
María Nogueiras
Unidad de Toxinas y Contaminantes del Procesado
Centro Nacional de Alimentación (AESAN)



Rafael Cabanillas

Isabel García

Sara Martín 

Almudena Illescas

Esther Sierra

María Dolores Mamblona

Daniel Benjumea

Cristina Herrero

Mercedes Escaso

Ramón Hidalgo

Jesús Muro

Clara Ibáñez

María J. Nogueiras

UNIDAD DE TOXINAS Y CONTAMINANTES DEL PROCESADO

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022



JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

EJERCICIOS APTITUD CNA Y EURL

• Acrilamida en cereales infantiles

• Ocratoxina A en vino

• Ejercicios intercomparación EURL-PC y EURL-MYC

ESTUDIOS COORDINADOS

• Ésteres MDCP en preparados para lactantes

• Alcaloides tropánicos en alimentos infantiles

• Alimentos irradiados

NOVEDADES ANALÍTICAS

• Reglamento criterios métodos analíticos

• Muestras blancas, límite de cuantificación, etc.
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AA02/21_1
muestra cereales 
infantiles sin 
adicionar

2 
MUESTRAS

AA02/21_2

muestra cereales 
infantiles adicionada 
con 95 µg/kg 
acrilamida

CNA-AA-02/2021

Ensayo de intercomparación para el 

análisis de acrilamida en cereales 

infantiles

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

Fecha entrega de resultados 19 octubre 2021

Muestras enviadas 29 septiembre 2021

13 laboratorios participantes

Laboratorios control oficial
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Ensayo de intercomparación para el análisis de 

acrilamida en cereales infantiles



MÉTODO DE ANÁLISIS

Método de elección de los participantes

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

Ensayo de intercomparación para el análisis 

de acrilamida en cereales infantiles

LOQ deben ser adecuados con respecto 
al límite máximo recomendado (40 
µg/kg)

Expresar resultado analítico
corregido por la recuperación,
cuando haya etapa de extracción
(Reglamento (EC) 333/2007)

EXTRACCIÓN

• Agua con ácido acético

• Agua con ácido fórmico

PURIFICACIÓN

• 10 labs purificación SPE

• 2 labs ninguna purificación

DETECCIÓN

• 1 lab HRMS orbitrap

• 13 labs HPLC-MSMS

• 3 labs acrilamida 13C3 / 11 labs acrilamida D3



OTA 
01/21_1

muestra vino 
blanco sin 
adicionar

2 
MUESTRAS

OTA 
01/21_2

Muestra vino tinto 
adicionada con 0,8 
µg/kg OTA

CNA-OTA-02/2021

Ensayo de intercomparación para el análisis de 

Ocratoxina A en vino

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

17 laboratorios participantes

Muestras enviadas el 28 de septiembre de 
2021

Fecha entrega de resultados 18 octubre 
2021

Laboratorios control oficial
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Ensayo de intercomparación para el análisis de 

Ocratoxina A en vino



MÉTODO DE ANÁLISIS

Método de elección de los participantes

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

Ensayo de intercomparación para el análisis de Ocratoxina A en vino

LOQ deben ser adecuados con respecto 
al límite máximo permitido (2 µg/kg)

Expresar resultado analítico corregido por 
la recuperación, salvo %RC 90-110% 
(Reglamento (EU) 401/2006)

5 Labs métodos no acreditados

IMPORTANTE!
EXTRACCIÓN

• Agitación manual/ vortex

• 1 lab ULTRATURRAX

PURIFICACIÓN

• 5 labs purificación SPE

• 7 labs columnas inmunoafinidad

• 4 labs ninguna purificación

DETECCIÓN

• 1 lab LC-MS

• 5 labs HPLC-MSMS

• 10 labs HPLC-FLD
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Ejercicios de aptitud EURL
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Ejercicios de aptitud EURL
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¡Importante!

RELSA

EJERCICIOS DE APTITUD CNA 2022:  aflatoxina 

M1 en leche

❑ Se enviarán dos muestras de leche

❑ Método de elección del participante

❑ Fecha envío: 20 junio 

❑ Fecha límite inscripción: 15 junio

❑ Fecha envío resultados: 18 julio

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022
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❑ Se enviarán dos muestras de cárnicos

❑ Método de elección del participante

❑ Fecha envío: 20 junio 

❑ Fecha límite inscripción: 15 junio

❑ Fecha envío resultados: 18 julio

¡Importante!

RELSA

EJERCICIOS DE APTITUD CNA 2022:  hidrocarburos 

aromáticos policíclicos en cárnicos ahumados
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Andalucía
Asturias
Aragón
Baleares
Cantabria
Castilla la Mancha
Castilla y León
Extremadura
Galicia
La Rioja

▪ 10 CCAA
▪ 31 muestras jamón y paleta
▪ 31 muestras queso

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022 

Estudio prospectivo Ocratoxina A en jamón y paleta curados y 

queso curado
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➢ Opinión EFSA 31/03/2020 : posibles riesgos para determinados grupos de población

▪ Niveles OTA entre moderados y bajos
▪ Jamón < 1µg/kg (21 de 31 muestras)
▪ Queso < LOQ
▪ Dentro rango opinión EFSA 2020

Estudio prospectivo Ocratoxina A en jamón y paleta curados y 

queso curado



Andalucía
Asturias
Aragón
Baleares
Cantabria
Extremadura
Galicia
Murcia 
País Vasco

▪ 9 CCAA
▪ 33 muestras de preparados para 

lactantes y de continuación
▪ Análisis en el CNA

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022 

Estudio coordinado ésteres de ácidos grasos de 2- y 3- MCPD y 

ésteres glicidílicos



Andalucía
Asturias
Baleares
Cantabria
Extremadura
Galicia
Murcia 
País Vasco
Aragón
Cataluña

▪ 10 CCAA
▪ 28 muestras de papillas a base 

de cereales para lactantes y 
niños de corta edad

▪ Análisis en el CNA, Aragón y 
Cataluña

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022 

Estudio coordinado alcaloides tropánicos
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Plan de control coordinado de ALIMENTOS IRRADIADOS

28 estados miembros y Noruega



JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022 

- 63 muestras hierbas aromáticas y especias, ambas secas 

- 41 muestras hierbas para infusión

- 22 muestras hortalizas y legumbres desecadas 

- 20 muestras frutas desecadas, y en particular:

o Fresa

o Manzana

o Melón

o Mango

o Piña

o Papaya

o Kiwi

o Uvas pasas

- 10 muestras frutos secos con cáscara

156 muestras de alimentos susceptibles de ser sometidos a tratamiento con radiaciones ionizantes

Plan de control coordinado de ALIMENTOS IRRADIADOS

Análisis en el Centro Nacional de Alimentación
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CRITERIOS DEL MÉTODO:  Precisión

(Fuente: borrador Reglamento)Estos criterios aplican a todas la concentraciones

valor recomendado valor máximo

RSDR 
≤derivado ec. 

Horwitz
≤2 x derivado 
ec. Horwitz

valor máximo

RSDr ≤ 20

RSDwR ≤ 20

RSDR ≤ 25
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Corresponderá a la concentración más baja validada mediante los correspondientes
experimentos de adición. Esta concentración debe poder ser medida con una certeza
estadística razonable, lo que significa el valor más bajo validado, cumpliendo con los
requisitos de precisión, recuperación y confirmación.

CRITERIOS DEL MÉTODO:  límite de cuantificación

En todos los demás casos:

LOQ ≤ 0,5 ML (preferible ≤ 0,2 ML )

En caso de ML para suma de toxinas:

LOQ ≤ 0,5 ML/ n

(Fuente: borrador Reglamento)
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(Fuente: borrador Reglamento)

CRITERIOS DEL MÉTODO:  Alcaloides pirrolizidínicos
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CRITERIOS DEL MÉTODO:  Alcaloides tropánicos

(Fuente: borrador Reglamento)
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CRITERIOS DEL MÉTODO:  Alcaloides del opio

(Fuente: borrador Reglamento)
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Margarina
Café
Papaver somniferum
Semillas de lino
Patata

Utilizar una matriz con una composición similar

Mantequilla
Café verde 
Papaver rhoeas
Semillas de sésamo
Patata dulce

¿No encuentro una muestra “blanca”?
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Jornadas CNA 2022
14 de Junio de 2022

Clara Ibáñez Ruiz 
cibanez@aesan.gob.es

Unidad de Toxinas y Contaminantes del Procesado
Centro Nacional de Alimentación



ALCALOIDES
Metabolitos secundarios de las plantas sintetizados, generalmente, a partir de aminoácidos.

Muy heterogéneo

✓ depresores SNC (morfina, escopolamina)

✓ estimulantes SNC (estricnina, cafeína)

✓ anticolinérgicos (atropina, hiosciamina, escopolamina)

✓ anti-hipertensivos (reserpina)

✓ antimalárico (quinina)

✓ amebicida, emético (emetina)

✓ antitumorales (vimblastina, vincristina)

✓ diuréticos ( teobromina, teofilina)

✓ simpatomiméticos (efedrina)

✓ miorrelajante (tubocurarina)

✓ antitusígeno (codeína, noscapina)

Imagen: florespedia.com

1. Origen vegetal

2. Con acción farmacológica

3. Generalmente carácter alcalino

4. Sustancias nitrogenadas: Estructuras 

químicas variadas​



ALCALOIDES
Metabolitos secundarios de las plantas sintetizados, generalmente, a partir de aminoácidos.

Muy heterogéneo

Compuestos químicos que poseen un 

nitrógeno heterocíclico procedente 

del metabolismo de aminoácidos

Imagen:edisciplinas.usp.br

1. Origen vegetal

2. Con acción farmacológica

3. Generalmente carácter alcalino

4. Sustancias nitrogenadas: Estructuras 

químicas variadas​



Látex, opio o savia lechosa: variedad

condiciones del 

suelo

clima

…etc

ALCALOIDES DEL OPIO

Obtención mediante incisiones de las cápsulas 

inmaduras. Fines farmacológicos.

Origen: Se producen en amapola adormidera (Papaver somniferum)

Impregna todas las partes de la planta excepto las semillas. 

Síntesis y almacenamiento de alcaloides del opio: 20- 25% de alcaloides

Imágenes: informacionsobredrogas.com; TodoFONDOS.com; myloview.es 



Origen: Se producen en amapola adormidera (Papaver somniferum)

Impregna todas las partes de la planta excepto las semillas.

Látex, opio o savia lechosa:

ALCALOIDES DEL OPIO

Se encuentran Alcaloides del Opio en niveles variables 

en SEMILLAS

Síntesis y almacenamiento de alcaloides del opio: 20- 25% de alcaloides

Obtención mediante incisiones de las cápsulas 

inmaduras. Fines farmacológicos.

Imágenes: informacionsobredrogas.com; mentecientifica-Facebook; cristianraulz.wixsite.com 



Principales Alcaloides del Opio

Morfina

Codeína
(3-metilmorfina)

NoscapinaTebaína
(3,6-dimetilmorfina)

Alcaloides BencilisoquinolínicosAlcaloides Fenantrénicos

Papaverina

ALCALOIDES DEL OPIO

Imagen: porcino.info



Principales Alcaloides del Opio

Morfina

Codeína
(3-metilmorfina)

NoscapinaTebaína
(3,6-dimetilmorfina)

Alcaloides BencilisoquinolínicosAlcaloides Fenantrénicos

↑%

Papaverina

ALCALOIDES DEL OPIO

Imagen: porcino.info



MARCO EUROPEO

Reglamento (CE) 1881/2006- Contenidos máximos de determinados contaminantes, incluidos alcaloides opiáceos, 

en los productos alimenticios

Evaluación del Riesgo semillas amapola 

EFSA (Dictamen científico 2011). 
Se solicitaron datos de morfina, codeína, tebaína, papaverina y noscapina en muestras de semillas de 

amapola, productos de panadería con semillas de amapola

• La exposición alimentaria AO puede basarse exclusivamente en la exposición a la morfina ( por 

su contenido y potencia farmacológica)

• Dosis aguda de referencia (ARfD) de 10 μg de morfina/Kg pc (peso corporal). 

• Es probable que se supere la ARfD en ciertos consumidores (especialmente los niños) en una sóla

ingesta. POSIBLE PROBLEMA PARA LA SALUD

➢ Se alcanza un acuerdo en 2016 entre los EEMM de la UE: nivel de referencia (no límite máximo) 

de 10mg/Kg de morfina en semillas de adormidera.

Imagen:Depositphotos



MARCO EUROPEO

Reglamento (CE) 1881/2006- Contenidos máximos de determinados contaminantes, incluidos alcaloides opiáceos, 

en los productos alimenticios

Evaluación del Riesgo semillas amapola 

EFSA (Dictamen científico 2011). 
➢ Se alcanza un acuerdo en 2016 entre los EEMM de la UE: nivel de referencia (no límite máximo) 

de 10mg/Kg de morfina en semillas de adormidera.

EFSA (Dictamen científico 2018). 
Se solicitaron datos de morfina, codeína, oripavina, tebaína, papaverina y noscapina en muestras de 

semillas de amapola, productos de panadería con semillas de amapola y distintas recetas.

• Dosis aguda de referencia (ARfD) de 10 μg de morfina/Kg pc (peso corporal). 

• Es probable que se supere la ARfD en ciertos consumidores (especialmente los niños) en una sóla

ingesta. POSIBLE PROBLEMA PARA LA SALUD

• Procesado de alimentos (lavado, remojo, molienda y cocción) pueden reducir el contenido de 

alcaloides de las semillas

➢ Se recomienda recopilar más datos en semillas de amapola y productos de mercado y no reducirlo 

únicamente al análisis de morfina: concentración de codeína en las muestras de semillas de 

adormidera debe tenerse en cuenta previa conversión de la codeína en equivalente de morfina, 

utilizando un factor de 0,2 



MARCO EUROPEO

Reglamento (CE) 1881/2006- Contenidos máximos de determinados contaminantes, incluidos alcaloides opiáceos, 

en los productos alimenticios

Reglamento (UE) 2021/2142 de la Comisión de 3 de diciembre de 2021 –Contenido 

máximo de alcaloides opiáceos en determinados productos alimenticios

Evaluación del Riesgo semillas amapola 

EFSA (Dictamen científico 2011). 
➢ Se alcanza un acuerdo en 2016 entre los EEMM de la UE: nivel de referencia (no límite máximo) 

de 10mg/Kg de morfina en semillas de adormidera.

EFSA (Dictamen científico 2018). 
➢ Se recomienda recopilar más datos en semillas de amapola y productos de mercado y no reducirlo 

únicamente al análisis de morfina: concentración de codeína en las muestras de semillas de 

adormidera debe tenerse en cuenta previa conversión de la codeína en equivalente de morfina, 

utilizando un factor de 0,2 

Modifica el Anexo 

(8.5) 

Imagen: Freepik.es



En la sección 8 del anexo del Reglamento (CE) 1881/2006 se añade 8.5

Contenido máximo (mg/kg)    

[Alcaloides del Opio] = [Morfina] + 0,2 [Codeína]

8.5.1
Semillas de adormidera enteras, molturadas o molidas, comercializadas para el 

consumidor final 20 mg/kg

8.5.2
Productos de panadería que contengan semillas de adormidera o productos

derivados de estas 1,5 mg/kg

Reglamento (UE) 2021/2142 de la Comisión de 3 de diciembre de 2021 –Contenido 

máximo de alcaloides opiáceos en determinados productos alimenticios

MARCO EUROPEO

Reglamento (CE) 1881/2006- Contenidos máximos de determinados contaminantes, incluidos alcaloides opiáceos, 

en los productos alimenticios

Imágenes: recetasdesbieta.com;bbc.com



En la sección 8 del anexo del Reglamento (CE) 1881/2006 se añade 8.5

Contenido máximo (mg/kg)    

[Alcaloides del Opio] = [Morfina] + 0,2 [Codeína]

8.5.1
Semillas de adormidera enteras, molturadas o molidas, comercializadas para el 

consumidor final 20 mg/kg

8.5.2
Productos de panadería que contengan semillas de adormidera o productos

derivados de estas 1,5 mg/kg

Reglamento (UE) 2021/2142 de la Comisión de 3 de diciembre de 2021 –Contenido 

máximo de alcaloides opiáceos en determinados productos alimenticios

MARCO EUROPEO

Reglamento (CE) 1881/2006- Contenidos máximos de determinados contaminantes, incluidos alcaloides opiáceos, 

en los productos alimenticios

BORRADOR – Criterios de aceptación de resultados

Imagen: pdcahome.com

✓ Recuperación media: 70-120%

✓ Repetibilidad (RSDr) y reproducibilidad interna (RSDwR) ≤ 20%

✓ Reproducibilidad (RSDR) ≤ 25%

✓ LOQ para semillas de amapola: 2 mg/kg

✓ LOQ para productos de panadería: 0,5 mg/kg



Analitos: Morfina y Codeína

1- Técnica de extracción con metanol acidificado

2- Técnica de análisis: LC-MS/MS

3- Resultados validación en semillas

DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

Imágenes: granvelada.com; brasilescola.uol.com.br



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

Optimización

a. Cantidad de muestra

b. Solvente de extracción (MeOH, ACN) y contenido de ácido

c. Evaluación de las etapas necesaria: Ultrasonidos, centrifugación, ultraturrax, etc

d. Evaluación de la necesidad de una segunda extracción (10-20%)

e. Dilución del extracto previa al análisis (1:3   3:10  1:20 3:20  v/v)

Proporción

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

Imágenes: especiaspedroza.es



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1. Pesar 10,00 ± 0,05 gramos de la muestra homogeneizada (muestra 

analítica) en tubos de centrífuga de 250 ml, añadirle 100 ml de 

metanol al 5% de ácido acético

2. AGITACIÓN: Mezclar 30 minutos en agitador vibromax o similar a 

velocidad máxima

3. SONICACIÓN: Sonicar 30 minutos en baño de agua a 60ºC

4. CENTRIFUGACIÓN a 10000 rpm, 5 min

5. Se recogen 1,5-2 mL en un vial chromachol y se sella. 

6. El resto del líquido se desecha quedando las semillas con la menor 

cantidad de disolvente posible para proceder a la segunda extracción

1er Extracto

PRIMERA EXTRACCIÓN

SEGUNDA EXTRACCIÓN

Añadir 100 ml de metanol al 5% de ácido acético a las semillas y 

proceder de la misma forma que en la primera extracción 2o Extracto

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS



1er Extracto

2o Extracto

DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

50 µL + 150 µL MeOH + 100 µL IS + 700 µL H2O 

50 µL + 150 µL MeOH + 100 µL IS + 700 µL H2O 

E1

E2

HPLC-TQ/MS

HPLC-TQ/MS

3 µL

3 µL

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 180

100

20

(%I)

50

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 180

100

20

(%I)

50

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

E1

HPLC-TQ/MS

3 µL

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 180

100

20

(%I)

50

Optimización

a) Fases: tipo de solvente (agua, MeOH, ACN), con o sin regulador de pH, pH, etc.

b) Gradiente cromatográfico.

c) Flujo: 0,2 -0,4 mL/min.

d) V inyección: 2-5 µL muestra.

e) Flujo de gas del cono y de desolvatación.

f) Temperatura de desolvatación.



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

E1

HPLC-TQ/MS

3 µL

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 180

100

20

(%I)

50

Condiciones HPLC

Tiempo 

(min)
A% B%

0 60 40

1 60 40

2 5 95

15 5 95

16 60 40

20 60 40

Fases móviles

Fase móvil A: Carbonato de amonio 20 mM en agua, pH 9 

Fase móvil B: Carbonato de amonio 20 mM en metanol, pH 9

40

100

0 5 10 15

%B

t ret

Gradiente

Flujo fase móvil = 0,2 ml / min

Volumen inyección = 3 µl.

Columna XBRIDGE C18, 5 µm, 3,0 x 150 mm (Waters)

Alliance 2695



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

E1

HPLC-TQ/MS

3 µL

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 180

100

20

(%I)

50

Flujos de gas:

- Gas de cono (Argón): 50 l/h

- Gas de desolvatación (Nitrógeno): 1000 l/h

Tª fuente: 125 ºC.

Tª desolvatación: 350 ºC.

Ionización ESI+

Voltaje de capilar 3,00 kV.

Voltaje de cono 40 V.

Analito Ion Padre (Da)

Iones Hijos (Da)

Cuantificación Confirmación

Morfina 286.1 165.1 201.1

D3-Morfina 289.1 201.1 -

Codeína 300.1 215.1 165.1

D3-Codeína 303.1 215.1 -

TQ MS (Acquity)



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

Time

2 4 6 8 10 12 14 16 18
0

100

20

(%I)

50

MORFINA

CODEÍNA

Límite de cuantificación

(LC)

Nivel de interés

(Rc20)

Límite superior

(Rc45)

Morfina 1,7 mg/kg 17 mg/kg 40 mg/kg

Codeína 1,7 mg/kg 17 mg/kg 25 mg/kg

Patrones 1mg/mL en MeOH

Morfina: Cerilliant, Ref. M-005-1ML

Codeína: Cerilliant, Ref. C-006-1ML

D3-Morfina: Cerilliant, Ref. M-006-1ML

D3-Codeína: Cerilliant, Ref. C-007-1ML



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

Límite de cuantificación inferior

(LC)

Nivel de interés

(Rc20)

Límite superior

(Rc45)

Morfina 1,7 mg/kg 17 mg/kg 40 mg/kg

Codeína 1,7 mg/kg 17 mg/kg 25 mg/kg

DIFICULTADES Muestra “blanca de semillas”

Disponibilidad de patrones

[Codeína]: Carry-over y    recuperación



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

Intervalo de concentraciones de las curvas = 0,60 mg/kg – 50,25 mg/kg

✓ Coeficiente de correlación mínimo de la regresión lineal: r ≥ 0.99.
✓ La curva de calibración debe ser lineal de modo que la relación Concentración calculada con la curva / Concentración teórica (Ce/Ct) para cada 

punto de la curva no difiera más de ± 20 % respecto del 100 %.                    ((Ce/Ct) x 100) - 100 ≤ │20 %│

Y = 1.37624 X + 0.000792069 r = 0.9997 Y = 1.35755 X + 0.000150897 r = 0.9998

MORFINA CODEÍNA



DETERMINACIÓN DE ALCALOIDES DEL OPIO EN SEMILLAS DE AMAPOLA

1-EXTRACCIÓN 2-ANÁLISIS 3-RESULTADOS

Repro. Interna 

(≤20%)

LC

Rc20

Rc45

Nivel teórico

contaminación
cvR (%) Media % Incertidumbre

Morfina 1,7 mg/kg 8,0 102,2 ± 17,7

Codeína 1,7 mg/kg 3,2 109,6 ± 7,1

Alc Opio ± 17,8

Nivel teórico

contaminación
cvR (%) Media % Incertidumbre

Morfina 17 mg/kg 11,6 108,4 ± 25,0

Codeína 17 mg/kg 7,4 107,0 ± 16,0

Alc Opio ± 25,2

Nivel teórico

contaminación
cvR (%) Media % Incertidumbre

Morfina 40 mg/kg 11,4 91,9 ± 26,0

Codeína 25 mg/kg 4,6 94,9 ± 9,9

Alc Opio ± 26,1

Exactitud

(70-120%)
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Compuestos orgánicos volátiles que
se forman durante el tratamiento
térmico de alimentos que contienen
aminoácidos, carbohidratos, ácidos
grasos insaturados, carotenoides o
ácido ascórbico

Los efectos más críticos son daño hepático y 
cáncer de hígado

El furano está clasificado como grupo 2B por el 
IARC (posible carcinogénico en humanos)
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1995 2007 2017 2019 2022

Clasificación 
furano como 
carcinogénico 
grupo B2

Recomendación 
monitoring para 
furano 
2007/196/EC

Informe EFSA 
sobre riesgos 
en la salud de 
furano y 
alquilfuranos 
en alimentos

Nueva 
recomendación 
monitoring 
incluyendo los 
alquilfuranos

Recomendación 
(UE) 2022/495 
sobres 
seguimiento 
furano y 
alquilfuranos
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Método analítico

Homogeneizar en triturador

(El menor tiempo posible para evitar el 
calentamiento de la muestra y su 

exposición prolongada al aire)

Antes de comenzar, mantener todo el material de vidrio y la muestra en 
refrigeración

Pesar 0,5 g muestra
Añadir 5 ml NaCl 5M

Añadir ISTD mix y agitar 30 s en 
agitador tubos

baño de hielo
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Pesar 1 g muestra
Añadir 5 ml agua ultrapura

CAFÉ

ALIMENTO 
INFANTIL



Condiciones ESPACIO DE CABEZA

❑ Temperatura horno: 80 °C
❑ Temperatura loop: 95 °C
❑ Línea de transferencia: 110 °C
❑ Presión vial: 103 Kpa
❑ Tiempo equilibrio: 30 min
❑ Tiempo presurización: 0,2 min
❑ Tiempo equilibrio del loop: 0,05 

min
❑ Tiempo inyección: 1 min
❑ Tiempo del ciclo: 40 min
❑ Agitación suave
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CONDICIONES INSTRUMENTALES

Método analítico



Condiciones GC-MS

❑ HP Plot/Q 15 m (0,32 mm, 20 um film thickness)
❑ 1,7 ml/min helio
❑ Inlet T: 200ºC
❑ Split ratio 5:1
❑ 50ºC (1 min), 10ºC/min a 225ºC, 225ºC (11,5 min)

Q-ion  (m/z) I-ion (m/z)

Furano 68 39

Furano-d4 72 42

2-metilfurano 82 81

2-metilfurano-d3 85 83

3-metilfurano 82 81

3-metilfurano-d3 85 83

CONDICIONES INSTRUMENTALES

❑ Operación en modo SIM (selective ion monitoring)
❑ 70 eV
❑ Temperatura fuente: 230  °C
❑ Temperatura cuadrupolo: 150 °
❑ Temperatura línea de transferencia: 280 °C
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Método analítico



JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022

CROMATOGRAMAS

Método analítico



Intervalo de concentraciones de las curvas = 

✓ Coeficiente de correlación mínimo de la regresión lineal: r ≥ 0.99.
✓ La curva de calibración debe ser lineal de modo que la relación Concentración calculada con la curva / Concentración teórica (Ce/Ct) 

para cada punto de la curva no difiera más de ± 20 % respecto del 100 %.                    ((Ce/Ct) x 100) - 100 ≤ │20 %│
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CURVAS DE CALIBRACIÓN

Método analítico



X0 X0 X0 X1/2 X1/2 X1 X2

MÉTODO ANALÍTICO- método de las adiciones estándar

La adición debe ser 1/2x, 1x y 2x de la concentración de analito esperada en la muestra

Cálculo de la concentración en la muestra

Curva calibración con adiciones estándar

concentración en la 
muestra

Y = mx + b
Y = respuesta relativa (área analito / área patrón interno)
m = pendiente de la curva
x = adición estándar a la cantidad desconocida de muestra
b = ordenada en origen
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MÉTODO ANALÍTICO- método de las adiciones estándar
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Resultados validación en café

Repro. Interna 
(< 19%)

Exactitud 
(80 - 110%)

NIVEL LÍMITE DE CUANTIFICACIÓN (L.C.)

Nivel teórico 
contaminación (µg/kg) cvR (%) Media (%) Incertidumbre (%)

20 µg/kg Furano 17,11 6,6 106 13,8

2-metilfurano 16,75 9,6 99 19,9

3-metilfurano 19,98 9,6 99 20,0

Repro. Interna 
(< 20,4%)

Exactitud 
(80 - 110%)

NIVEL Rc 200 µg/kg

Nivel teórico 
contaminación (µg/kg) cvR(%) Media % Incertidumbre

Furano 230,4 7,7 97 18,5

2-metilfurano 214,9 8,9 107 18,7

3-metilfurano 199,8 8,1 106 17,2

Repro. Interna 
(< 18,4%)

Exactitud 
(80 - 110%)

NIVEL Rc 400 µg/kg

Nivel teórico 
contaminación (µg/kg) cvR(%) Media % Incertidumbre

Furano 464,8 11,5 97 24,6

2-metilfurano 428,6 10,2 97 21,7

3-metilfurano 398,4 9,3 96 19,8
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Ejercicios intercomparación EURL-PC
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1487                          4617                           262
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Ejercicios intercomparación EURL-PC

JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022



JORNADAS DE REFERENCIA DEL CNA, 14 de junio de 2022


