
P4 30 Inadecuado Inadecuado Inadecuado Adecuado
50 Dudoso Inadecuado Dudoso Inadecuado
100 Inadecuado Adecuado Dudoso Adecuado




