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1 INTRODUCCION

El Centro Centroamericano de Poblacion (CCP) de la Universidad de Costa Rica (UCR)
es la institucion encargada de efectuar el proyecto “Costa Rica: Estudio de Longevidad y
Envejecimiento Saludable (CRELES)”. El estudio CRELES cuenta con el auspicio del
Consejo Nacional de la Persona Adulta Mayor (CONAPAM), fue aprobado por el Comité
Etico-Cientifico de la UCR y cuenta con el visto bueno de la Presidencia Ejecutiva de la
CCSS, ademas colabora el Instituto de Investigaciones en Salud (INISA), UCR. La
Fundacion Wellcome Trust financia el proyecto.

El objetivo principal del estudio fue determinar los factores asociados a la longevidad y
envejecimiento saludable en la poblacion adulta mayor en Costa Rica. Para este fin se
recopil6 informacion a partir de una muestra de 3,000 personas adultas mayores en todo el
pais.

La seleccion de estas personas se realizo siguiendo procedimientos rigurosos de muestreo
que garantizan la representatividad de los datos obtenidos. La recoleccion de datos de las
personas seleccionadas en la muestra se realizd mediante entrevistas personales directas y
la aplicacion (encuesta) del instrumento de recoleccion (cuestionario) fue asistida por una
computadora de mano o PDA. Cada persona seleccionada en la muestra se visitd
usualmente dos veces por el personal de campo del CCP durante la primera ronda el
estudio.

En la primera visita, y luego de obtener por escrito el consentimiento informado a veces en
otra visita previa, la persona adulta mayor fue entrevistada a fin de completar el
cuestionario principal, se tomo la presion arterial y se dejoé el material para la recoleccion
de orina asi como las instrucciones para la toma de una muestra de sangre. En la segunda
visita se tomd las muestras de sangre, orina, y las medidas antropométricas y de
flexibilidad.

El proposito del presente manual es proporcionar informacion sobre los procedimientos
basicos para llevar a cabo el levantamiento de datos y el analisis de los biomarcadores. Se
espera con este manual facilitar el uso de las bases de datos.



2 TERMINOS DE USO DE LOS DATOS DE CRELES

El estudio fue aprobado por el Comité Etico Cientifico de la Universidad de Costa Rica en
sesion de 17 de marzo de 2004, proyecto de investigacion numero 828-A2-825. Todas las
bases de datos del estudio han sido “anonimizadas” (removido el nombre u otro
identificador) para evitar riesgos a la privacidad de los participantes.

Los datos de CRELES son de uso publico para anlisis cientificos Uinicamente. Deben
utilizarse de conformidad con la ética de la investigacion cientifica

Se recomienda que las publicaciones que usen los datos de CRELES incluyan el siguiente
reconocimiento:

El proyecto “Costa Rica: estudio de longevidad y envejecimiento saludable
(CRELES)” es una investigacion de la Universidad de Costa Rica, ejecutada por el
Centro Centroamericano de Poblacion con la colaboracion del Instituto de
Investigaciones en Salud y con subvencion de la Fundacion Wellcome Trust.
Investigador Principal: Luis Rosero-Bixby. Co-investigadores: Xinia Fernandez y
William H. Dow. Investigadores colaboradores: Ericka Méndez, Guido Pinto,
Hannia Campos, Kenia Barrantes, Floribeth Fallas, Gilbert Brenes y Melissa
Rodriguez. Personal de informatica y asistentes: Daniel Antich, Aaron Ramirez,
Jeisson Hidalgo, Marlen Salazar, Alonso Quirds, Juanita Araya y Yamileth
Hernandez. Personal de campo: José Solano, Julio Palma, Jenny Méndez, Carolina
Bonilla, Maritza Arauz, Mabelyn Gémez, Marcela Rodriguez, Geovanni Salas,
Jorge Vindas y Roberto Patifio.



3 DISENO DE INVESTIGACION Y TRABAJO DE CAMPO

CRELES es un estudio de tipo longitudinal basado en una muestra nacional representativa
de los adultos mayores de Costa Rica, con un sobremuestreo de las personas de mayor
edad. El criterio de inclusion es ser residente en Costa Rica, sin importar la nacionalidad,
y ser nacido antes de 1946, es decir, con edades de 60 afios y mas en la primera entrevista.

3.1 Diserio muestral

En una primera etapa el diseflo muestral se selecciono aleatoriamente de la base de datos
del Censo de Poblacion del 2000 un total de 9.600 individuos, después de una
estratificacion por grupos quinquenales de edad, que asegure un nimero suficientemente
grande de observaciones para edades avanzadas. Las fracciones de muestreo en esta
seleccion varian entre 1.1% para los nacidos en 1941-1945 y un 100% para los nacidos
antes de 1905. Para el seguimiento detallado de tipo longitudinal, incluida la encuesta a la
que se refiere el presente informe, se selecciond al azar una submuestra de 60 “Areas de
Salud” (de un total de 102 en todo el pais) conglomeradas en subregiones. La muestra
cubre el 59% del territorio nacional. El mapa de la grafica 1 muestra las zonas del pais
incluidas en CRELES vy la localizaciéon de los participantes.

La submuestra para el estudio longitudinal incluyé originalmente alrededor de 5.000
individuos censados en el 2000, de los que se logro localizar y entrevistar a 2.827. Las tasas
de no respuesta comprenden: 19% de fallecidos a la fecha de contacto, 18% de personas
no localizadas en el trabajo de campo, 2% que se cambiaron de residencia, 2% que
rechazaron la entrevista, y 2% de entrevistas pendientes luego de varias visitas (posibles
rechazos). Entre los entrevistados, 95% proporcionaron muestras de sangre, 92% muestras
de orina, al 91% fue posible aplicar el modulo de antropometria y 25% requirieron un
“proxy” que respondiera las preguntas del cuestionario.

E120% de no respuesta por cambio de residencia o no localizacion se concentra en edades
mas jovenes y es diferente por urbanizacion y condicion social. Para corregir esta
distorsion y tomar en cuenta las diferentes fracciones muestrales por edad, se determind
una serie de ponderadores por edad, sexo, residencia urbana y dos grupos de educacion
(escolaridad menor a 6 aflos y 6 afios y mas). Estos ponderadores permiten replicar la
estructura por sexo, edad, residencia y educacion de toda la poblacion de Costa Rica 2005
nacida en 1945 o antes. Los ponderadores fueron ademas normalizados de modo que
reproduzcan el tamafio muestral de 2.827. Estas ponderaciones varian entre un minimo de
0,07 para los hombres con 95 y mas afios de edad y baja educacion, y un maximo de 3,85
para los hombres de edad 60-64, alta educacion y residencia rural.



Grafica 1. Mapa de las areas de salud de Costa Rica y los entrevistados en CRELES
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La Tabla 1 compara datos seleccionados de este estudio con la Encuesta de Hogares de
Propositos Multiples (EHPM) de Costa Rica de Julio de 2005, investigacion que efecta
anualmente el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC) en una muestra nacional
representativa de mas de 12.000 hogares. Se observa un buen grado de coherencia entre
ambas investigaciones lo que sugiere la ausencia de sesgos que hayan dafado la
representatividad de la muestra. Diferencias de hasta 4 puntos porcentuales bien pueden
deberse al azar ya que se estan comparando dos muestras distintas de una misma poblacion.
La tnica diferencia importante es en el porcentaje de jefes de hogar: 66% en CRELES
frente a 60% en la encuesta de hogares. Sin embargo esta diferencia se explica porque en
CRELES el informante es la misma persona adulta mayor mientras que en la EHPM puede
ser otra persona con una percepcion distinta sobre quien es el jefe.



Tabla 1. Comparacién con datos del INEC, Encuesta de Hogares de
Propositos Multiples 2005. (Poblacion de 60 y mas aiios de edad)

Indicador CRELES EHPM
Observado  Ponderado 2005

N) (2.827) (2.827) (3.834)
Indice de masculinidad 84.3 90.3 88.3
Edad promedio 76.4 70.4 70.9
% educacion secundaria o + 14.1 21.8 23.1
% en area urbana 60.1 62.6 62.2
% en hogares 1 o 2 miembros 41.0 38.5 39.6
% jefes de hogar 61.5 65.7 60.4
% en union conyugal 49.7 60.3 57.2
% viudos 322 21.4 22.6
% econdmicamente activos 20.3 29.4 26.2

EHPM = Encuesta de Hogares del INEC, fuente base de datos en Internet

3.2 Trabajo de campo

El estudio, al ser longitudinal, comprende al menos dos rondas de visitas separadas por dos
afios. En la primera visita, los participantes otorgan su consentimiento informado mediante
su firma, y contestan un cuestionario que dura alrededor de 90 minutos y que incluye
ademas dos mediciones de presion arterial, y una bateria de preguntas (de 10 minutos de
duracion) sobre consumo de alimentos. Los datos sobre el consumo de alimentos se
recolectaron utilizando una version abreviada del cuestionario de frecuencia de alimentos
(FFQ siglas en inglés) desarrollado y validado especificamente para valorar la ingestion de
nutrientes en la poblacion adulta de Costa Rica (Kabagambe et al. 2001). El1 FFQ abreviado
de CRELES pregunta la frecuencia de consumo de 27 alimentos “trazadores”.

En la segunda visita al hogar del participante (temprano al dia siguiente) se recolectaron
las muestras de sangre y orina, se tomaron las medidas antropométricas y se realizan
pruebas de funcionalidad fisica, fuerza de la mano y pico maximo de flujo respiratorio.

Todos los datos del trabajo de campo se registraron usando computadores de mano o
“Personal Digital Assistants” (PDAs), conocidas también como “Palms”, con una
aplicacion de software (EQ-Software) desarrollada en el CCP para este estudio. El
cuestionario principal, que es bastante complejo, se programo en las Palms. Cabe anotar
que en el estudio piloto o de prueba las respuestas se registraron al mismo tiempo en Palm
y en papel, comprobandose un alto grado de confiabilidad (Hidalgo-Céspedes et al., 2007

).

La Palm muestra en su pantalla el texto de cada pregunta que debe leer el entrevistador y
cuando es del caso también despliega instrucciones. Las respuestas se registran en la Palm
usualmente presionando sobre la pantalla (“tapping”) la opcion seleccionada de una lista,
pero también mediante la entrada de numeros o texto en “graffiti” o, a eleccion, en un
teclado virtual. La Palm controla el flujo de la entrevista, es decir, los saltos de preguntas
y filtros con base en preguntas previas. También ejecuta verificaciones de consistencia
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programadas de antemano, y genera automaticamente ciertas variables como la fecha y la
hora. La Palm no permite registrar datos inconsistentes o fuera de rango, ni permite saltar
la secuencia de preguntas. Los datos quedan listos para el analisis en el computador en el
momento en que se completa la entrevista. Las Palms incluyen también de antemano
informacion de las areas de enumeracion, particularmente todos los datos preconocidos de
identificacion geografica y del individuo. Esta informacion se traslada automaticamente a
cada entrevista con el consiguiente ahorro de tiempo y eliminacion de errores de
trascripcion y de identificacion.

También se registro el dato de las coordenadas geograficas del lugar de residencia de cada
participante, utilizando dispositivos GPS. El trabajo de campo para recolectar la
informacion de la primera ronda se efectudé de noviembre 2004 a septiembre 2006, es decir
durante un periodo de 22 meses. Toda la recoleccion se llevo a cabo en el hogar de los
participantes.

3.3 Informante sustituto (proxy) o auxiliar

Es posible que algunas de las personas elegibles para el estudio presenten limitaciones o
problemas de salud que hacen dificil contestar la mayor parte o algunas de las preguntas
del cuestionario. Por ejemplo discapacidades fisicas como problemas de audicion
(sordera), paralisis debida a una embolia que afecta el habla o recuperacion de una
enfermedad o cirugia.

En estos casos, la entrevista se puede realizar con el apoyo de otra persona (proxy) que
permita obtener la informacion deseada. Esas personas son integrantes del hogar o amigos
que estén en contacto regular y estrecho con la persona seleccionada, de modo que
conozcan la posibles respuestas a las areas que cubre el cuestionario: estado de salud, uso
de los servicios de salud, estructura familiar y relaciones familiares, ingresos, etc

Otra situacion que se puede presentar es que el entrevistado ingiera alcohol u otra sustancia
toxica. Los problemas de alcoholismo y drogadiccion se consideran como casos especiales,
los cuales requieren del criterio del entrevistador para determinar si es posible realizar la
entrevista en el momento, volver luego o buscar un proxy si es que es un problema croénico.

Si el adulto mayor no presenta ninguna de las situaciones anteriores; a través de la seccion
B (Evaluacion cognitiva) del cuestionario se puede valorar el grado de funcionalidad y la
capacidad para orientarse en el tiempo y el espacio (preguntas B1 a B6). En funcion de los
resultados obtenidos en esta valoracion (B7), se decide si se continiia con el entrevistado
(si se obtiene 10 puntos o mas) o se solicita la presencia de un informante adicional (si se
obtiene 9 puntos o menos). Una vez que se consigue el candidato de informante adicional
se le aplica otra serie de preguntas (de B8 a la B19) a fin de continuar la entrevista con el
sustituto (puntaje de 6 o0 mas) o con el seleccionado y un informante auxiliar (puntaje de 5
0 mMenos).

El 25% de las entrevistas de primera ronda de CRELES se efectuaron con ayuda de un
proxy, 50% entre las personas de 80 y mas afios de edad.
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3.4 Estudios existentes relacionados con CRELES

En el sitio WEB del proyecto se encuentra una lista de articulos escritos o relacionados con
CRELES, los cuales cubren gran variedad de temas. Esos estudios realizados pueden
ayudar a entender mejor la naturaleza del proyecto y la calidad de los datos recolectados.
Ademas se puede encontrar literatura sobre Biomarcadores. Puede encontrar esa
informacién en el sitio Web del proyecto.
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4 BIOMARCADORES

4.1 Procedimientos de laboratorio

La muestra sanguinea se obtuvo por venipuncion, generalmente en la visita al dia siguiente
de la entrevista principal, con el participante en ayunas. Se recolectaron tres tubos con
muestra sanguinea: uno con anticoagulante (VACUTAINER/EDTA) de 3-4 ml, y dos
tubos sin anticoagulante (VACUTAINER/SST con activador de coagulo, 5 ml) para la
obtencion de suero. Las muestras fueron centrifugadas en el campo.

En el laboratorio se separd una fraccion de suero en un tubo Eppendorf'y 1 ml de sangre
completa en el tubo EDTA. Estos tubos se enviaron inmediatamente a los laboratorios
participantes para analisis. Las fracciones restantes de suero y plasma se alicuotaron en
crioviales tapa rosca y se almacenaron en ultracongelacion (-140°C). En esta visita se
recolectd también una hielera con una muestra de orina de 12 horas tomada durante la
noche, y se tomaron las medidas antropomeétricas. Luego de medir el volumen de la muestra
de orina se almacen6 una fraccion en alicuotas a -40°C. Los volumenes iguales o inferiores
a 200 ml implicaron descartar la muestra por cantidad insuficiente. Del mismo modo, se
descartaron aquellas muestras contaminadas con materia fecal o con alta carga microbiana.

Figura 1. Equipo utilizado para la recoleccion de la muestra de

En el trabajo de campo en éreas alejadas de San José se contd con la colaboracion de los
laboratorios de las unidades de atencion de la Caja Costarricense del Seguro Social
(CCSS), que facilitaron el espacio para la preparacion inicial de las muestras de sangre y
orina in situ.

Cuatro laboratorios participaron en el analisis de las muestras. La Tabla 2 muestra las
técnicas usadas en las distintas pruebas de laboratorio y los controles de calidad. La
variabilidad entre laboratorios se valoré ademas con comparaciones en lotes de 20 muestras
tomadas al azar y sin que los laboratorios supiesen que se estaba efectuando esta
comparacion (Méndez et al 2007). En todos los casos se encontraron muy altas
correlaciones entre las series de distintos laboratorios, pero para algunos marcadores se
detectd diferencias sistematicas. Para eliminar estas diferencias se tomo uno de los

12
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laboratorios como estandar (Laboratorio de Microbiologia de la Universidad de Costa Rica
con tecnologia automatizada) y se ajustaron los resultados de los restantes con ecuaciones
estimadas por regresion en los lotes de validacion. La Tabla 3 presenta las ecuaciones de
correccion usadas.

Tabla 2. Metodologias utilizadas por cada laboratorio

Analisis "Laboratorio A Z3Laboratorio B “Laboratorio C SLaboratorio D
Glucosa Enzimatico Enzimatico Enzimatico N/A
Colesterol total Enzimatico Enzimatico Enzimatico N/A
HDL-Colesterol Pr_eclp}} acony Método directo Método homogéneo N/A
determinacion enzimatica
Triglicéridos Enzimatico Enzimatico Enzimatico N/A
Sﬁﬁ‘;“a (Suero peaccionde Jaffé  Reaccion de Jaffé  Reaccion de Jaffé N/A
Hemoglobina N/A Sro%atggralﬁ a Inhibicién con Turbidimetria de
licosilada lquida e a to aglutinador de latex inmunoinhibicion
g rendimiento (HPLC)
Controles diarios de dos Controlcs‘dlanos de Controles diarios de dos  Controles diarios de dos
Control de . . o tres niveles, . . . . . .
. . niveles, calibracion de . - niveles, calibracion de  niveles, calibracion de
calidad interno . calibracion de . .
equipo equipo equipo equipo
A. Programa de A. Programa A. ?,rograma de
. Evaluacion Externa de la
Aseguramiento de la NYSSTATH de Calidad en Lipidos y
Calidad (INCIENSA) Beckman Glucosa (INCIENSA)
B. Programa para la B. Programa de B. Programa nara la RIQAS-Inglaterra
Evaluacién Externa de la- Evaluacién Externa 1 - ()gn Exteprna de la (Randox Internacional
Control de Calidad (PEEC) del de la Calidad en Calidad (PEEC) del Quality Assesment
calidad externo Colegio de Lipidos y Glucosa ) al g (Pl b)‘ ,le Scheme) para
Microbiologos y (INCIENSA) C"(;ﬁ‘n‘:icstC‘f];"icg’s 080 hemoglobina
Quimicos Clinicos, CR y ’ glicosilada
C. BIORAD en
Inglaterra (para
Hemoglobina

glicosilada)

"Método manual, WIENNER LAB

2Método automatizado, SYNCHRON CX7

3Método automatizado, BIORAD Variant IT hemoglobina A1C
“Método automatizado, ACE Alfa Wassermann

*Método automatizado, TINA QUANT

Tabla 3. Correcciones para estandarizar resultados de laboratorios

Biomarcador Lab. A. Lab. C.
Glucosa -20.204 +1.2218*x 6.687 +0.930*x
Colesterol HDL 0.926*x

Triglicéridos -2.056+x 0.924*x
Creatinina urinaria' 0.896%*x -3.126+1.112%
Hemoglobina glicosilada 0.888*x

x es el valor original reportado por el laboratorio respectivo
los valores ajustados <0 se reemplazan por 0.5.

A continuacion se describen detalladamente los procedimientos seguidos para el analisis
de cada biomarcador.
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4.1.1 Analisis de colesterol en suero.

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de colesterol en suero.

Alcance: Este procedimiento aplica al anlisis de colesterol en suero realizado por el
Laboratorio de Analisis Clinicos, Facultad de Microbiologia y el Laboratorio Cinico del
Hospital San Juan de Dios

Tipo de Muestra: La muestra es el suero fresco, libre de hemolisis.

Muestras inaceptables e interferentes:

Las muestras de pacientes que no estén en estado de ayuno no son adecuadas, ya que no se
pueden distinguir entre valores elevados debido a la digestion normal de los alimentos, y
aquellos debido a un metabolismo lipidico anormal.

La muestra que no cumpliera con los requisitos de cantidad suficiente, o que presentara
hemolisis se rechazo.

Las siguientes sustancias se han descrito como interferentes de la prueba: (1) Excepto la
heparina, los anticoagulantes comunes pueden interferir en la determinacién. (2) Los
sueros con hemdlisis visible o intensa producen valores falsamente aumentados, por lo que
no deben ser usados. (3) No se observan interferencias con bilirrubina hasta 80 mg/dL,
acido ascorbico hasta 75 mg/dL, acido trico hasta 200 mg/dL, ni hemolisis ligera.

4.1.1.1 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Metodo Manual)

Principio del método:

El reactivo colesterol se utiliza para medir la concentracién de colesterol mediante un
método de punto final. En la reaccion, la colesterol esterasa (CE) hidroliza los esteres de
colesterol a colesterol libre y acidos grasos. El colesterol libre se oxida a colesten-3-ona y
a peroxido de hidrogeno mediante la colesterol oxidasa (CO). La peroxidasa a la vez
cataliza la reaccion de perdxido de hidrogeno con 4- aminoantipirina (4AAP) y fenol para
producir un complejo coloreado llamado Quinoneinina.

El aumento de absorbancia a 505 nm es directamente proporcional a la concentracion de
colesterol en la muestra y es usado para calcular y expresar el colesterol en concentracion.

Volumen de muestra recomendado: El volumen de extraccion recomendado es de 7-8 ml.
El volumen minimo necesario para realizar el analisis es de 2 ml.
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Materiales y reactivos:

e Viales con enzimas. Estable en refrigeracion hasta la fecha de vencimiento.

e Solucion de buffer pH 6,8 conteniendo fenol y colato de sodio. Estable en
refrigeracion hasta la fecha de vencimiento.

e Reactivo de trabajo: reconstituir el contenido de un vial de enzimas con una parte
de buffer. Transferir el buffer, enjuagando varias veces el vial con el mismo.
Mezclar hasta disolucion completa. Homogenizar y fechar. Este reactivo es estable
en refrigeracion (4-10 °C) 60 dias a partir del momento de su preparacion.

Para poder realizar la determinacion se utilizaran los siguientes materiales: tubos de
recoleccion de la muestra que deben ser preferiblemente de vidrio o de plastico y de tamafio
12 X 100 mm. Los tubos de la muestra deberan ser de tamafio estandar y para volimenes
pequefios. Pipetas de 1.0, 2.0, 5.0 ml y micropipetas ajustables a diferentes volumenes.

Preparacion y almacenaje de soluciones: los reactivos provistos son estables a temperatura
ambiente hasta la fecha de caducidad. El reactivo de trabajo premezclado y en envase
plastico, es estable por 60 dias en refrigeracion. Pasado este lapso se debe descartar el
remanente y preparar un nuevo reactivo de trabajo.

Equipo utilizado: Centrifuga, Shimadzu UV-160.

Procedimiento: Equilibrar el reactivo de trabajo a la temperatura de reaccion. En tres tubos
de ensayo marcados B (blanco), S (patron) y M (muestra), colocar:

B S M
Estandar - 10 ul -
Muestra -- -- 10ul
Reactivo de trabajo 1 ml Iml 1 ml

Incubar 10 minutos en bafio de agua a 37°C o 20 minutos a temperatura ambiente. Realizar
las lecturas de absorbancia a 505 nm, llevando el espectrofotometro a cero con el blanco.

Calculos:
Colesterol (mg/dl) = Am/Ap X P
Am = Absorbancia de la muestra

Ap = Absorbancia del patron
P = concentracion del patron (mg/dl)
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Junto con las muestras se deben analizar al minimo 2 controles diarios de calidad:
Precinorm U y Precipath U, deben reconstituirse con 5.0 ml de agua destilada y dejarse en
reposo como minimo 30 minutos y mezclarse suavemente antes del uso.

La concentracion de CHOL en la muestra se presenta en unidades de mg/dl. Las muestras
de concentraciones que excedan el limite superior del rango analitico del método, son

reanalizadas diluyendo la muestra con solucion salina.

Una vez que el reporte esta listo, los resultados seran revisados y aprobados por el M.Q.C.
encargado, ¢l cual lo firmara, y son remitidos a la secretaria para su distribucion.

Control de Calidad de Resultados:

El material para el control interno, consiste en un lote de sueros de dos niveles, Precinorm
U (normal), Precipath U (patologico) provistos por la casa Boehringer. Los dos niveles de
controles deben ser analizados diariamente.

Los limites maximos y minimos aceptables para el colesterol de los controles de calidad
interno se resumen en el siguiente ejemplo:

Limite minimo (mg/dl) Limite maximo (mg/dl)
PRECINORM U 88.3 99.9
PRECIPATH U 162 172
Estos limites pueden cambiar con cada lote diferente de controles.

4.1.1.2 Meétodo de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método:

El reactivo colesterol se utiliza para medir la concentracion de colesterol mediante un
método a punto final. En la reaccion, la colesterol esterasa (CE) hidroliza los esteres de
colesterol a colesterol libre y acidos grasos. El colesterol libre se oxida a colesten-3-ona y
peroxido de hidrégeno mediante el colesterol oxidasa (CO). La peroxidasa cataliza la
reaccion de perdxido de hidrogeno con 4- aminoantipirina (4AAP) y fenol para producir
un producto coloreado, la quinoneimina.

Volumen de muestra recomendado: El volumen dptimo es una copa de muestra de suero
de 0,5 ml llena.

Materiales y reactivos: SYNCHRON CX y centrifuga. El estuche contiene lo siguiente:
e Dos cartuchos de reactivo de colesterol (2 x 300 pruebas)
e Volumen de muestra: 3 uL
e Volumen total del reactivo: 300 pL.
e Volumen del cartucho: A 290 pL; B --; C 10 pL
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e Ingredientes del reactivo: Aminoantipirina 0,28 mmol/L, Fenol 8,06 mmol/L,
Colesterol esterasa 211 IU/L, Colesterol oxidasa 216 IU/L, Peroxidasa 6667 IU/L.

e Materiales adicionales: Calibrador CX MULTI, un minimo de dos niveles de
material control, solucién salina.

Preparacién y almacenaje de soluciones:

El reactivo CHOL, almacenado sin abrir entre 2 y 8°C, permanece estable hasta la fecha
de caducidad especificada en la etiqueta en el cartucho. Una vez abierto, es estable entre 2
y 8°C durante 30 dias o hasta su fecha de caducidad, si esta es anterior. No congelar.

La solucion de lavado reconstituida es estable durante 30 dias o hasta su fecha de
caducidad, si ésta es anterior.

Procedimiento:

El sistema SYNCHRON CX dispensa automaticamente los volumenes apropiados de
muestra y de reactivo en la cubeta. La proporcion usada es una parte de muestra a 100
partes de reactivo. El sistema controla el cambio de absorbancia a 520 nm. Este cambio en
absorbancia es directamente proporcional a la actividad de colesterol en la muestra y es
usado por el sistema SYNCHRON CX para calcular y expresar la concentracion de
colesterol.

Calibracion: Se usara el calibrador CX MULTI.

e Los calibradores sellados deberan almacenarse entre -15 y -20°C hasta la fecha de
caducidad impresa en la botella.

e El sistema debe tener una calibracion valida almacenada en memoria antes de
procesar los controles o muestras del paciente.

e En condiciones tipicas de funcionamiento, el cartucho de reactivo de colesterol
debera calibrarse cada 14 dias o con cada frasco nuevo de reactivo, o cuando se
cambien determinadas partes o se realicen procedimientos de mantenimiento.

e FEl sistema ejecutard automaticamente la verificacion de la calibracion y
proporcionara informacion al finalizar la calibracion. El sistema avisara al operador
si la calibracion ha fallado y la informacién se imprimira con codigos de error.

Calculos:

El método utilizado en la determinacion de colesterol proporciona un rango analitico de 5
a 750 mg/dl en suero o plasma.

El sistema efectua todos los calculos internamente y presenta el resultado final en un
informe. Los sistemas SYNCHRON CX4/CXS5 no calculan el resultado final de las
diluciones de muestras hechas por el operador. En estos casos el resultado producido por
el instrumento debe multiplicarse por el factor de dilucioén antes de hacer el informe del
resultado final. Los sistemas SYNCHRON CX4CE/5CE/7 (incluyendo los sistemas CX
DELTA) volveran a calcular el resultado final para las disoluciones de muestras
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adicionales hechas por el operador cuando se introduzca el factor de dilucion en el sistema
durante la programacion de muestras.

Control de Calidad de Resultados:

El panel de estudio de lipidos recomienda que los laboratorios clinicos analicen dos
controles diariamente para monitorear el desempeiio analitico, uno entre 175 y 200 mg/dL
y otro entre 200 y 240 mg/dL. Ademas, estos controles deberan efectuarse con cada nueva
calibracion, con cada nuevo cartucho de reactivo y después de efectuar determinados
procedimientos de mantenimiento o localizacién de fallos. El uso mas frecuente de
controles o de controles adicionales, se deja librado a la decision del usuario y depende de
la carga de trabajo del laboratorio.

Se utilizaron para el control externo el programa NYSSTATH y el programa de

aseguramiento de calidad INCIENSA. Para los controles internos se utilizaron tres sueros
control del sistema SYNCHRON.

Equivalencia:

La equivalencia establecida por correlacion de muestras de pacientes en el rango de 98 a
640 mg/dL con métodos clinicos aceptados es la siguiente:

Suero o plasma N Media Coeficiente de correlacion
Y (1,020X-1,22) (75) (263,5) (0,9994)

Se estudio la equivalencia al procedimiento de Abell — Kendell mediante correlacion de
valores de Abell — Kendell con los obtenidos con los sistemas SYNCHRON CX usando
una muestra de un paciente en el rango de 150 a 310 mg/dL.

Suero o plasma N Media Coeficiente de correlacion
Y (1,028X-6,74) (46) (217,4) (0,999)

Precisién:

Los sistemas SYNCHRON CX DELTA que funcionan correctamente deben presentar
valores de imprecision menor o iguales que los limites de operacion siguiente:

1 Desv.Estand Valor transicion %CV
Intraserial
(suero o plasma) (5,0 mg/dl) (166,7 mg/d) (3,0)
Total

0,
(suero o plasmay 75 me/dD (166,7 mg/dl)  %CV (4,5)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo es menor o igual que el valor de

transicion, se compara la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea mayor
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que el valor de transicion, se compare el %CV del ensayo con el %CV de los datos para
determinar su aceptabilidad.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.1.3 Método de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Método Automatizado)

Principio del método: Metodo enzimatico a ph neutro .Los esteres de colesterol son
completamente hidrolizados a colesterol libre y acidos grasos libres por enzima colesterol
estearasa pancreatica. El colesterol liberado por la estearasa mas cualquier colesterol libre
presente en el suero son oxidados por la colesterol oxidasa. El peroxido liberado reacciona
con el fenol y la 4- aminoantipirina en una reaccion catalizada por peroxidasas para formar
una quinoneimina coloreada con absorbancias a 500nm. El cambio en absorbancia es
medido biocromaticamente a 505 nm- 692 nm y es directamente proporcional a la cantidad
de colesterol presente en la muestra.

Volumen de muestra recomendado: El volumen 6ptimo es una copa de muestra de suero
de 0,5 ml llena.

Materiales y reactivos: Sistemas de Quimica Clinica Alfa Wassermann (ACE & NExCT).
El estuche contiene lo siguiente:
e Volumen de muestra: 3 pL
o Ingredientes del reactivo: Aminoantipirina 0,25 mmol/L, Fenol 25 mmol/L,
Colesterol esterasa> 0.15 KU/L, Colesterol oxidasa >0.1 KU/L, Peroxidasa >5
KU/L, buffer de fosfato 30 mmol/ L, pH 6.5
e Materiales adicionales: Calibrador de suero Gemcal (Ref ES1-20, un minimo de
dos niveles de material control ( Nivel 1 Ref EC10-1, Nivel 2 Ref EC 10-2)

Preparacidn y almacenaje de soluciones:

El reactivo CHOL, almacenado sin abrir entre 2 y 8°C, una vez abierto permanece estable
por 42 dias a 8-12 C. No congelar.

Calibracion:

El ensayo de colesterol es calibrado a traves de la referencia del cambio en la absorbancia
de las muestras no conocidas con el cambio en la absorbancia de un estandar ES-1-20. La
calibracion es estable por 12 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera de
lo siguiente ocurra:
Los calibradores sellados deberan almacenarse entre -15 y -20°C hasta la fecha de
caducidad impresa en la botella.

o El namero de lote del reactivo es cambiado.

e Se de mantenimiento mayor al equipo.
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e Los valores de control hayan cambiado o esten fuera del rango y una nueva solucion
de control no solucione el problema.

Control de Calidad de Resultados:

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucion del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:
e Chequear el equipo y la fuente de luz.
e Chequear el estado de limpieza del equipo.
e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano puede
producir resultados alterados.
Chequear la temperatura de la reaccion
e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias

Hemoglobina: no se ha observado interferencia significativa a niveles de 500 mg/dl.
Bilirrubina: no se ha observado interferencia a niveles de 25 mg/dl

Estandares comerciales: el uso de estandares comerciales que contienen grandes
cantidades de surfactantes y/ o solventes deberian ser usados.

Ciertas drogas podrian interferir con este ensayo o afectar los niveles de colesterol
circulante.

La enzima colesterol estearasa presente en el reactivo oxida a un numero importante de
analogos del colesterol.

Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacion evaluada.

Linearidad

Este método es linear hasta 15.6 mmol/L o 600 mg/dL. Para convertir a mg/dL
multiplicar por 0.0259. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra sera diluida
para ser analizada de forma automatica.

Sensibilidad
La concentracion minima detectable de colesterol con un nivel aceptable de precision se
da a0.07 mmol/L /2.70 mg/dL.

Precisién reportada del metodo:
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Entre la misma corrida de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 5.00 6.60
mg/ dl 193.05 254.83

SD mmol /L 0.05 0.09

mg/ dl 1.93 3.47
CV % 1.08 1.44
N 21 21

Entre diferente corridas de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 5.00 6.50
mg/ dl 193.05 250.97

SD mmol /L 0.09 0.08

mg/ dl 347 3.09
CV % 1.83 1.0
N 10 10

Correlacion: este metodo fue comparado con otros metodos comerciales disponibles, y la
siguiente ecuacion de regresion lineal fue obtenida:

Y=1.036x — 0.141

Se obtuvo un coeficiente de correlacion r=0.996

4.1.2 Analisis de Creatinina

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de creatinina en sangre y orina.

Alcance: Este procedimiento aplica al andlisis de creatinina realizado por el Laboratorio
de Analisis Clinicos, Facultad de Microbiologia y el Laboratorio Clinico del Hospital San
Juan de Dios.

Tipo de Muestra: La muestra es el suero fresco, libre de hemolisis, y la orina fresca.

Recoleccion de la muestra:

e Muestra sanguinea que se toma por venipuncion, previo ayuno de 8-16 horas en
tubo estéril, marca VACUTAINER, con activador de codgulo y gel separador.

e Muestra de orina de 12 horas de recoleccion.
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Muestras inaceptables e interferentes:

e La muestra que no cumpla con los requisitos de cantidad suficiente (menos de 200
ml) o muestre contaminacion microbiana o con materia fecal.

e Lalipemia (2000 mg/l), la hemoglobina (mas de 300 mg/1) y la bilirrubina (mas de
100 mg/1) son interferentes de la prueba.

4.1.2.1 Método de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia, UCR ( Metodo Manual).

Principio del método:

Reaccion de Jaffé, método manual. La creatinina reacciona con el picrato alcalino
produciendo un cromogeno rojo. La velocidad de la reaccion, bajo condiciones
controladas, es una medida de la concentracion de creatinina de la muestra, puesto que se
comporta como una reaccion cinética de primer orden.

Volumen de muestra recomendado: El volumen de extraccion recomendado es de 4-5 ml.
El volumen minimo necesario para realizar el analisis es de 2 ml.

Materiales y reactivos:

Reactivos de la casa Wiener Lab., presentacion de 100 ml.
Acido picrico: solucion de acido picrico 41,4 mmol/l.
Reactivo alcalino: solucion de carbonato/NaOH pH 12,7.

De acuerdo al volumen de trabajo mezclar partes iguales de acido picrico y reactivo
alcalino. Rotular y fechar. Para poder realizar la determinacion se utilizaran los siguientes
materiales: tubos de recoleccion de la muestra que deber ser preferiblemente de vidrio o
de plastico y de tamafio 13 X 100 mm. Tubos de muestra de tamafio estandar y para
volumenes pequefios. Pipetas de 5,0 ml y micropipetas ajustables a diferentes volimenes.

El calibrador necesario es el Calibrador A plus o el calibrador incluido en el kit de
reactivos. Solucion salina fisiologica necesaria para hacer disoluciones de la muestra, si
fuera necesario.

Preparacion y almacenaje de soluciones: Los reactivos provistos son estables a
temperatura ambiente hasta la fecha de caducidad. El reactivo de trabajo premezclado y
en envase plastico, es estable una semana a temperatura ambiente. Pasado ese lapso
descartar el remanente y preparar nuevo reactivo de trabajo.

Equipo _utilizado: los equipos involucrados en la determinacion son los siguientes:
Centrifuga, Shimadzu UV-160.
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Procedimiento:

Equilibrar el reactivo de trabajo a la temperatura de reaccion. Antes de agregar la muestra,
llevar el espectrofotometro a S00 nm y ajustar a cero con agua destilada. En dos tubos de
ensayo marcados Estandar (S) y Muestra (M), colocar:

S M
Estandar 0,2 ml -
Muestra -- 0,2 ml
Reactivo de trabajo Iml 1 ml

Mezclar inmediatamente, disparando al mismo tiempo el crondémetro y proseguir la
incubacion. A los 30 segundos exactos medir la absorbancia (S y M) y continuar la
incubacion. Medir nuevamente la absorbancia a los 60 segundos después de la primera
lectura. El cambio en la absorbancia es directamente proporcional a la concentracion de
creatinina en la muestra y es usada para calcular y expresar la concentracion de creatinina.

Las muestras de orina con apariencia de contener impurezas o turbidez, deben centrifugarse
antes del analisis. Las muestras con lipemias mayores a 3+ deben ser ultra centrifugadas y
debera efectuarse el analisis del infranadante.

Calculos:

El método utilizado en la determinacion de creatinina proporciona un rango analitico de
0,03 a 60 mg/dl en suero y de 0,3 a 400 mg/dl en orina.

La concentracion de creatinina en la muestra se presenta en unidades de mg/dl. Las
muestras con concentraciones que excedan el limite superior del rango analitico del método
son reanalizadas. Concentraciones mayores deber ser diluidas con salina o agua
desionizada y ser reanalizadas.

Junto con las muestras se deben analizar al minimo 2 controles diarios de calidad: los
Standatrol nivel 1 normal y nivel 2 alto los cuales requieren preparacion previa, deben
reconstituirse con 5.0 ml de agua destilada y dejarse en reposo como minimo 30 minutos
y mezclarse suavemente antes del uso.

Control de Calidad de Resultados:

El material para el control interno, consiste en un lote de sueros de dos niveles, Standatrol-
1 (normal), Standatrol-2 (alto). Los dos niveles de controles deber ser analizados
diariamente, seguin se estipula en los folletos para el control estadistico de calidad.

Los limites maximos y minimos aceptables para la creatinina de los controles de calidad
interno se resumen en el siguiente ejemplo:
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Limite minimo Limite maximo

(mg/dl) (mg/dl)
Nivel 1 1,3 2,5
Nivel 2 4.8 9,0

Estos limites pueden cambiar con cada lote diferente de controles.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.2.2 Meétodo de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método:

Reaccidn de Jaffé, sistemas automatizados SYNCHRON CX. La creatinina reacciona con
el picrato alcalino produciendo un cromogeno rojo. La velocidad de la reaccion, bajo
condiciones controladas, es una medida de la concentracidon de creatinina de la muestra,
puesto que se comporta como una reaccion cinética de primer orden.

Volumen de muestra recomendado: El volumen 6ptimo es una copa de muestra de 0,5 ml
llena.

Materiales y reactivos: SYNCHRON CX y centrifuga. El estuche contiene lo siguiente:
e Tres frascos de tampon alcalino (1600 ml).
e Tres frascos de solucion de acido picrico (400 ml).

Volumenes por ensayo:
e Volumen de muestra: 30 ml de suero, 10 ml de orina
e Volumen de muestra del reactivo: 1 ml
e Volumen total de reactivo: 1,25 ml

Ingredientes del reactivo:
e Tampon alcalino (NaOH, 0,188 mol/l)
e Solucién acido picrico: 0,05 mol/l

Materiales adicionales:
e Solucion de lavado SYNCHRON CX
e (Calibradores 1,2 y 3 SYNCHRON CX
e Un minimo de dos niveles de material control
e Solucidn salina

Preparacién y almacenaje de soluciones:

24



El tampon alcalino y la solucion de acido picrico, almacenados sin abrir y sin mezclar a
temperatura ambiente, son estables hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta del
frasco. El reactivo de creatinina mezclado y a temperatura ambiente es estable durante 30
dias a partir de la fecha de preparacion. No lo congelar ni lo refrigerar.

La solucion de lavado reconstituida es estable durante 30 dias o hasta su fecha de
caducidad, si ésta es anterior. Si el tampon alcalino o la solucion de acido picrico se
congelan durante el transporte, se deben descongelar por completo, dejar que alcancen
temperatura ambiente y mezclar bien. Mezclar invirtiendo el frasco con cuidado por lo
menos 10 veces.

Procedimiento:

Un volumen preciso de la muestra (30 microlitros de suero o 10 microlitros de orina) se
inyecta en una copa de reaccion que contiene una solucion alcalina de picrato. La relacion
es una parte de la muestra y 33 partes de reactivo para el suero y una parte de muestra y
100 partes de reactivo para la orina. La creatinina de la muestra se combina con el reactivo
para producir un complejo de color rojo. Las lecturas de absorbancia se toman a los 520
nm y a los 560 nm, 25,6 segundos después de introducir las muestras. La absorbancia
diferencial es directamente proporcional a la concentracion de creatinina en la muestra. Si
la muestra de orina esta turbia, se recomienda centrifugarla antes de transferirla a una copa
de muestra.

Calibracion:

Se usaran los calibradores 1,2 y 3 SYNCHRON CX. Los calibradores sellados deberan
almacenarse entre 2 y 8°C hasta la fecha de caducidad indicada en el frasco. El sistema
debe tener una calibracion valida almacenada en memoria antes de procesar los controles
o muestras del paciente.

En condiciones tipicas de funcionamiento, el ensayo de creatinina debera calibrarse cada
24 horas o con cada frasco nuevo de reactivo, o cuando se cambien determinadas partes o
se realicen procedimientos de mantenimiento.

El sistema ejecutara automaticamente la verificacion de la calibracion y proporcionara
informacion al finalizar la calibracion. El sistema avisara al operador si la calibracion ha
fallado y la informacion se imprimira con coédigos de error.

Calculos:

El método utilizado en la determinacion de creatinina proporciona un rango analitico de 0
a 25 mg/dl en suero o plasma y de 10 a 400 mg/dl.

El sistema efectuia los célculos internamente y presenta el resultado final en un informe.
Los sistemas SYNCHRON CX DELTA calcularan el resultado final de las diluciones de
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muestras hechas por el operador cuando se introduzca el factor de dilucion durante la
programacion de las muestras.

Control de Calidad de Resultados:

Se debe analizar diariamente un minimo de dos niveles de material control, el normal y el
anormal. Ademas, estos controles deberan efectuarse con cada nueva calibracion, con cada
nuevo frasco de reactivo y después de efectuar determinados procedimientos de
mantenimiento o localizacion de fallos. El uso mas frecuente de controles o de controles
adicionales, se deja librado a la decision del usuario y depende de la carga de trabajo del
laboratorio.

Se utilizaron para el control externo el programa NYSSTATH y el programa de

aseguramiento de calidad INCIENSA. Para los controles internos se utilizaron tres sueros
control del sistema SYNCHRON.

Equivalencia.

La equivalencia establecida por correlacion es la siguiente:

N Media Coeficiente de correlacion
Suero o plasma | Y (1,011X-0,00) | (100) (3,30) (0,9999)
Orina Y (1,004X-0,43) (117) 148,6) (0,9996)

Precisién:

Los sistemas SYNCHRON CX DELTA que funcionan correctamente deben presentar
valores de imprecision menores o iguales que los limites de operacion siguiente:

1 Desv.Estand Valor transicion %CV

(sucro o plasmay | 01D | G3mga) | (30
I“(tgfisrf;;al (82.0mg/dl) | (66,7 mg/dl) (3.0)
(sueroT(()) t;l]asma) (0.2 mg/dl) (3,3 mg/dI) 4.5)
(Eﬁfal) (3,0 mg/dl) (3,3 mg/d) (4,5)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea menor o igual que el valor de
transicion, comparar la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea mayor
que el valor de transicion, comparar el %CV del ensayo con el %CV de los datos para
determinar su aceptabilidad.
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Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.2.3 Método de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Metodo Automatizado)

Principio del método: Metodo basado en la cinetica de la reaccion de Jaffe. La estructura
precisa que se forma del complejo entre carnitina y acido picrico no es conocida, pero se
produce un complejo rojo-naranja, de forma que se mide el cambio en absorbancia a 505
nm, y la concentracion de creatinina es proporcional al cambio en la absorbancia.
Volumen de muestra recomendado: El volumen dptimo es una copa de muestra de suero
de 0,5 ml llena.

Materiales y reactivos: Sistemas de Quimica Clinica Alfa Wassermann (ACE & NExCT).
El estuche contiene lo siguiente:
e Volumen de muestra: 3 uL
o Ingredientes de los reactivos: Acido picrico ( 2,4-6 —trinitrofenol) 18 mmol /Ly
Hidroxido de sodio (NaOH) 0.4 mol/ L como surfactante.
e Materiales adicionales: Calibrador de suero Gemcal (Ref ES1-20, un minimo de
dos niveles de material control ( Nivel 1 Ref EC10-1, Nivel 2 Ref EC 10-2)

[
Preparacién y almacenaje de soluciones:

El acido picrico es estable hasta su fecha de expiracion cuando se almacena entre 15-25 C
y se evita la luz del sol directa.. El contenido esta listo para ser usado y sera estable por
un mes a una temperatura de 8-12 C.

El hidroxido de sodio es estable hasta su fecha de expiracion cuando se almacenaentre
15-25 C y se evita la luz del sol directa. El contenido esta listo para ser usado y sera
estable por un mes a una temperatura de 8-12 C.

Calibracion:

El ensayo de colesterol es calibrado a traves de la referencia del cambio en la absorbancia
de las muestras no conocidas con el cambio en la absorbancia de un estandar ES-1-20. La
calibracion es estable por 7 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera de lo
siguiente ocurra:
Los calibradores sellados deberan almacenarse entre -15 y -20°C hasta la fecha de
caducidad impresa en la botella.

e El namero de lote del reactivo es cambiado.

e Se de mantenimiento mayor al equipo.

e Losvalores de control hayan cambiado o esten fuera del rango y una nueva solucion

de control no solucione el problema.
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Control de Calidad de Resultados:

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucion del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:
e Chequear el equipo y la fuente de luz.
o Chequear el estado de limpieza del equipo.
e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano puede
producir resultados alterados.
Chequear la temperatura de la reaccion
e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias: un porcentaje igual o mayor de 10% es considerado una interferencia
significativa

Hemolisis: no se ha observado interferencia significativa a niveles de 500 mg/dl.
Bilirrubina: no se ha observado interferencia a niveles de 25 mg/dl

Lipidos: no se ha observado interferencia significativa por triglicéridos a niveles de 500
mg/dL. Intralipid se considera un intereferente de este ensayo.

Una lista importante de drogas podrian interferir con este ensayo o afectar los niveles de
creatinina serica circulante.

Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacion evaluada.

Linearidad:

Este método es linear hasta 884 umol/L o 10 mg/dL. Para convertir mg/dL a umol /L
multiplicar por 88.4. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra serd diluida
para ser analizada de forma automatica.

Sensibilidad

La concentracion minima detectable de creatinina con un nivel aceptable de precision se

da a 7.05 umol/L / 0.08 mg/dL.

Precisién Teorica:
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Entre la misma corrida de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Mediaumol /L 158.1 454.7
mg/ dl 1.79 5.14

SD umol /L 12.2 16.0

mg/ dl 014  0.18
CV % 771 3.52
N 21 21

Entre diferente corridas de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Mediaumol /L 1589  475.6
mg/ dl 1.80 5.38

SD umol /L 8.14 18.01

mg/ dl 0.09 0.20
CV % 5.13 3.79
N 10 10

Correlacion: este metodo fue comparado con otros metodos comerciales disponibles, y la
siguiente ecuacion de regresion lineal fue obtenida:

Y=1.02x - 1.11

Se obtuvo un coeficiente de correlacion r=1.0

4.1.3 Analisis de glucosa

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de glucosa en sangre.

Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de glucosa realizado por el Laboratorio de
Analisis Clinicos, Facultad de Microbiologia y el Laboratorio Cinico del Hospital San Juan
de Dios

Tipo de Muestra: La muestra es el suero fresco, libre de hemolisis. La muestra de sangre
debera centrifugarse y separarse del coagulo lo mas pronto posible, para evitar que la
glicolisis interfiera con los resultados.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente hemolisis debera ser rechazada.

Almacenamiento y distribucién de muestras:
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Separada de las células, la glucosa en suero es estable por 4 horas a temperatura ambiente
0 24 horas en refrigeracion (menos de 10°C).

4.1.3.1 Método de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia, UCR.

Principio del método:

Método de la Glucosa Oxidasa, método manual (GO). Reaccion de punto final. La primera
reaccion que utiliza este método, involucra a la GO que oxida a la glucosa pasandola a
acido glucuronico y peroxido de hidrogeno. El peroxido de hidrogeno reacciona con el 4-
aminofenazol mas 4-fenol y por medio de la peroxidasa se forma una quinona coloreada.
La hemolisis visible o intensa provoca un aumento en el valor de la glucosa obtenida, estas
muestras deberan ser desproteinizadas. No se observan interferencias por bilirrubina hasta
200mg/dl, acido ascorbico hasta 75mg/dl, acido urico hasta 200mg/dl. La lectura se lleve
a cabo a 505 nm y es directamente proporcional a la concentracion de la glucosa en la
muestra.

Volumen de muestra recomendado: El volumen de extraccion recomendado es de 7-8 ml.
El volumen minimo necesario para realizar el analisis es de 2 ml.

Materiales y reactivos:

Reactivos de la casa Wiener: Glicemia enzimatico 861213103.

e Viales con enzimas. Estable en refrigeracion hasta la fecha de vencimiento.
Solucion de buffer pH 6,8 conteniendo fenol y colato de sodio. Estable en
refrigeracion hasta la fecha de vencimiento.

e Reactivo de trabajo: reconstituir el contenido de un vial de enzimas con una parte
de buffer. Transferir el buffer, enjuagando varias veces el vial con el mismo.
Mezclar hasta disolucion completa. Homogenizar y fechar. Este reactivo es estable
en refrigeracion (4-10 °C) 60 dias a partir del momento de su preparacion.

Para poder realizar la determinacion se utilizaran los siguientes materiales: tubos de
recoleccion de la muestra que deben ser preferiblemente de vidrio o de pléstico y de tamafio
12 X 100 mm. Los tubos de la muestra deberan ser de tamafio estandar y para volimenes
pequefios. Pipetas de 1.0, 2.0, 5.0 ml y micropipetas ajustables a diferentes volimenes.

El calibrador necesario es el Calibrador A plus o el incluido en el kit de reactivos.

Soluciéon salina fisiolégica necesaria para hacer disoluciones de la muestra, si fuera
necesario.

Preparacién y almacenaje de soluciones:
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El reactivo Wiener necesita preparacion previa antes del uso. Reconstituir el contenido de
un vial con enzimas con una parte de buffer, enjuagando varias veces el vial con el mismo.
Mezclar hasta disolucion completa. Los reactivos conservados en refrigeracion de 2 a 8°C
y sin abrir son estables hasta la fecha de vencimiento indicada en la etiqueta. Una vez que
el reactivo se ha reconstituido es estable por un periodo de 60 dias.

Equipo utilizado: los equipos involucrados en la determinacion son los siguientes:
Centrifuga, Shimadzu UV-160.

Procedimiento

Equilibrar el reactivo de trabajo a la temperatura de reaccion. En tres tubos de ensayo
marcados B (blanco), S (patrén) y M (muestra), colocar:

B S M
Estandar -- 10 ul --
Muestra -- - 10ul
Reactivo de trabajo 1 ml 1 ml 1 ml

Incubar 10 minutos en bafio de agua a 37°C o 20 minutos a temperatura ambiente. Realizar
las lecturas de absorbancia a 505 nm, llevando el espectrofotometro a cero con el blanco.

Calculos:
Glucosa (mg/dl) = Am/Ap X P

Am = Absorbancia de la muestra
Ap = Absorbancia del patron
P = concentracion del patron (mg/dl)

Junto con las muestras se deben analizar al minimo 2 controles diarios de calidad: los
Standatrol nivel 1 normal y nivel 2 alto los cuales requieren preparacion previa, deben
reconstituirse con 5.0 ml de agua destilada y dejarse en reposo como minimo 30 minutos
y mezclarse suavemente antes del uso.

La concentracion de glucosa en la muestra se presenta en unidades de mg/dl. Las muestras
de concentraciones que excedan el limite superior del rango analitico del método, son

reanalizadas diluyendo la muestra con solucion salina.

Control de Calidad de Resultados:

El material para el control interno, consiste en un lote de sueros de dos niveles, Standatrol-
1 (normal), Standatrol-2 (alto). Los dos niveles de controles deben ser analizados
diariamente, seguin se estipula en los folletos para el control estadistico de calidad.
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Los limites maximos y minimos aceptables para la glucosa de los controles de calidad
interno se resumen en el siguiente ejemplo:

METODO GO (lote 4301)

Limite minimo Limite maximo
(mg/dl) (mg/dl)
Nivel 1 78 96
Nivel 2 253 309

Estos limites pueden cambiar con cada lote diferente de controles.

4.1.3.2 Método de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método: Los sistemas SYNCHRON CX determinan la concentracion de
glucosa midiendo la velocidad de consumo de oxigeno con un electrodo de oxigeno de
glucosa.

Volumen de muestra recomendado: El volumen 6ptimo es una copa de muestra de 0,5 ml
llena.

Materiales y reactivos: SYNCHRON CX. El estuche contiene lo siguiente:
e Un frasco de reactivo de glucosa (500 ml)
e Volumenes por ensayo:
o Volumen de muestra: 10 uL; 5 uL. ORDAC
o Volumen total del reactivo: 1 ml
e Volumen de los componentes:
o Glucosa oxidasa 0.22 mL; solucion de lavado 0.88 mL
e Ingredientes del reactivo:
o Glucosa oxidasa (590 U/mL)
o Etanol desnaturalizado: 10%
o Yoduro de potasio: 0.04 mol/L

Materiales adicionales:

Solucidén de lavado SYNCHRON CX
Calibradores 1,2 y 3 SYNCHRON CX

Un minimo de dos niveles de material control
Solucidn salina

Preparacién y almacenaje de soluciones:

El reactivo de glucosa, almacenado sin abrir entre 2 y 8°C, permanece estable hasta la fecha
de caducidad especificada en la etiqueta del frasco. Una vez abierto, es estable entre 18 y
25°C durante 30 dias o hasta su fecha de caducidad, si esta es anterior. La solucion de
lavado reconstituida es estable durante 30 dias o hasta su fecha de caducidad, si ésta es
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anterior. Si el reactivo de glucosa se congela durante el transporte, se debe descongelar
por completo, dejar que alcance la temperatura ambiente y mezclar bien. Mezclar
invirtiendo el frasco con cuidado por lo menos 10 veces.

Equipo utilizado: Centrifuga, SYNCHRON CX.
Procedimiento.

Un volumen preciso de la muestra (10 microlitros ) se inyecta en una copa de reaccion que
contiene una solucion de glucosa oxidasa. La relacion es una parte de muestra y 100 partes
de reactivo. Los circuitos electronicos determinan la velocidad de consumo de oxigeno, la
cual es directamente proporcional a la concentracion de glucosa en la muestra.

Calibracion:

Se usaran los calibradores 1,2 y 3 SYNCHRON CX. Los calibradores sellados deberan
almacenarse entre 2 y 8°C hasta la fecha de caducidad indicada en el frasco. EI sistema
debe tener una calibracion valida almacenada en memoria antes de procesar los controles
o muestras del paciente. En condiciones tipicas de funcionamiento, el ensayo de glucosa
debera calibrarse cada 24 horas o con cada frasco nuevo de reactivo, o cuando se cambien
determinadas partes o se realicen procedimientos de mantenimiento.

El sistema ejecutara automaticamente la verificacion de la calibracion y proporcionara
informacion al finalizar la calibracion. El sistema avisara al operador si la calibracion ha
fallado y la informacion se imprimira con codigos de error.

Calculos:

El método utilizado en la determinacion de glucosa proporciona un rango analitico de 0 a
450 mg/dl en suero o plasma y de 450 a 900 mg/dl ORDAC.

El sistema efectua los célculos internamente, incluido el ORDAC, y presenta el resultado
final en un informe. Los sistemas SYNCHRON CX DELTA calcularan el resultado final
de las diluciones de muestras hechas por el operador cuando se introduzca el factor de
dilucion durante la programacion de las muestras.

Control de Calidad de Resultados:

Se debe analizar diariamente un minimo de 3 niveles de material control, el normal y el
anormal. Ademas, estos controles deberan efectuarse con cada nueva calibracion, con
cada nuevo frasco de reactivo y después de efectuar determinados procedimientos de
mantenimiento o localizacion de fallos. El uso mas frecuente de controles o de controles
adicionales, se deja librado a la decision del usuario y depende de la carga de trabajo del
laboratorio.
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Se utilizaron para el control externo el programa NYSSTATH y el programa de
aseguramiento de calidad INCIENSA. Para los controles internos se utilizaron tres sueros
control del sistema SYNCHRON.

Equivalencia: La equivalencia establecida por correlacion es la siguiente:

Ecuacion N Media Coeficiente de correlacion
Suero o plasma Y (1,0113X-0,32)  (106)  (127,5) (0,9985)
Orina Y (1,018X-0,09) (92) (73,3) (0,9996)
LCR Y (1,008X-0.07) (57) (120,3) (0,9993)

Precision: Los sistemas SYNCHRON CX DELTA que funcionan correctamente deben
presentar valores de imprecision menor o iguales que los limites de operacion siguiente:

1 Desv.Estand Valor transicion %CV

(Su;‘rfzs;lr;as‘ina) (2.0 mg/dl) (100 mg/dl) (2,0)

ggt}gagig (ND mg/dl) (ND mg/dl) (5,0)
Total

(suero (?;lasma) (3.0 mg/dl) (100 mg/dl) (3,0)
Total

(ORDAC) (ND mg/dl) (ND mg/dl) (7,5)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea menor o igual que el valor de
transicion, comparar la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea mayor
que el valor de transicion, comparar el %CV del ensayo con el %CV de los datos para
determinar su aceptabilidad.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.3.3 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Metodo Automatizado)

Principio del método: Metodo enzimatico ultilizando glucosa oxidasa. La glucosa es
determinada después de la oxidacion enzimatica en la presencia de glucosa oxidasa. El
peroxido de hidrogeno formado reacciona bajo la catalisis de la peroxidasa con fenol y 4-
aminofenazona para formar el complejo de color rojo-violeta llamado quinoneima. La
absorbancia de la reaccion es biocromaticamente medida a 505 nm/ 692 nm.

Materiales y reactivos: Sistemas de Quimica Clinica Alfa Wassermann (ACE & NExCT).
El estuche contiene lo siguiente:
e Volumen de muestra: 3 pL
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e Ingredientes de los reactivos: Buffer de fosfato ( pH 7.0) 50 mmol/L , MOPS
buffer ( pH 7.0) 50 mmol/L, fenol 11 mmol/L, 4- aminofenazona 0.77 mmol/ L,
glucosa oxidasa > 1.5KU/L y peroxidasa > 1.5KU / L.

e Materiales adicionales: Calibrador de suero Gemcal (Ref ES1-20, un minimo de
dos niveles de material control ( Nivel 1 Ref EC10-1, Nivel 2 Ref EC 10-2)

Preparacidn y almacenaje de soluciones:

El reactivo es estable hasta su fecha de expiracion cuando se almacena entre 2-8 . Una
vez abierto es estable por 3 semanas a 8 -12 C.

Calibracion:

El ensayo de glucosa es calibrado a traves de la referencia del cambio en la absorbancia de
las muestras no conocidas con el cambio en la absorbancia de un estandar ES-1-20. La
calibracién es estable por 14 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera de
lo siguiente ocurra:

e El numero de lote del reactivo es cambiado.

e Se de mantenimiento mayor al equipo.

e Los valores de control hayan cambiado o esten fuera del rango y una nueva solucion
de control no solucione el problema.

Control de Calidad de Resultados:

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucion del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:
e Chequear el equipo y la fuente de luz.
o Chequear el estado de limpieza del equipo.
e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano puede
producir resultados alterados.
Chequear la temperatura de la reaccion
e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias: un porcentaje igual o mayor de 10% es considerado una interferencia
significativa

Hemolisis: no se ha observado interferencia significativa a niveles de 500 mg/dl.
Bilirrubina: no se ha observado interferencia a niveles de 25 mg/dl

Lipidos: no se ha observado interferencia significativa por triglicéridos a niveles de 500
mg/dL. Intralipid se considera un intereferente de este ensayo.
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Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacion evaluada.

Linearidad:

Este método es linear hasta 22.2 mmol/L o 400 mg/dL. Para convertir mg/dL a umol /L
multiplicar por 0.0555. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra sera diluida
para ser analizada de forma automatica.

Sensibilidad
La concentracion minima detectable de glucosa con un nivel aceptable de precision se da
a 0.26 mmol/L / 4-69 mg/dL.

Precision:
Entre la misma corrida de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 6.40 16.10
mg/ dl 115.33  290.12

SD mmol /L 0.10 0.20

mg/ dl 1.80  3.60
CV % 151 122
N 21 21

Entre diferente corridas de pruebas:
Nivel I Nivel 2

Media mmol /L 6.20 15.30
mg/ dl 111.72  275.71

SD mmol /L 0.09 0.23

mg/ dl 1.62 414
CV % 152 148
N 10 10

Correlacion: este método fue comparado con otros métodos comerciales disponibles, y la
siguiente ecuacion de regresion lineal fue obtenida:
Y=0.97x - 0.01

Se obtuvo un coeficiente de correlacion r=1.0

4.1.4 Analisis de lipoproteinas de alta densidad (HDL)
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Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de lipoproteinas de alta densidad en sangre.

Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de lipoproteinas de alta densidad realizado
por el Laboratorio de Analisis Clinicos, Facultad de Microbiologia y el Laboratorio Cinico
del Hospital San Juan de Dios

Tipo de Muestra: La muestra es el suero fresco, libre de hemolisis. La muestra de sangre
debera centrifugarse y separarse del coagulo lo mas pronto posible, si se utiliza plasma de
debe emplear EDTA. Las siguientes sustancias interfieren en la determinaciéon de HDL
colesterol: hemoglobina y bilirrubina.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente hemolisis debera ser rechazada.

Almacenamiento y distribucién de muestras: Las muestras a 4 °C son estables unos cuantos
dias, a -20 °C se mantienen por meses y -60°C por periodos de 1 afio. Las muestras
almacenadas deben mezclarse adecuadamente antes del ensayo.

4.1.4.1 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia, UCR.( Metodo Manual)

Principio del método:

Las lipoproteinas de baja densidad (LDL) y las de muy baja densidad (VLDL) presentes
en la muestra de suero, son precipitadas con polietilén glicol 6000 (PEG) mientras que las
de alta densidad (HDL) se mantienen en solucion. La cuantificacion de colesterol en el
sobrenadante es directamente proporcional a la concentracion de HDL. La concentracion
de colesterol se mide por medio de un método de punto final. En la reaccion la colesterol
esterasa hidroliza los esteres de colesterol a colesterol libre y acidos grasos. El colesterol
libre es oxidado a coleste-3-ona y peroxido de hidrégeno por medio del colesterol oxidasa.
Una peroxidasa cataliza la reaccion del peroxido de hidrogeno con la 4-amino-antipirina
(4AAP) y fenol para producir un complejo coloreado llamado quinoneimina.

Volumen de muestra recomendado: El volumen de extraccion recomendado es de 7-8 ml.
El volumen minimo necesario para realizar el analisis es de 2 ml.

Materiales y reactivos:
e Solucioén amortiguadora de glicina (0,2 mol/L), pH 10.
e Solucidn de polietlén glicol 6000 20% en buffer de glicina. Solucion estable en
refrigeracion por un mes.
e Reactivo de trabajo para colesterol total por método enzimatico con colesterol
oxidasa.

Procedimiento para la preparacion del reactivo de colesterol oxidasa:
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Agregue a 200 pL de suero 200 pul de solucion de polietilén glicol 6000, mezcle y deje en
reposo 10 minutos a temperatura ambiente. Use tubos de 13 X 100 mm. Centrifugue por
10 minutos a 2000 rpm y determine la concentracion de colesterol en el sobrenadante.

Utilice el siguiente esquema de trabajo con reactivo de colesterol oxidasa:

Muestra Patron
Sobrenadante 100 pL --
Solucién patréon (200 mg/dl) - 10 uL
Reactivo de color 1,0 mL 1,0 mL

Mezcle inmediatamente después de la adicion de reactivo de color, incube por 15 minutos
a 37°C y lea contra blanco de reactivos a 505 nm.

Para poder realizar la determinacion se utilizaran los siguientes materiales: tubos de
recoleccion de la muestra que deben ser preferiblemente de vidrio o de plastico y de tamafio

12 x 100 mm. Las copas de muestra de tamafio estdndar y para volumenes pequefios.
Pipetas de 1.0, 2.0, 5.0 mL. Y micropipetas ajustables a diferentes volumenes.

El calibrador necesario es el calibrador A plus.

Solucion salina fisioldgica necesaria para hacer diluciones de la muestra, si fuera necesario.
El reactivo no necesita preparacion previa para su uso. Los reactivos conservados a
temperatura de 2 a 8 °C sin abrir los reactivos son estables hasta la fecha de vencimiento
indicada en la etiqueta. Una vez que el reactivo se abre o se instala en el equipo, este es
estable por un periodo de 30 dias a temperatura de refrigeracion.

Equipo utilizado: Centrifuga, Shimadzu UV-160.

Procedimiento.

Cargar el reactivo en la posicion niimero 6 del carrusel de reactivos, calibrar el equipo
como se indica en el Manual de Instrucciones Operativas del Sistema Clinico TARGA,
que se encuentra en el area de documentacion de Quimica Clinica.

Calculos:

HDL colesterol (mg/dL) = Am/Ap x 43,6

Am = absorbancia de la muestra

Ap = absorbancia del patron

P = concentracion del patron (mg/dL)
43,6 = Factor de correccion
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Junto con las muestras se deben analizar al minimo 2 controles diarios de calidad: los
Standatrol nivel 1 normal y nivel 2 alto los cuales requieren preparacion previa, deben
reconstituirse con 5.0 ml de agua destilada y dejarse en reposo como minimo 30 minutos
y mezclarse suavemente antes del uso.

La concentracion de HDL —colesterol en la muestra se presenta en las unidades de mg/dL.

Las muestras con concentracion que excedan el limite superior del rango analitico del
método deben ser diluidas con salina o agua desionozada y ser reanalizadas.

Control de Calidad de Resultados:

El material para el control interno, consiste en un lote de sueros de dos niveles, Standatrol-
1 (normal), Standatrol-2 (alto). Los dos niveles de controles deben ser analizados
diariamente, seguin se estipula en los folletos para el control estadistico de calidad.

Los limites maximos y minimos aceptables para la HDL colesterol de los controles de
calidad interno se resumen en el siguiente ejemplo:

Limite minimo Limite maximo
(UI/L) (UI/L)
Nivel 1 35 59
Nivel 2 28 46

Estos limites pueden cambiar con cada lote diferente de controles.

4.1.4.2 Meétodo de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método:

Este método directo del HDL colesterol es un ensayo homogéneo que no requiere
centrifugacion ni ningln tratamiento previo fuera de linea. El método depende de un
detergente especial que solubiliza inicamente las particulas de lipoproteina HDL y libera
HDL colesterol para que reaccione con la colesterol esterasa y la colesterol oxidasa en
presencia de cromogenos para producir un producto de color. El mismo detergente también
inhibe la reaccion de las enzimas de colesterol con las lipoproteinas LD, VLDL y los
quilomicrones mediante la adsorcion a sus superficies. Un polianiéon contenido en el
reactivo mejora la selectividad del ensayo de HDL colesterol estableciendo enlaces con
LDL, VLDL y quilomicrones.

Volumen de muestra recomendado: El volumen 6ptimo es una copa de muestra de 0,5 ml
llena.

Materiales y reactivos: SYNCHRON CX. El estuche contiene lo siguiente:
e Dos cartuchos de reactivo de HDL Colesterol (2X200 pruebas)
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e Volumenes por ensayo:
o Volumen de muestra: 3 pL
o Volumen total del reactivo: 280 pL
e Volumenes del cartucho: A 210 pL; B 70 uL; C --

Ingredientes del reactivo:

o Colesterol esterasa (bacteriana): (1250 IU/L)
Colesterol oxidasa (bacteriana): (1600 IU/1)
Peroxidasa: (5000 IU/L)

Polianion: 0,1%
Detergente: 1.0%

Materiales adicionales:
e (Calibrador para lipidos de los sistemas SYNCHRON
e Un minimo de dos niveles de material control
e Solucidn salina

Preparacién y almacenaje de soluciones:

El reactivo HDL colesterol, almacenado sin abrir entre 2 y 8°C, permanece estable hasta la
fecha de caducidad especificada en la etiqueta del cartucho. Una vez abierto, es estable
entre 2 y 8°C durante 60 dias o hasta su fecha de caducidad, si esta es anterior. No congelar.

La solucion de lavado reconstituida es estable durante 30 dias o hasta su fecha de
caducidad, si ésta es anterior.

Si el reactivo de glucosa se congela durante el transporte, se debe descongelar por
completo, dejar que alcance la temperatura ambiente y mezclar bien. Mezclar invirtiendo
el frasco con cuidado por lo menos 10 veces.

Equipo utilizado: SYNCHRON CX 7
Procedimiento

El reactivo HDL colesterol se usa para medir la concentracion de colesterol mediante un
método de punto final cronometrado. El sistema SYNCHRON CX dispensa
automaticamente los volimenes apropiados de muestra de HDL colesterol y de reactivo en
una cubeta. La proporcion usada es una parte de muestra a 93 partes de reactivo. El sistema
controla el cambio de absorbancia a 560 nm. Este cambio en absorbancia es directamente
proporcional a la concentracion de colesterol en la muestra y es usado por el sistema
SYNCHRON CX para calcular y expresar la concentracion de HDL colesterol.

Calibracion:

Se usara el calibrador para lipidos de los sistemas SYNCHRON. El calibrador sellado
debera almacenarse entre -15 y -20°C hasta la fecha de caducidad indicada en el frasco.
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El sistema debe tener una calibracion valida almacenada en memoria antes de procesar los
controles o muestras del paciente.

En condiciones tipicas de funcionamiento, el ensayo de HDL debera calibrarse cada 30
dias o con cada cartucho nuevo de reactivo, o cuando se cambien determinadas partes o se
realicen procedimientos de mantenimiento.

El sistema ejecutara automaticamente la verificacion de la calibracion y proporcionara
informacion al finalizar la calibracion. El sistema avisara al operador si la calibracion ha
fallado y la informacion se imprimira con codigos de error.

Calculos:

El método utilizado en la determinacion de HDL proporciona un rango analitico de 5 a
135 mg/dl en suero o plasma.

El sistema efectua todos los calculos internamente y presenta el resultado final en un
informe. Los sistemas SYNCHRON CX4/CX5 no calculan el resultado final de las
diluciones de muestras hechas por el operador. En estos casos el resultado producido por
el instrumento debe multiplicarse por el factor de dilucion antes de hacer el informe del
resultado final. Los sistemas SYNCHRON CX4CE/5CE/7 (incluyendo los sistemas CX
DELTA) volveran a calcular el resultado final para las disoluciones de muestras
adicionales hechas por el operador cuando se introduzca el factor de dilucion en el sistema
durante la programacion de muestras.

Control de Calidad de Resultados:

Se debe analizar diariamente un minimo de dos niveles de material control, el normal y el
anormal. Ademas, estos controles deberan efectuarse con cada nueva calibracion, con cada
nuevo frasco de reactivo y después de efectuar determinados procedimientos de
mantenimiento o localizacion de fallos. El uso mas frecuente de controles o de controles
adicionales, se deja librado a la decision del usuario y depende de la carga de trabajo del
laboratorio.

Se utilizaron para el control externo el programa NYSSTATH y el programa de
aseguramiento de calidad INCIENSA. Para los controles internos se utilizaron tres sueros
control del sistema SYNCHRON.

Equivalencia: La equivalencia establecida por correlacion de Deming es la siguiente:

Ecuacion N Media Coeficiente de
correlacion
Suero o plasma Y (0,991X+2,2 (63) (41,3 mg/dL) (0,956)
(en el rango de mg/dL)
15 a 81 mg/dL)
Suero o plasma Y (0,915X+5,1 (79) (53,4 mg/dL) (1,000)
mg/dL)
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(en el rango de 5
a 134 mg/dL)

Precision:

Los sistemas SYNCHRON CX que funcionan correctamente deben presentar valores de
imprecisiones menores o iguales que los limites de operacion siguiente:

Desv. Estandar ~ Valor transicion %CV

Intraserial
(suero o plasma) (3.0 mg/dl) (100 mg/dl) (3,0
Total (4.5 mg/dl) (100 mg/dl) (4,5)

(suero o plasma)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea menor o igual que el valor de
transicion, comparar la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea mayor
que el valor de transicion, comparar el %CV del ensayo con el %CV de los datos para
determinar su aceptabilidad.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.4.3 Método de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Método Automatizado- Metodo NO directo)

Principio del método: Plasma o suero son mezclados con el reactivo precipitante, después
de la centrifugacion el supernatante contiene la fraccion HDL. El precipitado contiene las
LDL y las VLDL los cuales no son medidos.

La fraccion supernatante que contiene el HDL es luego medida usando los reactivos
Colesterol AE2-12 o el NE2-12. Se recomiendan muestras de suero o plasma
heparinizado. Después de la precipitacion el supernatante debe ser analizado en las
siguientes dos horas.

Materiales y reactivos: Sistemas de Quimica Clinica Alfa Wassermann (ACE & NExCT).
El estuche contiene lo siguiente:
e Volumen de muestra: 3 pL
o Ingredientes de los reactivos: Cloruro de magnesio 20 mmol/L y acido
fosfotungstico 0.44 mmol/L
e Materiales adicionales: Calibrador de suero Gemcal (Ref ES1-20, un minimo de
dos niveles de material control ( Nivel 1 Ref EC10-1, Nivel 2 Ref EC 10-2)

Preparacién y almacenaje de soluciones:
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El reactivo es estable hasta su fecha de expiracion cuando se almacena entre 15-25C. Los
contenidos estan listos para ser usados.

Procedimiento del ensayo: Precipitacion de HDL
Para poder separar la fraccion de HDL de la LDL y VLDL debe realizarse la
precipitacion. Tanto muestras como reactivos deben estar a temperatura ambiente y
realizarse los siguientes pasos a temperatura ambiente:
e Agregar 200 uL de suero con 500 uL del reactivo precipitante en un tubo de
centrifuga.
e Mezcle y deje reposar por 10 minutos
Centrifuge el tubo a temperatura ambiente por 10 minutos a 4000 rpm, o 2
minutos a 12000 rpm.
e Remueve cuidadosamente el supernatante claro en no mas tarde de las siguientes
dos horas, colocandolo en una copa limpia y realice la prueba de precipitacion del
HDL

Calibracion:

El estandar ES1-20 no requiere ser precipitado, esta listo para su uso.

El ensayo de HDL colesterol es calibrado a través de la referencia del cambio en la
absorbancia de las muestras no conocidas con el cambio en la absorbancia de un estandar
ES-1-20. Haga la prueba de precipitacion del HDL usando el valor del estandar igual al
valor del colesterol. Los resultados son automaticamente multiplicados con el
correspondiente factor de dilucion.

La calibracion es estable por 12 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera
de lo siguiente ocurra:

e El niimero de lote del reactivo es cambiado.

e Se de mantenimiento mayor al equipo.
Los valores de control hayan cambiado o estén fuera del rango y una nueva solucion
de control no solucione el problema.

Control de Calidad de Resultados:

Preparacion de los controles

Los sueros control de nivel 1 y 2 no requieren el paso de precipitacion. Estan listos para
ser usados. Mezcle 1.0 mL del control con 2.5 mL de agua destilada antes de usarlo.

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucion del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:

e Chequear el equipo y la fuente de luz.

e Chequear el estado de limpieza del equipo.
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e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano puede
producir resultados alterados.

e Chequear la temperatura de la reaccion

e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias: un porcentaje igual o mayor de 10% es considerado una interferencia
significativa

Hemolisis: no se ha observado interferencia significativa a niveles de 500 mg/dl.
Bilirrubina: no se ha observado interferencia a niveles de 25 mg/dl

Lipidos: no se ha observado interferencia significativa por triglicéridos a niveles de 500
mg/dL. Intralipid se considera un interferente de este ensayo.

e La centrifugacion no debe ser retrasada mas de 30 minutos después de haber
agregado el reactivo precipitante

e Remueva el supernatante inmediatamente después de la centrifugacion. Si se deja
el supernatante por un periodo mayor de 30 minutos sobre el precipitado, el valor
del HDL colesterol sera elevado artificialmente.

e La maxima precision se obtiene cuando la muestra y el reactivo son equilibrados a
temperatura ambiente antes de usar y precipitar, incubar o centrifugar.

e Muestras con alta concentracion de lipidos pueden dar supernatantes turbios. En
estos casos diluya el suero 1:1 con solucion salina isotonica y repita la
precipitacion, Multiplique los resultados finales del HDL por 2.

e Las muestras que se notan severamente lipidicas pueden mostrar un precitado
blanquecino sobre el precipitado seguido de un supernatante claro y un botén en
el fondo. En este caso, despeje la pelicula superior y obtenga el subnatante.
Algunas drogas interfieren con el ensayo o afectan los niveles circulantes.
Algunos estandares comerciales no son aptos para este ensayo. Los estandares que
contienen acetato de colesterol no deben ser usados puesto que la enzima
hidrolizara el enlace colesterol-acetato. El uso de estandares que contengan
grandes cantidades de surfactantes y/o solventes organicos deben ser evitados.

Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacion evaluada.

Linearidad:

Este método es linear hasta 7.5 mmol/L o 290 mg/dL. Para convertir mg/dL a umol /L
multiplicar por 0.0259. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra sera diluida
para ser analizada de forma automatica.

Sensibilidad
La concentracion minima detectable de HDL colesterol con un nivel aceptable de

precision se da a 0.22 mmol/L /8.49 mg/dL.

Precisién:
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Entre la misma corrida de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 3.13 4.46
mg/ dl 120.81 172.20

SD mmol /L 0.12 0.23

mg/ dl 463 888
CV % 393 523
N 20 20

Entre diferente corridas de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 3.36 4.60
mg/ dl 129.73  177.61

SD mmol /L 0.58 0.32

mg/ dl 2239 1236
CV % 4.71 6.84
N 20 20

4.1.4.4 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Método Automatizado- Metodo HDL DIRECTO)

Principio del método:El Kit de Alfa Wasserman para la determinacion directa de HDL
colesterol, es una determinacion in Vitro que usa plasma o suero. El ensayo consiste de
dos distintas reacciones:

1. Eliminacion de quilomicrones, VLDL- colesterol y LDL colesterol a traves de la
accion de la colesterol estearasa, la colesterol oxidasa y finalmente la enzima
catalasa.

2. La segunda reaccion es para la medicione especifica del HDL colesterol después
de la liberacion del HDL colesterol por la accion de detergentes en el Reactivo 2.

La intensidad de la quinona imina producida es directamente proporcional a la
concentracion del colesterol cuando se mide a 600 nm.
Materiales y reactivos:
Reactivo Enzimatico 1:
N, N- Bis ( 2- hydroxietil) 2- acido aminoetanosulfonico: 100 mmol/ L, pH=7.0
N- (2- hidroxi- 3- sulfopropilo ) 3, 5 dimetocianilina) 0.7 mmol/l
Colesterol estearasa >800 U/L ( E.C.3.1.1.13. Pseudomonas, 37C)
Colesterol oxidasa > 500 U/L ( E.C. 1.1.3.6, Nocardia, 37C)
Catalasa > 300 KU/L, (E.C. 1.11.1.6, higado bovino, 25 C)
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Reactivo listo para usarse. Estable hasta la fecha de expiracion especificada
cuando se almacena d 2-8 C y se proteja de la luz . Una vez abierto sera estable
por 1 mes almacenada en las mismas condiciones.

Reactivo Enzimatico 2:

N, N- Bis ( 2- hidroxietilo)- 2- acido aminoetano sulfonico: 100 mmol/ L, pH=7.0
2- amino antipirina 4 mmol/L

Peroxidasa >4 KU/ L ( E.C.1.11.1.7 Horse Radish, 25 C)

Azida de sodio 0.99% peso/ volumen

Reactivo listo para usarse. Estable hasta la fecha de expiracion especificada
cuando se almacena d 2-8 C y se proteja de la luz . Una vez abierto sera estable
por 1 mes almacenada en las mismas condiciones

Materiales adicionales: Calibrador HDL-C/ LDL-C. Cat No.ES 1-51 (5 x 1 ml)
Nivel 1: Cat No. EC1-51 (5 x 3 ml)
Nivel 3: Cat No. EC1-52 (5 x 3 ml)

Preparacion y almacenaje de soluciones: [.a muestra debe ser colectada en sujetos que
hayan sido sujetos de ayuno. Las muestras de sujetos sin ayuno pueden ser tomadas, pero
los datos deben ser interpretados con cuidado. Suero o plasma heparinizado son
recomendados. Si se usa plasma en EDTA los resultados pueden mostrar valores
inferiores.

El suero es estable a 2-8 C hasta por 6 dias, y estables hasta por un afio a -70 C.
Muestras con valores de triglicéridos superiores a 1200 mg/dL deben ser diluidas 1 + 9
con 0.9% peso/ volumen NaCl antes del ensayo. Los resultados correspondientes deberan
multiplicarse por 10.

Calibracion:
La calibracion es estable por 30 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera
de lo siguiente ocurra:

e El niimero de lote del reactivo es cambiado.
Se de mantenimiento mayor al equipo.

e Los valores de control hayan cambiado o estén fuera del rango y una nueva solucion
de control no solucione el problema.

Control de Calidad de Resultados:

Preparacion de los controles
Los sueros control de nivel 1 y 3 son recomendados para el control diario.

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucion del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:

e Chequear el equipo y la fuente de luz.
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Chequear el estado de limpieza del equipo.

e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano puede
producir resultados alterados.
Chequear la temperatura de la reaccion

e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias:

El ensayo no es afectado por muestras con bilirrubinas menores de 30 mg/ dl, factores
reumatoides menores a 1000 IU/ ml, muestras hemolisadas ( Hb menor de 500 mg/dl) o
muestras lipemicas ( triglicéridos menores de 1200 mg/ dl)

Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacion evaluada.

Linearidad:

Este método es linear hasta 3.9 mmol/L o 150 mg/dL. Para convertir mg/dL a umol /L
multiplicar por 0.0259. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra sera diluida
1+ 1 con 0.9% (peso/vol) NaCl antes de analizarlo. Los resultados correspondientes
deberan ser multiplicados por 10

Sensibilidad
La concentracion minima detectable de HDL colesterol con un nivel aceptable de
precision se da a 0.10 mmol/L /3.9 mg/dL.

4.1.5 Analisis de triglicéridos

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de triglicéridos en sangre.

Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de triglicéridos realizado por el Laboratorio
de Analisis Clinicos, Facultad de Microbiologia y el Laboratorio Clinico del Hospital San
Juan de Dios

Tipo de Muestra: La muestra es el suero fresco, libre de hemolisis. La muestra de sangre
debera centrifugarse, separar globulos rojos dentro de las 2 horas de extraccion. En caso

de emplear plasma se recomienda el uso de heparina para su obtencion.

Muestras inaceptables e interferentes:

La muestra que no cumpla con los requisitos de cantidad suficiente, o que presente
hemolisis debera ser rechazada.

Citrato, oxalato y flourido interferiran con el ensayo, los valores de triglicéridos son algo
mas bajos en suero que en plasma, esto debido al entrampamiento de quilomicrones durante
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la coagulacion. Glicerol endogeno y en suero contribuye con 10 mg/dL al valor de los
triglicéridos, el glicerol en residuos de resina conduce a falsos resultados altos, algunos
detergentes intervienen en la reaccion produciendo un precipitado o un color rojo, el
contenedor de cristal debera estar muy bien enjuagado.

Almacenamiento y distribucion de muestras:

Para almacenar las muestras debera utilizarse recipientes de vidrio o plastico y refrigerarse,
los triglicéridos se mantienen estables por 3 dias a 2-8 °C. no guardar muestras a
temperatura ambiente, ya que los fosfolipidos se hidrolizan, liberando glicerol libre y
elevando erroneamente los valores de triglicéridos. El procesamiento de muestras se
describe en el procedimiento técnico “Almacenamiento y distribucion de muestras de
sangre y orina

4.1.5.1 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia, UCR.

Principio del método:

Método de Triglicéridos Oxidasa. Reaccion de punto final. Los triglicéridos son
hidrolizados por una lipoproteina lipasa que libera glicerol y 4cidos grasos. El glicerol es
fosforilado por una glicerolcinasa en presencia de ATP, para formar glicerol-1-P y ADP.
El glicerol-1-P es oxidado por la glicerol fosfato oxidasa para formar perdxido de
hidrogeno y dihidroxiacetona fosfato. El peroxido de hidrogeno reacciona con el 4-
aminofenazol mas 4-fenol y por medio de la peroxidasa se forma una quinona coloreada.
La lectura se lleve a cabo a 505 nm y es directamente proporcional a la concentracion de
triglicéridos en la muestra.

Volumen de muestra recomendado: El volumen de extraccion recomendado es de 7-8 ml.
El volumen minimo necesario para realizar el analisis es de 2 ml.

Materiales y reactivos:
e Reactivos de la casa Wiener: TG color enzimatico 861110003.
e Viales con enzimas. Estable en refrigeracion hasta la fecha de vencimiento.
e Solucidn de buffer pH 7,5 conteniendo clorofenol. Estable en refrigeracion hasta la
fecha de vencimiento.

Reactivo de trabajo: reconstituir el contenido de un vial de enzimas con una parte de buffer.
Transferir el buffer, enjuagando varias veces el vial con el mismo. Mezclar hasta disolucion
completa. Homogenizar y fechar. Este reactivo es estable en refrigeracion (4-10 °C) 60
dias a partir del momento de su preparacion.

Para poder realizar la determinacién se utilizaran los siguientes materiales: tubos de
recoleccion de la muestra que deben ser preferiblemente de vidrio o de plastico y de tamafio
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12 X 100 mm. Los tubos de la muestra deberan ser de tamafio estindar y para volumenes
pequeiios. Pipetas de 1.0, 2.0, 5.0 ml y micropipetas ajustables a diferentes volumenes.

El calibrador necesario es el Calibrador A plus o el incluido en el kit de reactivos.
Soluciéon salina fisiolégica necesaria para hacer disoluciones de la muestra, si fuera

necesario.

Preparacién y almacenaje de soluciones:

El reactivo Wiener necesita preparacion previa antes del uso. Reconstituir el contenido de
un vial con enzimas con una parte de buffer, enjuagando varias veces el vial con el mismo.
Mezclar hasta disolucion completa. Los reactivos conservados en refrigeracion de 2 a 8°C
y sin abrir son estables hasta la fecha de vencimiento indicada en la etiqueta. Una vez que
el reactivo se ha reconstituido es estable por un periodo de 60 dias.

Equipo utilizado: Centrifuga, Shimadzu UV-160.
Procedimiento
Equilibrar el reactivo de trabajo a la temperatura de reaccion. Homogenizar la muestra

antes de usar, especialmente en muestras lechosas. En tres tubos de ensayo marcados B
(blanco), S (patrén) y M (muestra), colocar:

B S M
Estandar - 10 ul -
Muestra -- - 10ul
Reactivo de 1 ml Iml 1 ml

trabajo

Incubar 10 minutos en bafio de agua a 37°C o 20 minutos a temperatura ambiente. Realizar
las lecturas de absorbancia a 505 nm, llevando el espectrofotometro a cero con el blanco.

Caélculos:

Triglicéridos (mg/dl) = Am/Ap X P

Am = Absorbancia de la muestra

Ap = Absorbancia del patron

P = concentracion del patron (mg/dl)

Junto con las muestras se deben analizar al minimo 2 controles diarios de calidad: los
Standatrol nivel 1 normal y nivel 2 alto los cuales requieren preparacion previa, deben

reconstituirse con 5.0 ml de agua destilada y dejarse en reposo como minimo 30 minutos
y mezclarse suavemente antes del uso.
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La concentracion de triglicéridos en la muestra se presenta en unidades de mg/dl. Las
muestras de concentraciones que excedan el limite superior del rango analitico del método,
son reanalizadas diluyendo la muestra con solucion salina. Una vez que el reporte esta
listo, los resultados serna revisados y aprobados por el M.Q.C. encargado, ¢l cual lo
firmara, y son remitidos a la secretaria para su distribucion.

Control de Calidad de Resultados:

El material para el control interno, consiste en un lote de sueros de dos niveles, Standatrol-
1 (normal), Standatrol-2 (alto). Los dos niveles de controles deben ser analizados
diariamente, segun se estipula en los folletos para el control estadistico de calidad.

Los limites maximos y minimos aceptables para la glucosa de los controles de calidad
interno se resumen en el siguiente ejemplo:

Limite minimo Limite maximo
(mg/dL) (mg/dL)
Nivel 1 78 96
Nivel 2 253 309

Estos limites pueden cambiar con cada lote diferente de controles.

4.1.5.2 Método de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método:

El reactivo Triglicéridos-GPO se usa para medir la concentracion de triglicéridos mediante
un metodote punto final periddico. Los triglicéridos en la muestra se hidrolizan a glicerol
y acidos grasos libres gracias a la accion de la lipasa. Una secuencia de tres pasos
enzimaticos acoplados, utilizando glicerol quinasa (GK), glicerofosfato oxidasa (GPO), y
peroxidasa de rabano picante (HPO) provoca el acoplamiento oxidativo del acido 3,5-
dicloro-2-hidroxibenzeno sulfénico (DHBS) con 4-aminoantipirina para formar un
colorante rojo con la quinoneimina.

Volumen de muestra recomendado: El volumen dptimo es una muestra de 0,5 ml llena.

Materiales y reactivos: SYNCHRON CX. El estuche contiene lo siguiente:
e Dos cartuchos de reactivo triglicéridos (2X300 pruebas)
e Voliimenes por ensayo:
o Volumen de muestra: 3 uL
o Volumen total del reactivo: 300 uL
e Volimenes del cartucho: A 285 pL; B 15 uL; C —

Ingredientes del reactivo:

e Lipasa: (93 U/L)
e Trifosfato de Adenosina (ATP): (2.52 mmol/L)
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Glicerol quinasa (GK): (4 KIU/L)

Glicerofosfato oxidasa (GPO): (1,1 KIU/L)

Aminoantipirina: 0,71 mmol/L

Acido-3,5-dicloro-2-hidroxibenzeno sulfonico (DHBS): (1,54 mmol/L)
Peroxidasa de rabano (HPO): (9 KIU/L)

Materiales adicionales:
e (Calibrador CX MULTI
e Un minimo de dos niveles de material control
e Solucidn salina

Preparacién y almacenaje de soluciones:

El reactivo triglicéridos GPO, almacenado sin abrir entre 2 y 8°C, permanece estable hasta
la fecha de caducidad especificada en la etiqueta del cartucho. Una vez preparado, es
estable entre 2 y 8°C durante 30 dias o hasta su fecha de caducidad, si esta es anterior. No
congelar.

Se prepara el reactivo transfiriendo cualitativamente el contenido del compartimiento C (el
mas pequefio) al compartimiento A (el mas grande). Vuelva a colocar las tapas del cartucho
y suavemente invierta el cartucho varias veces para asegurar una mezcla adecuada.

Equipo utilizado: SYNCHRON CX
Procedimiento.

El sistema SYNCHRON CX dispensa automaticamente los volumenes apropiados de
muestra y de reactivo en la cubeta de reaccion. La proporcion usada es una parte de
muestra a 100 partes de reactivo. El sistema controla el cambio de absorbancia a 520 nm.
Este cambio en absorbancia es directamente proporcional a la concentracion de
triglicéridos en la muestra y es usado por el sistema SYNCHRON CX para calcular y
expresar la concentracion de triglicéridos.

Calibracion:

Se usara el calibrador CX MULTI de los sistemas SYNCHRON. El calibrador sellado
debera almacenarse entre -15 y -20°C hasta la fecha de caducidad indicada en el frasco.
La memoria del sistema debe tener almacenada una curva de calibracion valida a fin de
poder procesar los controles o las muestras del paciente.

En condiciones tipicas de funcionamiento, el cartucho de reactivo triglicéridos-GPO debe
calibrarse cada 14 dias, y también cuando se cambien ciertos repuestos o se realicen ciertos
procesos de mantenimiento. El sistema ejecutara automaticamente la verificacion de la
calibracion y proporcionara informacion al finalizar la calibracion. El sistema avisara al
operador si la calibracion ha fallado y la informacion se imprimira con codigos de error.
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Calculos:

El método utilizado en la determinacion de triglicéridos proporciona un rango analitico de
10 a 1000 mg/dL en suero o plasma.

El sistema efectiia todos los calculos internamente y presenta el resultado final en un
informe. Los sistemas SYNCHRON CX4/CXS5 no calculan el resultado final de las
diluciones de muestras hechas por el operador. En estos casos el resultado producido por
el instrumento debe multiplicarse por el factor de dilucion antes de hacer el informe del
resultado final. Los sistemas SYNCHRON CX4CE/5CE/7 (incluyendo los sistemas CX
DELTA) volveran a calcular el resultado final para las disoluciones de muestras
adicionales hechas por el operador cuando se introduzca el factor de dilucion en el sistema
durante la programacion de muestras.

Control de Calidad de Resultados:

Se debe analizar diariamente un minimo de dos niveles de material control, el normal y el
anormal. Ademas, estos controles deberan efectuarse con cada nueva calibracion, con cada
nuevo frasco de reactivo y después de efectuar determinados procedimientos de
mantenimiento o localizacion de fallos. El uso mas frecuente de controles o de controles
adicionales, se deja librado a la decision del usuario y depende de la carga de trabajo del
laboratorio. Se utilizaron para el control externo el programa NYSSTATH y el programa
de aseguramiento de calidad INCIENSA. Para los controles internos se utilizaron tres
sueros control del sistema SYNCHRON.

Equivalencia: La equivalencia se evaludé mediante analisis de correlacion de las muestras
de los pacientes con métodos clinicos aceptados.

Ecuacion N Media Coeficiente de
correlacion
Suero o plasma Y (94) (314,2mg/dL) (0,999)

(1,065X+9,89mg/dL)
Precisién:

Los sistemas SYNCHRON CX que funcionan correctamente deben presentar valores de
imprecisiones menores o iguales que los limites de operacion siguiente:

Desv. Estandar ~ Valor transicion %CV

Intraserial
(suero o plasma) (5.0 mg/dl) (166.7 mg/dl) (3,0)
Total (7.5 mg/dl) (166.7 mg/dI) (4.5)

(suero o plasma)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea menor o igual que el valor de
transicion, comparar la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
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aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea mayor
que el valor de transicion, comparar el %CV del ensayo con el %CV de los datos para
determinar su aceptabilidad.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.

4.1.5.3 Meétodo de Ensayo: Laboratorio de Andlisis Clinicos, Facultad de
Microbiologia (Método Automatizado)

Principio del método: Metodo colorimétrico completamente enzimatico. Los triglicéridos
son convertidos en glicerol y acidos grasos a traves de la accion de lipasa. El glicero es
convertido en glicerol 3-fosfato por la glicerol kinasa, para luego ser convertido en
dihidroacetona fosfato por la accion de la glicerol- 3 fosfato oxidasa, la cual en presencia
de aminoantipirina y 4- clorofenil se convierte en una quinoneima coloreada.

El cambio en la absorbancia es medida bicromaticamente a S05nm y 692 nm y es
directamente proporcional a la cantidad de triglicéridos presente en la muestra.

Materiales y reactivos: Sistemas de Quimica Clinica Alfa Wassermann (ACE & NExCT).
El estuche contiene lo siguiente:
e Volumen de muestra: 3 pL
e Ingredientes de los reactivos: Solucion buffer: buffer pipes 40 mmol/L, pH 7.5,
4- clorofenil 5.0 mmol/L, iones magnesio 5.0 mmol/L , Adenosina 5-trifosfato
(ATP) 1.0 mmol/L , lipasas >= 150 U/ mL, peroxidasas >=0.5 mmol/L , glicerol
quinasa >= 0.4 U/mL, , azida de sodio 0.05%.
e Reactivo enzimatico: 4- aminoantipirina 0.4 mmol/L, glicero 3 — fosfato oxidasa
>1.5 U/ mL y azida de sodio 0.05%.
e Materiales adicionales: Calibrador de suero Gemcal (Ref ES1-20, un minimo de
dos niveles de material control ( Nivel 1 Ref EC10-1, Nivel 2 Ref EC 10-2)

Preparacién y almacenaje de soluciones:

La solucion buffer y el reactivo enzimatico son estables hasta su fecha de expiracion
cuando se almacena entre 2-8 C.

Estabilidad y preparacion del reactivo de trabajo

Junte las dos soluciones: buffer y enzimatica y mezcle cuidadosamente. Esta solucion
sera estable durante 6 semanas a temperatura de 8-12 C.

Calibracion:

El ensayo de trigliceridos es calibrado a través de la referencia del cambio en la

absorbancia de las muestras no conocidas con el cambio en la absorbancia de un estandar
ES-1-20. Haga la prueba de precipitacion del HDL usando el valor del estandar igual al
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valor del colesterol. Los resultados son automaticamente multiplicados con el
correspondiente factor de dilucion.

La calibracion es estable por 10 dias. Adicionalmente, debe calibrarse cuando cualquiera
de lo siguiente ocurra:

El nimero de lote del reactivo es cambiado.
Se de mantenimiento mayor al equipo.

e Los valores de control hayan cambiado o estén fuera del rango y una nueva solucion
de control no solucione el problema.

Control de Calidad de Resultados:

Preparacion de los controles

Los sueros control de nivel 1 y 2 no requieren el paso de precipitacion. Estan listos para
ser usados. Mezcle 1.0 mL del control con 2.5 mL de agua destilada antes de usarlo.

El control de calidad debe ser diario. Dos niveles de suero control deberian ser usados dos
veces al dia, o cuando una nueva solucidn del reactivo sea iniciada, o se debe recalibracion.
Los valores obtenidos deben caer dentro del rango especificado. Si los valores caen fuera
del rango, los siguientes pasos deberan completarse:

e Chequear el equipo y la fuente de luz.

e Chequear el estado de limpieza del equipo.

e Chequear el agua y la presencia de contaminantes. El crecimiento bacteriano

puede producir resultados alterados.
e Chequear la temperatura de la reaccion
e Chequear la fecha de expiracion del kit.

Interferencias: un porcentaje igual o mayor de 10% es considerado una interferencia
significativa

Glicerol acuoso o estandares de trioleina no son compatibles con este ensayo.

Ciertas drogas pueden afectar el ensayo o los niveles circulantes.

Los métodos enzimaticos sin muestras blancos para glicerol pueden dar resultados de 10-
20 mg/dL ( 0.11-0.23 mmol/ L) mayores que el método colorimétrico o fluoro métrico.
Hemolisis: no se ha observado interferencia significativa a niveles de 500 mg/dl.
Bilirrubina: no se ha observado interferencia a niveles de 25 mg/dl.

Valores de referencia: cada laboratorio establecera sus propios valores de acuerdo a la
edad, sexo y geografia de la poblacidn evaluada.

Linearidad:

Este método es linear hasta 11.4 mmol/L o 1000 mg/dL. Para convertir mg/dL a umol /
L multiplicar por 0.0113. Si una muestra excede este valor, una nueva muestra sera
diluida para ser analizada de forma automatica.

Sensibilidad
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La concentraciéon minima detectable de trigliceridos con un nivel aceptable de precision
se da a 0.122 mmol/L / 10.62 mg/dL.

Precisién:
Entre la misma corrida de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 1.10 2.60
mg/ dl 97.35  230.10

SD mmol /L 0.02 0.05

mg/ dl 1.77 442
CV % 1.60 1.7
N 21 21

Entre diferente corridas de pruebas:
Nivel 1 Nivel 2
Media mmol /L 1.20 2.50
mg/ dl 106.19 221.24

SD mmol /L 0.02 0.05

mg/ dl 1.77 443
CV% 1.94 2.05
N 10 10

4.1.6 Analisis de Catecolaminas

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de catecolaminas (epinefrina y norepinefrina) en
orina.

Alcance: Este procedimiento aplica al andlisis de epinefrina y norepinefrina en orina,
realizado por el Laboratorio del Programa de Neurociencias, [UCR y el laboratorio
CENAHC.

(Commented [E1]: KENIA ESTO FALTA

Tipo de Muestra: La muestra es orina, recolectada durante 12 horas nocturnas.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente contaminacion debera ser rechazada.
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4.1.6.1 Meétodo de Ensayo. Laboratorio del Programa de Neurociencias, UCR.

Principio del método:

Se us6 cromatografia liquida de alta resolucion para la medicion de catecolaminas. Lo que
implica el paso de una solucion a través de una columna que presenta absorcion selectiva
para los distintos componentes del soluto, debido a alguna diferencia en su estructura
quimica. La columna es humedecida por una solucion tampon adecuado (fase movil). Se
coloca la mezcla de las moléculas que se van a separar en la parte superior de la columna
y se hace pasar lentamente a lo largo de esta, junto con la fase movil. Se toman fracciones,
mientras continua el proceso de elusion (paso a través de la columna).

Las muestras son inyectadas, y arrastradas a altas presiones en un aparato automatizado
(2000-4000 psi), para hacer que las soluciones pasen rapidamente a través de la fase

estacionaria.

Volumen de muestra recomendado: Se utilizan 2 ml de orina. En el cromatografo se inyecta
1 ml de muestra.

Materiales y reactivos:

Estandares:

e Solucidn estandar de trabajo (10 pg/mL de epinefrina, 15 pg/mL de norepinefrina
y 100 pg/mL de dopamina).

e Solucion madre de estandar interno (100 pg/mL de DHBA)

e Estandar interno, solucion de trabajo (10 pg/mL de DHBA)
Solucién de estandar acuoso (50 ng/mL de epinefrina, 75 ng/mL de norepinefrina,
100 ng/mL de DHBA y 500 ng/mL de dopamina).

e Kitde BAS: cartuchos, columnas, los reactivos de extraccion, Reactivo A: solucion
de pretratamiento de catecolaminas en orina.

e Reactivo B: solucion de lavado de columna 1
Reactivo C: solucion de lavado de columna 2

e Reactivo D: solucion de elusion

Equipo utilizado:

Recipientes para la fase movil y sistemas para el tratamiento de disolvente, de vidrio o
acero inoxidable, que contienen aproximadamente 500 mL de un disolvente, un
desgasificador y un dispositivo de filtro, para el polvo y particulas en suspension.

Sistemas de bombeo que genere presiones por encima de 6000 psi, un flujo libre de
pulsaciones, posea un intervalo de caudales entre 0,1 a 10 mL/min, formado por

componentes resistentes a la corrosion.

Sistemas de inyeccion de muestra.
Columnas analiticas para cromatografia de liquidos.
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Precolumnas.

Termostatos.

Tipos de relleno de la columna, pelicular o de particula porosa.
Detectores.

Detectores electroquimicos.

Procedimiento

Para limpiar la muestra de orina de posibles interferencias se realizo una extraccion en fase
solida previa a la inyeccion de muestra en el cromatografo. Antes de iniciar el proceso de
extraccion se dejo descongelar la muestra a temperatura ambiente y se agito durante 10
segundos en un vortex a velocidad cinco, para homogenizarla. Se transfirié 1 mL de orina
a un tubo de ensayo, se le agrego 20 pL de solucion de trabajo de estandar interno y 1 mL
de reactivo A, se homogenizo en vortex por 10 segundos.

Colocar las columnas de extraccion en la camara de vacio, colocar 2 mL de metanol en
cada cartucho, encender la bomba de manera que el flujo de elusion de ImL/min. Antes de
que el metanol termine de eluir, agregar 2 mL de reactivo B. Se adiciond a cada cartucho
la mezcla previamente preparada. Se hacen pasar 2 mL de reactivo A, B y C, al ser eluidos
se desechan, el reactivo D se recolecta en un nuevo tubo de ensayo. Se evitd siempre el
paso del aire a través la columna.

Calibracion:

En este caso, las curvas de calibracion se realizaron de varias muestras con concentraciones
conocidas de las sustancias por evaluar.

Las concentraciones de los calibradores preparados son las siguientes:

Calibrador  Epinefrina  Norepinefrina  Dopamina

(ng/ml) (ng/ml) (ng/ml)
1 150 225 1500
2 75 112.5 750
3 37.5 56.3 375
4 18.8 28.1 187.5
5 9.4 14.1 93.8
6 4.7 7.0 46.9

Se elaboraron curvas lineales empleadas como patrones de calibracion en la determinacion
de la concentracion de catecolaminas.

Calculos:
El calculo de la concentracion se lleva a cabo con la siguiente ecuacion: C = (S x U)/P

Donde:
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C: concentracion de la catecolamina en la incognita.

S: concentracion conocida de la catecolamina en el calibrador
U: respuesta de la catecolamina en la incognita

P: respuesta de la catecolamina en el calibrador.

Control de Calidad de Resultados:

Para cada analisis de muestras, se utilizaron 6 calibradores con concentraciones conocidas
de Epinefrina y Norepinefrina. Con estos patrones de calibracion se elabor6é una curva
lineal, de la que se calcul6 la concentracion en cada muestra.

Variacion entre dias: Se inyecto: la solucion de estandar acuoso, la misma solucion pero
después de haber pasado a través de las columnas de extraccion en fase solida, y la mezcla
de orina. De cada una de las muestras se hicieron cinco inyecciones diarias durante tres
dias consecutivos. Para evaluar si hubo diferencias significativas entre los dias de medicion
se realizo un andlisis de varianza con los datos de concentracion de las muestras.

Estabilidad de los calibradores: Se prepararon calibradores en el dia uno, y se inyectaron
el mismo dia, se inyectaron también el dia dos y el dia tres después de la preparacion. La
respuesta obtenida, se comparo entre los dias mediante un analisis de varianza.

Repetibilidad: Se inyecto: la solucion de estandar acuoso, la misma solucion una vez que
se hizo pasar a través de las columnas de extraccion de la fase solida, y la mezcla de orina.
De cada una de las muestras se hicieron 15 inyecciones para evaluar la repetibilidad del
ensayo, de las 15 inyecciones se obtuvo el promedio, desviacion estandar y coeficiente de
variacion.

Exactitud: Se elaboro una curva lineal con los calibradores acuosos. Se hicieron 15
inyecciones de una muestra estdndar acuosa, cada una de las inyecciones, asi como el
promedio de estas, se compararon contra la calibracion.

Linealidad: Se evalu6 la linealidad alcanzada con calibradores acuosos sin previa
extraccion, los mismos calibradores pero que incorporaron en el proceso de extraccion de
la fase so6lida, y en los calibradores de orina. Ademas se realizaron curvas lineales de estas
sustancias durante dos dias consecutivos con las muestras preparadas en el primer dia, esto
con el objetivo de evaluar a través del tiempo, la estabilidad de los calibradores preparados.

4.1.6.2 Método de Ensayo: Laboratorio Cenahce.

Principio del método:

Inmunoensayo enzimatico para la determinacion cuantitativa de adrenalina y noradrenalina
en plasma y orina (2 CAT EIA, Inmunobiological Laboratories, IB 89519).

Se determinan cuantitativamente la adrenalina y noradrenalina presente en orina y plasma.
Ambas son extraidas usando un gel de afinidad cis-diolespecifico, luego acilado a N-
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aciladrenalina y N- acilnoradrenalina, y luego convertida enzimaticamente durante el
proceso de deteccion en N-acilmetanefrina y N- acilnormetanefrina.
El kit de EIA competitiva usa un formato de plato de microtiter. Adrenalina y noradrenalina
se adhieren a la fase solida del plato de microtiter. La acilada adrenalina y noradrenalina
de la muestra, y la ligada ala fase solida compiten por un numero fijo de sitios de ligando
anti-suero. Cuando el sistema esta en equilibrio, el antigeno libre u los complejos antigeno-
antiserum libres son removidos por medio del lavado. El anticuerpo ligado a la
catecolamina en la fase solida es detectado por un conjugado anti-rabbit IgG peroxidasa
usando TMB como substrato. La reaccion es monitoreada a 450 nm con una cantidad de
anticuerpo ligado a la catecolamina en fase solida, la cual sera inversamente proporcional
a la concentracion de la catecolamina en la muestra.

Materiales y reactivos:

Reactivos para la extraccion y la acilacion

BA-10-
1601
BA-10-
1602
BA-10-
1603
BA-10-
1604
BA-10-
1605
BA-10-
1606
BA-10-
1651
BA-10-
1652
BA 1611

BA 1612

BA 1613

BA 1617

BA 1618

BA 1618

Estandar A
Estandar B
Estandar C
Estandar D
Estandar E
Estandar F
Control 1

Control 2

Buffer de
acilacion
Reactivo de
Acilacion
Buffer del
ensayo
Buffer de
extraccion
Plato de
extraccion
HCL

Estandar A, 0 ng/mL (Adrenalina, 0 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Estandar B, 1 ng/mL (Adrenalina, 4 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Estandar C, 4 ng/mL (Adrenalina, 16 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Estandar D, 16 ng/mL (Adrenalina, 64 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Estandar E, 64 ng/mL (Adrenalina, 256 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Estandar F, 256 ng/mL (Adrenalina, 1024 ng/dL
(noradrenalina: 1x 1 mL, lista para usar
Control 1, 1 x 1 mL, listo para usar

Control 2, 1 x 1 mL, listo para usar

Buffer de acilacion, 1 x 20 mL , listo para usar
Reactivo de acilacion, 2 x 1.5 mL, listo para usar
Buffer del ensayo, 2 x 4 mL, listo para usar, contiene 1
M HCL

Buffer de extraccion, 2 x 4 mL, listo para usar

Plato de macrotiter, 2 x 48 wells, recubierto con gel de
afinidad de boronato

Acido clorhidrico, 1 x 20 mL, listo para usar (amarillo)
contiene 0.025 M.

Reactivos para el inmunoensayo enzimatico

59



BA Enzima Enzima, 4 x 1mL/ vial, liofilizado, contiene la enzima

1615 catecol- O- metiltransferasa.
BA Coenzima Coenzima, 2 x 0.75mL, lista para usar, S- adenosil-L-
1614 metionina
BA Buffer enzimatico | Buffer enzimatico, 1 x 4 mL, listo para usar
1616
BA 10- | ADR-antisuero Antisuero de adrenalina, 1 x6 mL, de conejo, listo para
0110 usar
, coloreado amarillo
BA 10- | NAD- antisuero Antisuero de noradrenalina, 1 x 6 mL, de conejo, listo
0210 para usar, coloreado amarillo
BA 10- | ADR-tiras del | Tiras del microtiter para adrenalina, 12 tiras, 8 wells
0131 microtiter cada una, separables, precubiertas con adrenalina
derivatizada coloreada azul.
BA 10- | NAD-tiras del | Tiras del microtiter para noradrenalina, 12 tiras, 8 wells
0231 microtiter cada una, separables, precubiertas con noradrenalina

derivatizada coloreada amarillo.
BA 10- | Buffer de lavado | Buffer de lavado concentrado, 3 x 50 mL, concentrado.

0030 concentrado 10X | Diluya el contenido con agua destilada hasta alcanzar
un volumen final de 500 mL.

BA 10- | Conjugado Conjugado de la enzima, 2 x 11 mL, listo para usar, IgG

0040 anti-conejo conjugada con peroxidasa

BA10- | Substrato Substrato, 2 x 11 mL, listo para usar, conteniendo TMB

0055

BA10- | Solucion de | Solucion de finalizacion, 2 x 11 mL, lista para usar,

0080 finalizacion contiene 0.25 M de acido sulfurico

BA10- | Envoltura Envolturas adhesivos, 2 x 4 pliegos.

0090

Equipo adicional utilizado:
- Pipetas automaticas
- Plato de lavado
- Lector de elisa capaz de leer absrobancias a 450nm
- Agitador orbital ( capaz de agitar entre 400-900 rpm)
- Agua destilada
- Vortex

Colecta y almacenamiento de la muestra de orina

El volumen total excretado durante el periodo, debera ser colectado y mezclado en una
botella conteniendo de 10-15 mL de HCl 6M como preservante. Evitese exposicion directa
a la luz. Determine el volumen total y tome una alicuota . Las muestras pueden ser
almacenadas a -20C hasta por 6 meses.

Procedimiento ( Trabajar reactivos y muestras a temperatura ambiente)
1. Preparacion del buffer de lavado:
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Diluya 50 mL de la solucion concentrada del buffer de lavado con agua destilada
hasta un volumen final de 500 mL. Almacene el buffer diluido a 2-8 C.
Preparacion de la solucion de enzimas:
La solucion de enzimas debe ser preparada fresca antes de cada ensayo (no mas de
15 minutos). Reconstituya el contenido el vial etiquetado como Enzima, con 1 mL
de agua destilada y mezcle bien. Agregue 0.3 mL de la coenzima seguida de 0.7
mL del buffer de la enzima. El volumen total de la solucion de la enzima sera 2.0
mL.
Preparacion de la muestra, extraccion y acilacion
Se extraen 10 uL de cada estandar, control 1 y 2 y muestras de orina.
Pipetee 10 uL de Estandar A al F, 10 uL del control 1y 2, y 10 uL de orina en
los respectivos wells del plato de microtiter. Agregue 250 uL de agua destilada
a esos wells para corregir el volumen.

. Pipetee 50 uL de buffer del ensayo en cada well

Pipetee 50 uL del buffer de extraccion en cada well
Cubra el plato con la envoltura adhesiva e incubelo por 30 minutos a
temperatura ambiente en un agitador orbital (600-900 rpm).
Remueva la envoltura y descartela. Decante el plato de inmediato y remueva el
liquido residual vertiendo sobre una toalla de papel.
Pipetee 1 mL del buffer de lavado concentrado en cada well, cubralo con el
adhesivo e incubelo por 5 minutos a temperatura ambiente en un agitador
orbital (600-900 rpm).
Remueva la envoltura y descartela. Decante el plato de inmediato y remueva el
liquido residual vertiendo sobre una toalla de papel
Repitael pasof.y g.
Pipetee 150 uL del buffer de acilacion en cada well.
Pipetee 25 uL del reactivo de acilacion en cada well
Incube el plato sin envoltura por 15 minutos a temperatura ambiente en un
agitador obital (600-900 rpm)
Decante el plato inmediatamente y remueva el liquido residual

. Pipetee 1 mL de la solucion buffer de lavado concentrado en cada well
Incube el plato con envoltura por 10 minutos a a temperatura ambiente en un
agitador obital (600-900 rpm)
Decante el plato inmediatamente y remueva el liquido residual
Pipetee 150 uL de acido hidroclorico (0.025) en cada well para eludir la
adrenalina y la noradrenalina
Cubra el plato con el adhesivo e incubelo por por 10 minutos a a temperatura
ambiente en un agitador obital (600-900 rpm). No decante el supernatante.
El siguiente volumen eludido es necesario para el ensayo de elisa: 100 uL de
adrenalina y 20 uL de noradrenalina.

Imunoensayo enzimatico de adrenalina
Pipetee 25 uL de la solucion de enzimas preparada fresca en cada well.
Pipetee 100 uL de los estandares extraidos, controles y la muestra a analizar en
cada well.
Incube por 30 minutos a temperatura ambiente en un agitador a 400-500 rpm.
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d. Pipetee 50 uL del antisuero de adrenalina en cada well.

e. Incube por 2 horas a temperatura ambiente en un agitador orbital a 400-500
rpm.

f. Aspire/descarte y lave cada well 3 veces. Seque al invertir el plato sobre papel
absorbente.

g. Pipetee 100 uL de substrato en cada well

h. Incube por 20-30 minutos a temperatura ambiente en un agitador orbital a 400-
500 rpm. Evite la exposicion a la luz directa del sol.

i.  Agregue 100 uL de la solucion final a cada well y agite el plato de microtiter
para asegurar una distribucion homogenea de la solucion.

j. Lea la absorbancia de la solucion en los wells a los 10 minutos, usando un lector
del microplato a 450 nm y una referencia de longitud de onda entre 620nm y
650 nm.

[

Imunoensayo enzimatico de noradrenalina

a. Pipetee 25 uL de la solucion de enzimas preparada fresca en cada well.

b. Pipetee 20 uL de los estandares extraidos, controles y la muestra a analizar en
cada well.

c. Incube por 30 minutos a temperatura ambiente en un agitador a 400-500 rpm.

d. Pipetee 50 uL del antisuero de noradrenalina en cada well.

e. Incube por 2 horas a temperatura ambiente en un agitador orbital a 400-500
rpm.

f. Descarte o aspire los contenidos de los wells y lave cada well con 300 uL de
solucion diluida de buffer de lavado concentrado. Repita el lavado 2 veces.
Seque al invertir el plato sobre papel absorbente.

g. Pipetee 100 uL del conjugado de la enzima en cada well

h. Incube por 20-30 minutos a temperatura ambiente en un agitador orbital a 400-
500 rpm.

i. Aspire o descarte y lave cada well 3 veces . Seque al invertir el plato sobre
papel absorbente.

j. Pipetee 100 uL del substrato en cada well.

k. Incube por 20-30 minutos a temperatura ambiente en un agitador orbital a 400-
500 rpm evitando la exposicion a la luz del sol directa.

1. Agregue 100 uL de la solucion final a cada well y agite en el plato de microtiter
para asegurar una distribucion homogenea de la solucion.

m. Lea la absorbancia de la solucion en los wells a los 10 minutos, usando un lector
del microplato a 450 nm y una referencia de longitud de onda entre 620nm y
650 nm.

Calculo de los resultados

Concentracion de los estandares:
Adrenalina: A=0 ng/mL, B=1ng/dL, C=4 ng/dL , D=16ng/dL, E= 64 ng/dL,
F=256ng/dL.
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Noradrenalina: A=0 ng/mL, B=4ng/dL, C= 16 ng/dL , D=64ng/dL, E=256 ng/dL,
F=1024 ng/dL.

Calcule la absorbancia media para cada estandar, cada control y el desconocido

Plotee las lecturas de la absorbancia media de los estandares en el eje Y versus el log de
la concentracion de los estandares en ng/dL en el eje X, usando una curva lineal de mejor
ajuste.

Determine las concentraciones del analito en los controles y el desconocido por medio de
lal curva del estandar por medio de comparar su absorbancia media con los valores
correspondientes de los analitos.

Las concentraciones de las muestras de orina y de los controles pueden leerse
directamente de la curva estandar.

Calibracion:

La calibracion se realiza en nanogramos por mililitro (ng/mL). Para cada grupo de pruebas
realizada, la concentracion determinada para el kit de control debe caer dentro de los limites
establecidos para el lote de cada kit. Si los valores especificados para los controles del kit
no son logrados, los resultados de las pruebas podrian ser inexactos y deberan ser repetidos.

El ligando entre el antisuero y los conjugados de la enzima y la actividad de la enzima
usada son dependientes de la temperatura, los valores de extincion pueden variar si no se
controla la temperatura. A mayor temperatura, mayores valores de extincion. Estas
variaciones tambien aplican para los tiempos de incubacion. La temperatura 6ptima durante
el inmunoensayo enzimatico es entre 18 y 22C.

Valores esperados teoricos
Adrenalina urinaria: < 20 ug/dia (110 nmol/ L)
Noradrenalina urinaria: < 90 ug/dia ( 535 nmol/L)

Sensibilidad Teorica

La sensibilidad es definida como la concentracion aparente que esta dos desviaciones
estandar por debajo del conteo promedio a zero ligandos.

Adrenalina urinaria: 0.33 ng/ mL

Noradrenalina urinaria: 1.33 ng/ mL

Especificidad Teorica

Varias aminas biogenicas, sus derivados y compuestos estructurales relacionados fueron
probados por ser posibles interferentes con relacion al antisuero de N- acilmetanefrina (
usada en el ensayo de adrenalina) y con N- acilnormetanefrina ( usada en el ensayo de
noradrenalina. Dichos compuestos se describen en el metodo IB 89519/ 2 CAT EIAde
Inmuno Biological Laboratories, Inc.
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Reproducibilidad Teorica

La reproducibilidad de las pruebas de elisa fue investigada al determinar los coeficienres
de variacion intra e inter ensayos, al medir de forma repetida dos muestras de orina con
diferentes concetraciones de adrenalina y noradrenalina

Adrenalina (intra ensayo, n=40)
Muestra | Media + DE (ng/dl | CV%
1 2.5+0.4 15.0

2 11.7+0.8 6.9

Adrenalina (inter ensayo, n=11)
Muestra | Media + DE (ng/dl | CV%
1 8.8+1.1 13.2
2 34.245.2 6.9

Noradrenalina (intra ensayo, n=40)
Muestra | Media + DE (ng/dl | CV%
1 24.4+3.9 16.1

2 92.7+9.0 9.8

Noradrenalina ( inter ensayo, n=11)

Muestra | Media + DE (ng/dl | CV%
1 39.8+3.4 8.5
2 135420 15.0

Linealidad

La linealidad del ensayo de elisa fue evaluado usando siete diferentes diluciones de orina.
La linealidad media de todas las diluciones en orina fue 100% (DE 13%, rango 86-124)
para adrenalina, 100% (DE 14%, rango 85-123%) para noradrenalina. La relacion entre la
concentracion y la dilucion de orina no se desvio significativamente de la linealidad de la
concentracion de los rangos de concentracion estudiados ( 4.6-81.4 ng/mL y 184-545
pg/mL para adrenalina por elisa, yt (20-339 ng/mL y 636-2,436 pg?mL para noradrenalina
por elisa.

Comparacion ELISA vs HPLC
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Al analizar las concentraciones de adrenalina y noradrenalina de 30 muestras de orina por
los dos metodos y usando controles externos de UK-NeQAS, los resultados del analisis de
regresion lineal mostraron los siguientes datos:

-Adrenalina: y=1.17x+ 0.06, r= 0.99

-Noradrenalina: y=1.27x-0.04, r=0.96

4.1.7 Analisis de Cortisol

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de cortisol en orina.

Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de cortisol en orina realizado en el
Laboratorio Cenaceh Ltda.

Tipo de Muestra:
La muestra es orina de 12 horas, sin conservante.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente contaminacion debera ser rechazada.

4.1.7.1 Meétodo de Ensayo: Laboratorios Cenahce Ltda.

Principio del método:

En el procedimiento automatizado por quimioluminiscencia IMMULITE de Cortisol el
Cortisol marcado con la enzima fosfatas alcalina compite con el Cortisol de la muestra del
paciente por sitios de union en las esferas recubiertas con anticuerpo. Después de la
incubacion (30 minutos), se logra la separacion de lo unido con lo libre con lavados
sucesivos Una vez colocado el sustrato dioxetano, la enzima actia rompiendo los enlaces
de manera tal que el sustrato produce luz. La emision de luz es detectada por un tubo
fotomultiplicador siendo los conteos inversamente proporcionales a la cantidad de Cortisol
presente en la muestra del paciente. La cantidad de DHEA-SO4 en la muestra es
determinada comparando los conteos con una curva de calibracion automaticamente por el
sistema.

Volumen de muestra recomendado: 0.5 mL orina (procedimiento de extraccion). El
volumen optimo es 100 pL por tubo.

Materiales y reactivos:
e Unidades de reaccion de Cortisol (LCO1)
e Vial de rectivo de Cortisol (LCO2)
e Ajustadores de Cortisol (LCOL,LCOH)

Materiales adicionales:
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Diluyente de Cortisol (LCOZ)

Sustrato quimioluminiscente (LSUBX)

Lavado de sonda (LKPM)

Recipientes de muestras desechables (LSCP)

Soportes de recipientes de muestras con codigo de barras ( LCHx-y)
Vortex

Micropipetas

Agua destilada o desionizada.

Preparacién y almacenaje de soluciones:

e Marcar un tubo de propileno de 12x75 para cada muestra de orina.

e Pipetear 500 uL de cada muestra de orina en el tubo preparado. Si la muestra esta
turbia o se ha formado un precipitado, centrifugar primero la orina y trabajar con el
sobrenadarte.

e Extraccion: afiadir 1 mL de diclorometano a cada tubo. Tapar bien. No pipetear
diclorometano con la boca.

e Mezclar por inversion suave, durante 10 minutos. Usar un equipo de rotacion
mecéanica de 15 a 20 revoluciones por minuto.

o Centrifugar durante 5 minutos a 1500 xg aproximadamente para separar las 2 fases.
Cualquier muestra que este parcialmente emulsificada se debera agitar
vigorosamente y centrifugar nuevamente.

e Quitar la parte de la capa superior, teniendo cuidado de no interferir con la interfase.
Utilizar un aspirador de agua corriente. (si se aspira toda la capa superior hasta la
interfase, la capa de diclorometano puede contaminarse con material de la fase
acuosa con la que esta en contacto).

e Evaporacion: transferir 400 uL de la fase anterior (diclorometano) a cada uno de
los tubos. Pipetear todos los extractos directamente del fondo con una micro pipeta.
Tener cuidado de que nada de la fase superior entre en el tubo de analisis.

e Evaporar para completar el secado. Coloque la gradilla con los tubos en la
incubadora a 50°C, de 10 a 15 minutos hasta que el diclorometano haya evaporado.

e Una vez secos, agregar 200 uL de diluyente libre de Cortisol

e Dejar en reposo por 12 horas.

Nota: La dilucién inicial de la orina 1 en 2 es compensada por los volumenes del extracto
y el suero libre de Cortisol, por lo que no hay que multiplicar el resultado final con factor
alguno.

El procedimiento de extraccion puede interrumpirse, guardando la capa del infranadante
herméticamente en un congelador a -20°C.

Equipo utilizado: Sistema IMMULITE 1000

e Vortex
e Micropipetas autométicas, 10-100 ul y de 100 -1000 ul.
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Procedimiento

Ajuste de la curva: El sistema IMMULITE utiliza curvas maestras almacenadas en su
memoria lo que elimina la necesidad de procesar curvas de calibracion en cada corrida. La
curva maestra para cada lote es generada por la compaifiia DPC y los parametros de esa
curva estan codificados en el codigo de barras de cada juego de reactivos el cual se
introduce al sistema del operador y cada juego se ajusta con la curva maestra del fabricante.
Este ajuste corrige las variaciones de desempefio del instrumento en el laboratorio y la
funcién observada el la compaiiia durante la generacion de la curva maestra.

Transferir los ajustadores, control de calidad y muestras en copas plasticas y colocarla en
el soporte. El volumen de muestra requerido es de 175 uL

Intervalo Analitico:

El método utilizado en la determinacion de Cortisol proporciona un rango analitico de 0.2
a 50 ug/dl en suero o plasma. Las muestras con concentraciones que excedan el limite
superior del rango analitico del método son reanalizadas. Concentraciones mayores deber
ser diluidas con salina o agua desionizada y ser reanalizadas.

Control de Calidad de Resultados:

Se analiza con cada corrida de muestras, 3 sueros control (CON6) con base de suero
humano de tres niveles, que contiene Cortisol. El valor de cada control debe estar dentro
del rango permisible (+- 2 DE), de acuerdo a lo siguiente:

Media Rango (+- 2 DE)
Control 4 (bajo) 3,2 ug/dl 2,6-3,8 ug/dl
Control 5 (medio) 12,2 ug/dl 10,6-13,8 ug/dl
Control 6 (alto) 34 ug/dl 30-38 ug/dl

Los ajustadores de calibracion se montan por cuadruplicado, de tal forma que con cada
corrida, se obtiene el coeficiente de variacion de cada dato. Las muestras repetidas sirven
como una herramienta de valor adicional para monitorizar la precision interensayo. Los
controles cada cien pruebas

Acciones correctivas: Si en una corrida de muestras, los valores de los sueros estan fuera
de los rangos permisibles, se reanalizan las muestras cuyos valores estén dentro del rango
definido para el control.

4.1.8 Analisis de Dehidroepiandrosterona sulfatada (DHEAS)

Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de dehidroepiandrosterona sulfatada (DHEAS) en
sangre.
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Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de dehidroepiandrosterona sulfatada
(DHEAS) realizado en el laboratorio Cenahce Ltda.

Tipo de Muestra: La muestra es el plasma con EDTA o suero, libre de hemolisis.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente hemolisis debera ser rechazada.

Almacenamiento y distribucién de muestras:

Para almacenar las muestras debera utilizarse recipientes de vidrio o plastico y refrigerarse,
2 dias a 2-8°C., 0 2 meses a -20°C. antes del ensayo, llevar todas las muestras a temperatura
ambiente (15-28°C) y mezclar por inversion. Alicuotar, si es necesario, para evitar la
repeticion de congelacion y descongelacion. No intentar la descongelacion de las muestras
calentandolas en un bafio de agua.

4.1.8.1 Método de Ensayo: Laboratorios Cenahce Ltda.

Principio del método:

En el procedimiento automatizado por quimioluminiscencia IMMULITE de DHEA-SO la
DHEA-SO marcada con la enzima fosfatas alcalina compite con la DHEA-SO de la
muestra del paciente por sitios de union en las esferas recubiertas con anticuerpo. Después
de la incubacion (30 minutos), se logra la separacion de lo unido con lo libre con lavados
sucesivos Una vez colocado el sustrato dioxetano, la enzima actiia rompiendo los enlaces
de manera tal que el sustrato produce luz. La emision de luz es detectada por un tubo
fotomultiplicador siendo los conteos inversamente proporcionales a la cantidad de DHEA-
SO4 presente en la muestra del paciente. La cantidad de DHEA-SO4 en la muestra es
determinada comparando los conteos con una curva de calibracion automaticamente por el
sistema.

Volumen de muestra recomendado: El volumen éptimo es 50 pL por tubo.

Materiales y reactivos:

e Tubos con esferas recubiertas de DHEA-SO marcado4 Ab (LDS1).

e Sustrato quimioluminiscente (LSUBX): Ajustadores DHEA-SO4 (LDSL, LDSH).
El sistema IMMULITE utiliza curvas maestras almacenadas en su memoria lo que
elimina la necesidad de procesar curvas de calibracion en cada corrida. La curva
maestra para cada lote es generada por la compaiiia DPC y los parametros de esa
curva estan codificados en el codigo de barras de cada juego de reactivos el cual se
introduce al sistema del operador y cada juego se ajusta con la curva maestra del
fabricante. Este ajuste corrige las variaciones de desempeiio del instrumento en el
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laboratorio y la funcion observada el la compaiiia durante la generacion de la curva
maestra.

Copas plasticas desechables ( LSCP)

Soportes para la copas plasticas (LCHx-y)

Cotrol multivalente de tres niveles

Agua destilada o desionizada.

Micropipetas automaticas, 200 uL

Equipo utilizado: IMMULITE 1000

Procedimiento:

Transferir los ajustadores, control de calidad y muestras en copas plasticas y colocarla en
el soporte. El volumen de muestra requerido es de 175 uL. Coloque el soporte de muestra
en la cadena de carga seguido del tubo con esfera.

Intervalo Analitico

El método utilizado en la determinacion de DHEAS proporciona un rango analitico de 10
a 1000 ug/dl en suero o plasma. Las muestras con concentraciones que excedan el limite
superior del rango analitico del método son reanalizadas. Concentraciones mayores deber

ser diluidas con diluyente de DHEASO4 de la casa comercial

Control de Calidad de Resultados:

Se analiza con cada corrida de muestras, 3 sueros control (CON6) con base de suero
humano de tres niveles, que contiene DHEA-SO4. El valor de cada control debe estar
dentro del rango permisible (+- 2 DE), de acuerdo a lo siguiente:

Media Rango (+- 2 DE)
Control 4 (bajo) 86 ug/dl 70-102 ug/dl
Control 5 (medio) 255 ug/dl 222-288 ug/dl
Control 6 (alto) 603 ug/dl 481-725 ug/dl

Los ajustadores de calibracion se montan por cuadruplicado, de tal forma que con cada
corrida, se obtiene el coeficiente de variacion de cada dato. Las muestras repetidas sirven
como una herramienta de valor adicional para monitorizar la precisién interensayo. Los
controles cada cien pruebas.

Acciones correctivas: Si en una corrida de muestras, los valores de los sueros estan fuera
de los rangos permisibles, se reanalizan las muestras cuyos valores estén dentro del rango
definido para el control.

4.1.9 Analisis de Proteina C Reactiva (PCR)
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Objetivo: Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes
del proyecto CRELES para el analisis de proteina C reactiva (PCR) en sangre.

Alcance: Este procedimiento aplica al analisis de proteina C reactiva en realizado en el
laboratorio Cenahce Ltda.

Tipo de Muestra: La muestra es el suero, libre de hemolisis.

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente hemolisis debera ser rechazada.

4.1.9.1 Meétodo de Ensayo: PCR de alta sensibilidad , Laboratorios Cenahce Ltda.
(Konelab, Ref 981798)

Principio del método:

La proteina C reactiva (PCR) es un constituyente habitual del suero presente en
concentraciones muy bajas en individuos sanos. Los niveles de PCR aumentan en casos de
infecciones bacterianas agresivas y dafios tisulares extensos. La PCR es una de las
proteinas de la fase aguda mas sensible, los niveles suelen incrementarse en forma drastica
en infartos al miocardio, traumatismos, infecciones, inflamaciones, cirugia o proliferacion
neoplasica.

El metodo de medicion se basa en la inmunoprecipitacion a 540 nm. Se agregan
microparticulas revestidas con PCR antihumana a muestras tamponadas. El incremento de
absorbencia provocado por la inmunoprecipitacion se registra cuando la reaccion alcanza
su punto final. El cambio de absorbencia es proporcional a la cantidad de antigeno (PCR)
en la solucion.

Volumen de muestra recomendado: Puede usarse suero, plasma con heparina y plasma con
EDTA. Las muestras turbidas deberan centrifugarse. El volumen 6ptimo es 50 pL por tubo.

Materiales y reactivos suministrados:

Reactivo PCR alta sensibilidad 1 x 4 mL: microparticulas revestidas con PCR antihumana
(oveja) liofilizada, NaN3, 1 - <2.5%

Tampon PCR alta sensibilidad 2 x50 mL, Tns 0.2 mol/L, NaN3 < 0.1%

Diluyente de muestras 1 x 60mL, PBS 0.01 mol/L, NaN3 <0.1%

Calibrador PCR alta sensibilidad 2 x 1 mL, humano, NaN3, <0.1%

Reactivos no suministrados: CPR high sensitivity control , codigo 981852
Equipo utilizado: KONELAB ™
Procedimiento:

El tampon PCR de alta sensibilidad, el diluyente para muestras y el calibrador PCR de alta
sensibilidad estan listos para su uso.
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Para reconstituir el reactivo PCR de alta sensibilidad, agregue exactamente 4 mL de agua
desionizada, cierre el vial, mezcle suavemente y deje reposar durante al menos 30 minutos
a temperatura ambiente. Vuelva mezclar el contenido antes de usarlo. No lo agite, transfiera
reactivo a un vial vacio con codigo de barras para analizadores Konelab. Utilice siempre
el tampon PCR de alta sensibilidad, reactivo PCR de alta sensibilidad y calibrador PCR
de alta sensibilidad con el mismo ntimero de lote, ya que los componentes se han agrupado
por lotes.

Los reactivos en viales sin abrir se pueden almacenar a 2-8C hasta la fecha de caducidad.
El reactivo de PCR de alta sensibilidad reconstituido y el tampon de PCR de alta
sensibilidad una vez abiertos pueden utilizarse durante 8 semanas siempre que se
almacenen cerrados a 2-8 C.

Una vez abierto el calibrador PCR de alta sensibilidad es estable durante 8 semanas a 2-
8C

Control de Calidad de Resultados: Utilice una muestra de control de calidad al menos una
vez al dia, despues de cada calibracion y siempre que se emplee un reactivo nuevo. Los
intervalos y limites de control deben adaptarse a los limites de cada laboratorio.

Calculo de los resultados: El analizador Konelab calcula los resultados automaticamente
por medio de una curva de calibracion. El analizar prepara una serie de dilucion del stock
de calibrador seglin los parametros establecidos. La curva de calibracion se genera a
partir de los calibradores medidos utilizando un ajuste spline.

Interferencias:

Bilirrubina: sin interferencias encontradas hasta 100 umol/L (58.5 mg/dL)

Hemolisis: sin interferencias encontradas hasta 10 g/dL de hemoglobina en el
hemolisado.

Lipemia: sin interferencias encontradas hasta 4 g/L de intralipid.

En el ensayo pueden interferir anticuerpos heterofilicos, inmunoglobulinas monoclonales
y factores reumatoides.

Limite de determinacidn
El limite de determinacion es la concentracién mas baja que puede medirse
cuantitativamente, en este caso 0.25 mg/L

Variabilidad

Medida Control Control Control Control Control Control
bajo Bajo Medio Medio Alto Alto
DE CV% DE CV% DE CV%

Media 0.80 mg/L 241 mg/L 7.02 mg/L

Intraserie | 0.02 3.2 0.02 0.8 0.04 0.6

Interdiario | 0.03 3.7 0.04 1.8 0.08 1.2

Total 0.04 5.9 0.05 2.3 0.15 2.2
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Comparacion de metodos (Reportado por el suplidor)

Se realizo un estudio comparativo de este metodo, usando un metodo comercial
disponible, y se obtuvo la siguientes regresion lineal: y= 1.01x- 0.29, r = 0.983, n= 87

Repetibilidad de Cenahce

Para un total de 20 muestras repetidas se obtuvo r= 1.0

4.1.10 Analisis de Hemoglobina Glicosilada

4.1.10.1 Objetivo

Indicar el procedimiento que se utiliza por parte de los laboratorios participantes del
proyecto CRELES para el analisis de hemoglobina en sangre.

Alcance

Este procedimiento aplica al analisis de hemoglobina realizado por el Laboratorio de
Analisis Clinicos, Laboratorio Clinico del Hospital San Juan de Dios y Laboratorio
Clinico de la Oficina de Bienestar y Salud.

Tipo de Muestra:

La muestra es el suero fresco, tratado con EDTA. La muestra de sangre debera
centrifugarse, separa globulos rojos dentro de las 2 horas de extraccion. En caso de
emplear plasma se recomienda el uso de heparina para su obtencion.

Recoleccion de la muestra:

El participante del proyecto que suministra la muestra debe estar en ayuno de 12 -14
horas. La muestra sanguinea se toma por venipuncion, en horas de la mafiana (antes de
las 10 am) utilizando un tubo estéril, marca VACUTAINER, con activador de codgulo y
gel separador. Se recolectan 2 tubos de 5 ml por cada participante. Estos tubos se
centrifugan en el domicilio del participante, y se transportan en frio (hielera con hielo
gel) al laboratorio para su procesamiento (referirse al procedimiento técnico
“Almacenamiento y distribucion de muestras de sangre y orina”).

Muestras inaceptables e interferentes: La muestra que no cumpla con los requisitos de
cantidad suficiente, o que presente hemolisis debera ser rechazada.

Almacenamiento y distribucién de muestras:
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Para almacenar las muestras debera utilizarse recipientes de vidrio o pléstico y
refrigerarse. El procesamiento de muestras se describe en el procedimiento técnico
“Almacenamiento y distribucion de muestras de sangre y orina

4.1.10.2 Método de Ensayo: Laboratorio Clinico Hospital San Juan de Dios

Principio del método:

El reactivo de Hemoglobina se utiliza para medir la concentracion de hemoglobina total
con un método calorimétrico. El sistema SYNCHRON CX suministra de forma
automatica los volimenes correctos de muestra y de reactivo en una cubeta. La
proporcion utilizada es de una parte de muestra por 8,6 partes de reactivo. El sistema
controla el cambio de absorbancia a 410 nm. Este cambio en absorbancia es directamente
proporcional a la concentracion de hemoglobina total en la muestra y es usado por el
sistema SYNCHRON CX para calcular y expresar la concentracion de hemoglobina total.
El reactivo Alc se utiliza para medir la concentracion de hemoglobina Alc con un
método turbidimétrico de inmunoinhibicion. En la reaccion, los anticuerpos para la
hemoglobina Alc se combinan con la hemoglobina Alc de la muestra para formar
complejos antigeno-anticuerpo solubles. Los polihaptenos del reactivo luego se ligan con
los anticuerpos en exceso y el complejo aglutinado resultante se mide
turbidimétricamente. El sistema SYNCHRON CX suministra en forma automaticamente
los volimenes correctos de muestra y de reactivo en una cubeta. La proporcion utilizada
es de una parte de muestra a 31,6 partes de reactivo. El sistema controla el cambio de
absorbancia a 340nm. Este cambio en absorbancia es inversamente proporcional al
porcentaje de la concentracion de hemoglobina Alc de la muestra.

Volumen de muestra recomendado:
El volumen 6ptimo, cuando se utiliza una copa de muestra de 0,5 ml es 0,3 ml de
muestra.

Reactivos y Equipos:
Materiales y reactivos: SYNCHRON CX

El estuche contiene lo siguiente:
Dos cartuchos de Alc (200 pruebas por cartucho)
Un cartucho de Hb (400 pruebas por cartucho)
Un frasco para calibrador de nivel 2 para Hb/Alc (liofilizado, 2 mL reconstituido)
Un frasco para calibrador de nivel 3 para Alc (liofilizado, 2 mL reconstituido)
Un frasco para calibrador de nivel 4 para Alc (liofilizado, 2 mL reconstituido)
Un frasco para calibrador de nivel 5 para Alc (liofilizado, 2 mL reconstituido)
Dos disquetes de calibrador
Un prospecto de instrucciones
Una hoja de asignacion de valores

Volumenes por ensayo:
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Hb Alc
Volumen de muestra 25 uL 8 uL
Volumen total de reactivo | 215 uL 253 uL
Volumenes del cartucho
A 215uL 220 uL
B -- 33 uL
C - -

Ingredientes del reactivo:

Tampon de anticuerpos (56 mL)

Anticuerpos anti-HbA1c (oveja) >0,5 mg/mL

Tampon MES (4cido 2-morfolino-etanosulfonico) (pH 6,2) 0,05 mol/L
Tampon de polihaptenos (12 mL):

Polihapteno para HbAlc >20 pg/mL

Tampon para hemoglobina (102 mL):

Tampon de fosfato (pH 7,4) 0,02 mol/L

Materiales adicionales:

Reactivo Hemolizante de los sistemas de SYNCHRON (para usar como
calibrador de nivel 1 para Alc y preparar la muestra)

Un minimo de dos niveles de material control

Preparacidn y almacenaje de soluciones:

El reactivo Hemoglobina Alc, almacenado sin abrir entre 2 y 8§°C, permanece estable
hasta la fecha de caducidad especificada en la etiqueta del cartucho. Una vez abierto, es
estable entre 2 y 8°C durante 60 dias o hasta su fecha de caducidad, si esta es anterior. No
congelar.

Equipo utilizado:
SYNCHRON CX

Procedimiento

Preparacion de la muestra:

Vierta con una pipeta exactamente 1000 pL de reactivo hemolizante en un tubo de
ensayo.

Mezcle suavemente la muestra para asegurar una distribucion uniforme de los eritrocitos.
Afada exactamente 10 pL de muestra de sangre entera al tubo de ensayo.

Enjuague la punta de la pipeta en el reactivo hemolizante aspirando y dispensando varias
veces.

Mezcle el hemolizado invirtiéndolo suavemente y evite la formacion de espuma.
Analice el hemolizado una vez que la hemolisis se haya completado, lo que se indica
mediante un cambio de color rojo a café verdoso (aproximadamente 1 a 2 minutos)

Calibracion:
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Se usara el calibrador Hb (Calibracion de punto tnico), calibrador de nivel 2 para
Hb/Alc, SYNCHRON (incluido en el estuche de reactivo).

Para calibrar Hb se utiliza un esquema de calibracion lineal de punto unico. La
calibracion genera una pendiente y una ordenada que el sistema SYNCHRON utiliza
para convertir los datos de absorbancia en concentracion de Hb.

El calibrador sellado debera almacenarse entre 2 y 8°C hasta la fecha de caducidad
indicada en el frasco, los calibradores reconstituidos permanecen estables durante 8 horas
si se almacenan entre 15y 25°C, o durante 48 horas si se almacenan entre 2 y 8°C o hasta
la fecha de caducidad, si esta es anterior. Los calibradores que se dividen en alicuotas
inmediatamente después de la reconstitucion y se almacenan entre -15 y -20°C
permanecen estables durante 90 dias. Los calibradores se pueden congelar y descongelar
hasta 4 veces.

Una vez abierto, el reactivo hemolizante de los sistemas SYNCHRON permanece estable
hasta la fecha de caducidad impresa en la etiqueta del frasco si se almacena tapado entre
2y8°C.

Estos calibradores se deben utilizar inicamente junto con el reactivo hemoglobina Alc de
los sistemas SYNCHRON.

Consulte 1a hoja de valores asignados que viene con el estuche de reactivo para averiguar
los valores asignados de los calibradores. Los disquetes de calibrador que vienen con los
estuches de reactivo contienen los valores de los calibradores para lote de reactivo
especifico. Los valores asignados se basan en el método HPLC asignado por el Programa
Nacional de Normalizacion de Glicohemoglobina.

4.1.10.3 Calculos:

Intervalo Analitico: El método de SYNCHRON CX para la determinacion del porcentaje
de concentracion de HbA ¢ proporciona los siguientes rangos analiticos:

COMPUESTO TIPO DE MUESTRA UNIDADES

Hb Hemolizado de sangre 6 a24 g/dL
entera

Alc Hemolizado se sangre 0,3 aCal 5*
entera

%HbAlc Hemolizado de sangre 2a20%
entera

El calculo de la concentracion de HbAlc en porcentaje se realiza usando el siguiente
calculo:

% HbAlc = (Alc (g/dL))/ (Hb (g/dL)) x 100
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Para obtener la concentracion final de HbA 1c en porcentaje, los sistemas SYNCHRON
CX4/CX5 requieren un calculo manual. Otros SYNCHRON CX con software DELTA

calculan la concentracion final de HbAlc en porcentaje mediante la programacion de la
formula en la funcion de calculos especiales.

Reporte e identificacion de resultados que se envian al proyecto CRELES

Formato del reporte: Los resultados se reportan con el siguiente formato: numero de
muestra, origen, expediente (codigo del paciente), nombre y sexo del paciente, servicio
que solicita el analisis, fecha y hora de la recepcion de la muestra, hora de proceso, hora
de impresion del reporte, el nombre del digitador, un espacio para los comentarios
referentes al analisis (observaciones sobre las caracteristicas del suero: lipémico, ictérico,
hemolizado, etc.).El nombre del analisis realizado en este caso, la hemoglobina con el
valor reportado en mg/dl y con el correspondiente rango de referencia a la par.

Control de Calidad de Resultados:

Se utiliza un control externo BIORAD que se envia a Inglaterra cada cierto periodo de
tiempo. Para el control interno se utilizan tres sueros de control del sistema
SYNCHRON.

Equivalencia.
La equivalencia establecida por correlacion de Deming es la siguiente:

Hemolizado de sangre entera (EDTA) en el rango de 4,5 a 15,5%
Y (sistemas SYNCHRON CX) =0,958X + 0,24%

N =82

Media ((sistemas SYNCHRON CX) = 8,99%

Coecficiente de correlacion (r) = 0.990

Precision:

Los sistemas SYNCHRON CX que funcionan correctamente deben presentar valores de
imprecision menores o iguales que los limites de operacion siguiente:

Intraserial (Hemolizado de sangre entera) 1 DE (0,40% HbA1c) Valor transicion (8,0%
HbAlc) %CV (5,0)

Total (hemolizado de sangre entera) 1 DE (0,60% HbAlc) Valor transicion (8,0%
HbAlc) %CV (7,5)

Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea menor o igual que el valor de
transicion, compare la DE del ensayo con la DE de estos datos para determinar la
aceptabilidad del ensayo. Cuando la media de los datos de precision del ensayo sea
mayor que el valor de transicion, compare el %CV del ensayo con el %CV de los datos
para determinar su aceptabilidad.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.
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4.1.10.4 Método de Ensayo: Laboratorio Clinico Oficina de Bienestar y Salud

Principio del método:

Este método emplea bromuro de tetradeciltrimrtilamonio (TTAB) como detergente en el
hemolizante para eliminar interferencias por leucocitos, ya que el TTAB no los lisa. No
es necesario pretratar las muestras para eliminar la HbA1c inestable. Este test determina
todas las variantes de hemoglobina glucosilada en el termino N de la cadena 3, cuya
region reconocida por el anticuerpo sea idéntica a la HbAlc. Esta prueba permite
controlar la situacion metabdlica de diabéticos con hemoglobinopatias y uremia.

La determinacion de HbAlc se basa en el ensayo inmunoturbimetrico de inhibicion
(TINIA). Al adadir R1, la glucohemoglobina (HbA1c) de la muestra forma con el
anticuerpo anti-HbA1c un complejo antigeno-anticuerpo soluble. Ya que en; la molécula
HbA ¢ existe solamente un sitio de fijacion especifico para el anticuerpo anti-HbAlc, no
se forman estructuras mas complejas. Luego al afiadir R2, los polihaptenos forman con
los anticuerpos anti-HbA 1¢ excedentes un complejo anticuerpo-polihapteno insoluble que
se mide turbidimétricamente.

La concentracién de hemoglobina se determina en un segundo canal. La hemoglobina
liberada de la muestra bemolizada es transformada a un derivado con un espectro de
absorcion caracteristico y se mide bicromaticamente.

Volumen de muestra recomendado:
El volumen 6ptimo es una copa de muestra de 0,5 ml llena.

Reactivos y Equipos:
Materiales y reactivos: Roche

El estuche contiene lo siguiente:

HbAlc
R1 Tampoén MES (acido 2-morfolino etanosulfonico): 0,025 mol/L; Tampdn TRIS (tris
(hidroximetil)-aminometano):0,015 mol/L, pH 6,2; anticuerpo anti-HbA I ¢ (suero ovino):
> 0,5 mg/mL; estabilizantes.
R2 Tampoén MES: 0,025 mol/L; tampén TRIS: 0,015 mol/L, pH 6,2; polihapteno HbAlc:
>8 nug/mL; estabilizantes.
3a-d hemolizado de sangre humana y sangre ovina; TTAB: 9 g/L; estabilizadores.
Hemoglobina
R1 Tampon fosfato: 0,02 mol/L, pH 7,4 estabilizadores.

Materiales adicionales:
Controles Precinorm HbA 1c, Precipath HbAlc
Hemolizante para HbAlc
NaCl 0,9, Equipo usual de laboratorio

Preparacion y almacenaje de soluciones:
Las soluciones estan listas para su uso.
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Sin abrir, a 2-8°C la soluciodn es estable hasta su fecha de caducidad. Después de abiertas
las soluciones son estables por 28 dias en el analizador.

Procedimiento

Preparacion de la muestra:

Sangre capilar

Colocar la sangre en un tubo de ensayo con la cantidad céntupla de hemolizante. Cerrar el
tubo y quitar la sangre del tubo capilar agitando vigorosamente. A continuacion mezclar
mediante un mezclador vibratorio o agitando suavemente. El hemolizado esta listo para
usar cuando la espuma haya desaparecido y el color haya cambiado de rojo a marréon
verdoso (aproximadamente 1-2 minutos). El hemolizado es estable 24 horas a 2-8°C.
Antes de uso llevar a temperatura ambiente el hemolizante.

Sangre con EDTA o heparinizada

Antes de pipetear, mezclar bien la muestra hasta alcanzar una distribuciéon homogénea de
eritrocitos. Se debe evitar la formacion de espuma. Pipetear a un tubo de reactivo o de
muestra 1000 uL de hemolizante y 10 uL de sangre con EDTA o heparinizada. El
hemolizante debe de estar a temperatura ambiente en el momento de su uso. Mezclar en
el mezclador vibratorio o agitando ligeramente. Evitar la formacion de espuma. El
hemolizado esta listo para su uso cuando la espuma haya desaparecido de la solucion y el
color haya cambiado de rojo a marrén verdoso, cambio que aparece en 1 a 2 minutos.

Calibracion:

Se abre cada frasco de los calibradores 3a-d con cuidado, para evitar la perdida de
liofosilizado. Pipetear exactamente 2.0 mL de agua destilada o desionizada dentro de
cada frasco. Mezclar suavemente evitando la formacion de espuma. Dejar reposar 30
minutos antes de usar.

Trazabilidad: este método fue estandarizado frente a un método de referencia para la
medicion de HbA lc en sangre humana aprobado por IFCC y sus resultados pueden
extrapolarse mediante calculo a los resultados obtenidos rastreables al estandar de
DCCT/NGSP.

HbAlc, S1 (0.9%), S2-5 (3a-d).

Hemoglobina, S1 (0,9%), calibrador 3a.

Los calibradores no requieren pretratamiento con el hemolizante de HbAlc.
Frecuencia de los calibradores: se recomienda efectuar una calibracién completa tras
cambiar de lote de reactivos, cambiar cubetas o segun lo requiera el control de calidad.
La calibracion no requiere verificacion.

Célculos:

La concentracion porcentual de la hemoglobina Alc se calcula a través del cociente entre
HbAlc/Hb

% HbAlc = (HbAlc [g/dL])/ (hb [g/dL]) x100

La concentracion porcentual de hemoglobina Alc también se puede calcular con una
formula correctiva:
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% HbA lc = (87,6xHbA I c[g/dL]/Hb[g/dL])+2,27

Intervalo Analitico: El intervalo de medicion del test de HbAlc se halla entre 0.3g/dl
(0,124 mmol/1) y la concentracion del estandar mas alto. Esto equivale a un intervalo de
medicion entre el 2-16% de hemoglobina Alc para una concentracion normal de
hemoglobina de 15g/dl 6 9.3 mmol/l.

El sistema efectua los célculos internamente y presenta el resultado final en un informe.
Los sistemas SYNCHRON CX DELTA calcularan el resultado final de las diluciones de
muestras hechas por el operador cuando se introduzca el factor de dilucion durante la
programacion de las muestras.

Reporte e identificacion de resultados que se envian al proyecto CRELES

Formato del reporte: Los resultados se reportan con el siguiente formato: numero de
muestra, origen, expediente (codigo del paciente), nombre y sexo del paciente, servicio
que solicita el analisis, fecha y hora de la recepcion de la muestra, hora de proceso, hora
de impresion del reporte, el nombre del digitador, un espacio para los comentarios
referentes al analisis (observaciones sobre las caracteristicas del suero: lipémico, ictérico,
hemolizado; etc.).El nombre del analisis realizado en este caso, la hemoglobina con el
valor reportado en mg/dl y con el correspondiente rango de referencia a la par.

Control de Calidad de Resultados:

Se utilizo como control interno muestras de sangre completa hemolizada: Precinorm
HbAlc y Precipath HbAlc para valores del analito normales y patoldgicos; se toman
como valores de control Precinorm 6.81% y Precipath 10.4%. Como control externo se
utilizo el sistema RIKAS.

Se debe emplear el material de control indicado mas arriba. Asimismo puede emplearse
otro material de control apropiado. Los intervalos y limites de control han de adaptarse a
los requisitos individuales del laboratorio. Los valores deben situarse dentro de los
limites establecidos. Cada laboratorio deberia establecer mediciones correctivas en caso
de obtener valores fuera del intervalo preestablecido. No es necesario pretratar los
controles Precinorm HbA1c y Precipath HbAlc con el hemolizante se HbAlc

Precision: la reproducibilidad ha sido determinada mediante controles y una mezcla de
sangre completa segun un protocolo interno (n = 21) con los siguientes resultados:
Hb
Intraciclo (Precinorm HbAlc) VM (13,5 g/dl) %CV (0,4)
Interciclo (Precinorm HbA1c) VM (14,0 g/dl) %CV (1,4)
Intraciclo (Precipath HbAlc) VM (13,6 g/dL) %CV (0,5)
Interciclo (Precipath HbAlc) VM (14,1 g/dL) %CV (1,4)
Intraciclo (sangre completa) VM (18,7 g/dL) %CV (0,6)
Interciclo (sangre completa) VM (10,6 g/dL) %CV (0,9)
HbAlc.1
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Intraciclo (Precinorm HbAlc) VM (0,56 g/dL) %CV (2,3)
Interciclo (Precinorm HbAlc) VM (0,61 g/dl) %CV (4,3)
Intraciclo (Precipath HbAlc) VM (1,42 g/dL) %CV (1,5)
Interciclo (Precipath HbAlc) VM (1,53 g/dL) %CV (3,5)
Intraciclo (sangre completa) VM (1,71 g/dL) %CV (2,1)
Interciclo (sangre completa) VM (0,89 g/dL) %CV (3,1)
%HbAlc

Intraciclo (Precinorm HbAlc) VM (4,1 g/dl) %CV (2,2)
Interciclo (Precinorm HbAlc) VM (4,4 g/dl) %CV (4,4)
Intraciclo (Precipath HbAlc) VM (10,5 g/dL) %CV (1,8)
Interciclo (Precipath HbAlc) VM (10,9 g/dL) %CV (3,0)
Intraciclo (sangre completa) VM (9,2 g/dL) %CV (2,3)
Interciclo (sangre completa) VM (8,4 g/dL) %CV (3,2)

Sensibilidad analitica (limite inferior de deteccion)

HbAlc: 0,2 g/dl

Hemoglobina; 0,3 g/dl

El limite de deteccion equivale a la menor concentracion medible de analito que puede
distinguirse de cero. Se calcula como el valor situado a tres desviaciones estandar por
encima del estandar mas bajo (estandar 1 + 3 DE, precision intraciclo, n = 21).

Especificidad: para los anticuerpos anti-HbA 1¢c empleados en este estuche no se han
encontrado reacciones cruzadas con HbAO, HbAla, HbA1b, hemoglobina acetilada,
hemoglobina carbamilada, albimina glucosilada, HbA1b labil ni HbA1d.

Acciones correctivas: Si el proceso estuviera fuera de control se seguiran las medidas
correctivas disefiadas por la MQC encargada de la Seccion de Quimica Clinica.
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5 NUTRIENTES EN LA DIETA

Datos sobre la dieta de los participantes se recolectaron con una version abreviada del
cuestionario de frecuencia de alimentos (FFQ siglas en inglés) desarrollado y validado
especificamente para valorar la ingestion de nutrientes en la poblacion adulta de Costa Rica
(Kabagambe et al. 2001). El FFQ original contiene 147 alimentos, muchos de ellos
especificos de la dieta costarricense, y requiere alrededor de 45 minutos de entrevista. El
abreviado FFQ de CRELES pregunta la frecuencia de consumo de 27 alimentos
“trazadores” y requiere menos de 10 minutos de entrevista (Anexo). El FFQ pregunta por
el promedio de consumo durante el afo previo a la encuesta, definiendo 9 respuestas
posibles para categorizar la frecuencia de consumo, que van de “nunca o menos de una vez
al mes” a “6 o mas veces al dia”. Las frecuencias se convierten en el computador a nimero
de veces diario y aproxima la cantidad consumida. El FFQ pregunta también por el
consumo de vitaminas y suplementos alimenticios las marcas de manteca, aceite y
margarina utilizados y ciertas formas de preparacion de los alimentos. Una base de datos
del contenido nutricional de los alimentos y complejos programas de computo permiten
pasar del FFQ original a mas de un centenar de nutrientes.

El FFQ abreviado de CRELES se defini6 con el proposito de: (1) tener estimaciones validas
a nivel individual del consumo de 15 nutrientes de interés y (2) minimizar el tiempo de
entrevista. Para ello se utilizaron los datos del grupo control del “Estudio de Salud
Coronaria de Costa Rica” (Referencia), en el que se cuenta con una estimacion de ingestion
de nutrientes a partir de un FFQ detallado para una muestra de mas de 2000 adultos
costarricenses (59 afios de edad promedio). Se utilizé el procedimiento de regresion
multiple por pasos (stepwise regression) para optimizar la bondad de ajuste y la parsimonia
del modelo que explica el nutriente con los alimentos. Se encontré que una decena de
alimentos trazadores son suficientes para explicar mas del 75% de la variancia en cada
nutriente.

Los alimentos trazadores asi definidos a veces van contra la intuicién o el conocimiento
previo. Por ejemplo, aunque el arroz es un determinante importantisimo del consumo de
calorias en Costa Rica, este alimento no es un buen trazador porque su consumo es
practicamente universal en el pais. Luego de consolidar todos los alimentos trazadores de
los distintos nutrientes se llego a la lista de 27 alimentos del FFQ abreviado. Con regresion
multiple se determinaron las ecuaciones para estimar cada nutriente a partir de estos
alimentos y, ademas, el consumo de suplementos y vitaminas y el tipo de grasas utilizados,
esto en la base de datos de Salud Coronaria.

Los coeficientes de correlacion entre los 18 nutrientes asi estimados y los originales son de
0,90 en promedio, con rango desde un minimo de 0,84 para hierro a 0,97 para colesterol y

0,99 para alcohol.

El manual del entrevistador para el registro de consumo de alimentos se encuentra en el
sitio Web del proyecto.
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6 OTRAS MEDICIONES: PRESION ARTERIAL, MEDICIONES
ANTROPOMETRICAS, AGILIDAD Y FLEXIBILIDAD.

6.1 Presion arterial

El examen de la presion arterial se usa para medir la fuerza con la que la sangre esta siendo
bombeada por el corazon a través de las arterias y la fuerza de éstas a medida que resisten
el flujo sanguineo.

Se realizaron dos mediciones durante el primer dia de entrevista al adulto mayor, con
aproximadamente 30 minutos de diferencia entre ellas. Se utilizé un equipo de inflado
automatico marca OMRON HEM-711AC, Dupont, con precision de lectura de: +3mmHg
02%.

El brazalete del medidor fue ajustado al ancho del brazo del adulto mayor. Los casos en
los cuales fue dificil tomar la medicion se reportd como “imposible medir presion arterial”.

6.2 Mediciones antropométricas, equilibrio, balance y agilidad.

Las mediciones antropométricas y de flexibilidad se realizaron en su mayoria al dia
siguiente de la entrevista principal. Las mediciones que se tomaron fueron: peso corporal,
estatura, altura de la rodilla, cintura abdominal, circunferencia de la cadera, circunferencia
de la pantorrilla, circunferencia del brazo, pliegue cutaneo tricipital, pliegue cutaneo sub-
escapular, fuerza de la mano, espirometria (medicion de pico de flujo).

Los medidores de flujo espiratorio maximo o pico de flujo ayudan a determinar en que
medida estan abiertas las vias respiratorias, y de esta forma tener una medida de funcion
pulmonar. El medidor de pico de flujo registra el volumen espiratorio maximo en litros por
minuto. El proyecto CRELES utilizé el medidor tipo Mini-Wright, el cual es un medidor
homologado, esto quiere decir que los valores que se obtienen guardan una correlacion
aceptable con los siguientes: vitalograph, Sibelmed, PF- control, Clement Clark, Asses y
TruZone.

También se ejecutaron dos pruebas de equilibrio y balance. La primera prueba consiste en
que el adulto mayor se mantenga de pie con los pies juntos por 10 segundos. El segundo
ejercicio consiste en ponerse de pie de una silla cinco veces, con los brazos cruzados sobre
el pecho. Debe hacerlo lo mas rapido que el adulto mayor pueda y sin pausas.

Con el fin de medir la agilidad se le pidi¢ al adulto mayor agacharse, recoger un lapiz y
enderezarse. Para medir la habilidad del adulto mayor para levantarse de una silla y
caminar se le indico al entrevistado que se levantara de la silla y caminara una distancia de
3 metros tal y como el acostumbra hacerlo, ni mas despacio ni mas rapido.
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Casos en los que no se realizd ninguna medicién: inmovilidad total de la persona o
rechazo de las pruebas.

Casos en los que se realizaran ciertas mediciones:

e persona no se puede sostener sola por estar en silla de ruedas por carencia de

e uno de los miembros inferiores y de protesis: excluir la medicion del peso corporal,
estatura, circunferencia abdominal y cadera.

e persona con protesis o aparato ortopédico en una de las extremidades inferiores:
Hacer todas las mediciones del lado de la pierna sana, anotando si el peso fue
medido incluyendo el peso de la protesis o aparato ortopédico.

e persona con cuello ortopédico: realizar todas las mediciones, cuidando en la toma
de la estatura, de retirar el cuello ortopédico, siempre y cuando no tenga contra
indicado hacerlo.

La descripcion detallada del procedimiento para hacer estas mediciones se encuentra en
el manual antropométrico en el sitio Web de CRELES
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7 VARIABLES EN EL ARCHIVO DE CRELES (CRELESRI1-
20080526.DTA).

7.1 Variables de identificacion

otro informante

Variable Descripcion corta Etiqueta
idsujeto Variable identificadora del sujeto. NumeroAdultoMayor
id2a Confirmar dia de nacimiento en la cédula DiaNacimiento
id2b Confirmar mes de nacimiento en la cédula MesNacimiento
id2¢ Confirmar afio de nacimiento en la cédula AnnoNacimiento
aml Entrevistador Investigador
am3 Indica si necesitd proxy NecesitaProxy
id3 Edad en afios que dice el entrevistado EdadAdultoMayor
id4 Sexo del adulto SexoAdultoMayor
id5 Confirmar el nombre del entrevistado CompruebaNombre
7.2 Seccion B: Evaluacion cognitiva
Variable Descripcién corta Etiqueta
bla DiaHoy
E}E Ubicacion temporal de la persona entrevistada I\D/[l:i\/les
bld Anno
b2a Registrar grado de retencion de cosas del adulto RecordoArbol
b2b RecordoMesa
b2c RecordoPerro
b3 Registrar grado de retencion de niimeros del adulto | EvaluacionOrden
b4a Registrar la capacidad de comprender de seguir TomaPapel
b4b instrucciones DoblaPapel
bédc ColocaPiernas
b5a RecordoArbol2
b5b Registrar la memoria y capacidad de recordar RecordoMesa2
b5c RecordoPerro2
b6 Registrar la capacidad de representar y reproducir

un objeto DibujoCorrecto
b7 Evaluar al sustituto con la escala PFEFFER AlguienAyuda
b0d Suma de valores de b8 hasta b18 EstadoFunc
b8 Capacidad para manejar dinero ManejaDinero
b9 Capacidad para hacer compras HaceCompras
bl0 Capacidad para calentar agua CalientaAgua
bll Capacidad para preparar comida PreparaComida
bl12 Capacidad de estar al tanto de la realidad EstaAlTanto
bl13 Capacidad para entender el programa EntiendePrograma
b14 Capacidad para recordar acontecimientos RecuerdaAcontecimientos
bl5 Capacidad para manejar medicinas ManejaMedicinas
bl6 Capacidad para regresar a su casa RegresaACasa
b17 Capacidad para saludar amigos SaludaAmigos
bl8 Capacidad para quedarse solo SeQuedaSolo
b19 Con base a PFEFFER determinar si se necesita

ResultadoEvaluacionCognitiva
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7.3 Seccion AB: Registro de miembros del hogar

Variable Descripcién corta Etiqueta
am4. Numero de personas residentes en el hogar NumPersonasHogar
visitado
abl Nombre de las personas residentes NombreMiembro
Base de datos: miembrohogar2.dta
ab2 Relacion entre el entrevistado y los residentes ParentescoMiembro
Base de datos: miembrohogar2.dta
ab3 Sexo de los miembros del hogar SexoMiembro
Base de datos: miembrohogar2.dta
ab4 Edad de los miembros del hogar EdadMiembro
Base de datos: miembrohogar2.dta
ab5 Estado civil de los miembros del hogar EstadoConyugalMiembro
Base de datos: miembrohogar2.dta
ab6 Preguntar a los hijos si siempre han vivido con el HijoViveConAdulto
entrevistado Base de datos: miembrohogar2.dta
ab7 Si la respuesta anterior es no preguntar porqué? HijoVinoVivir
Base de datos: miembrohogar2.dta
sequen Secuencia de ingreso del miembro del hogar.
Sirve para hacer relaciones entre archivos junto
con la variable idsujeto. Base de datos: miembrohogar2.dta
am5 Identificar al jefe del hogar JefeHogar
am6. Total de hijos propios nacidos vivos HijosTenidosVivos
am7 Hijos propios que estan vivos al momento de la HijosActualmenteVivos
entrevista
am8 Total de nietos a la hora de la entrevista CuantosNietos
am9 Edad de la persona entrevistada cuando nacio EdadPrimerHijo
primer hijo
:Eiga Edad cuando nacié ltimo hijo iii‘i%tt‘;‘l‘;ﬁf;

7.4 Seccion AC: Registro de hijos no residentes

Variable Descripcion corta Etiqueta
amll Nuimero de hijos no residentes en el hogar NumHijosFuera
acl Nombres de los hijos no residentes en el hogar NombreHijoNoResidente

Base de datos: hijonoresidente2.dta
ac2. Sexo de los hijos no residentes SexoHijo

Base de datos: hijonoresidente2.dta
ac3. Identificar si los hijos no residentes son propios o | ParentescoHijo

no propios Base de datos: hijonoresidente2.dta

ac4. Edad de cada hijo no residente EdadHijo

Base de datos: hijonoresidente2.dta
acS. Estado marital de de cada hijo no residente EstadoConyugalHijo

Base de datos: hijonoresidente2.dta
ac6 Lugar de residencia de cada hijo no residente DondeViveHijo

Base de datos: hijonoresidente2.dta
ac7. Frecuencia con que los hijos no residentes visitan | FrecuenciaHijoVisita

al entrevistado

Base de datos: hijonoresidente2.dta
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sequen

Secuencia de ingreso de hijos fuera del hogar.
Sirve para hacer relaciones entre archivos junto
con la variable idsujeto.

Base de datos: hijonoresidente2.dta

7.5 Seccion A: datos personales del seleccionado

Variable Descripcién corta Etiqueta
al Alfabetismo de la persona adulta mayor SabeLeerEscribir
:;i Nivel de instruccion de la persona entrevistada i;\giilrlglizg(o)
a3 Estado civil del adulto mayor EstadoConyugal
a4 Para los que estan casados o unidos si el conyuge LaboralConyuge
realizo alguna actividad econdmica durante la
ultima semana
a5 Ocupacion que tuvo la mayor parte de su vida su PrincipalOcupacionConyuge
conyuge
ab. Problemas de salud de los conyuges ProblemaSaludConyuge
a7a Para los que tuvieron alguna separacion, averiguar | AnnoFinRelacion
el afio
a7b Afios que han pasado desde separacion AnnosDesdeFinRelacion
alc Edad que tenia cuando termin6 relacion EdadFinRelacion
a8. Afio en el que el entrevistado y su pareja AnnolnicioRelacion
empezaron a vivir juntos
a9 Diferencia de edad cuando comenzaron a vivir DiferenciaEdad
juntos
al0 Quién era mayor QuienMayor
alla Nivel de instruccién del conyuge del entrevistado NivelConyuge
allb Afio aprobado del conyuge AnnoAprobadoConyuge
al2 Tipo de seguro social del conyuge TipoSeguroConyuge
al3 Conyuge fuma o fumaba FumaConyuge
al4 Si el entrevistado tuvo alguna otra union o OtraUnion
matrimonio ademas del actual
als Si respuesta anterior es si. Causas por la que la otra | RazonTerminoConyugel
unién termind
al6 Sobrevivencia de la madre biologica MadreViva
al7 Edad de la madre si esta viva o cuando muri EdadMadre
al8 Nivel de educacién de la madre NivelEducativoMadre
al9 Seguridad del entrevistado de alcanzar cierta edad | LongevidadEsperada
a20 Regioén del entrevistado Religion
a2l Frecuencia con que asiste a servicios religiosos FrecuenciaReligion
a22a Lugar donde naci6 la persona entrevistada LugarNacimiento
a22b Cantén de nacimiento CantonNacimiento
a23 Total de afios que vividé donde nacié AnnosLugarNacimiento
a24a Donde vivio la mayor parte de su vida LugarResidencia
a24b Cantén donde vivié mayor parte de su vida CantonResidencia
a25 Total de afios que vivi6 en ese lugar AnnosEsteLugar
a26a Lugar de residencia segtin censo 1984 LugarResidencia84
a26b Canton de residencia seglin censo 1984 CantonResidencia84
a26¢ Pais de residencia segun censo 1984 PaisResidencia84
a27a Lugar de residencia segun censo 1973 LugarResidencia73
a27b Cantén de residencia segtin censo 1973 CantonResidencia73
a27c Pais de residencia segiin censo 1973 PaisResidencia73
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7.6 Seccion SP: seguros y pensiones

Variable Descripcion corta Etiqueta
aml2 Recibe algiin tipo de pension del gobierno RecibePension
aml3 Numero de pensiones CuantasPensiones
spl Tipo de pension TipoPension
sp2 Edad al recibir la pension EdadPension
sp3 Monto de cada pension MontoPension
sp4 La pension es mas de 100 colones? PensionMas100
spS La pension es mas de 80 colones? PensionMas80
sp6 La pension es mas de 200 colones? PensionMas200
aml4 Alguna pension del sector privado PensionPrivado
aml5 Edad al recibir la pension privada EdadPensionPrivado
aml6 Monto de la pensién privada MontoPensionPrivado
am17 La pension privada es mas de 100 colones? PensionPrivadoMas100
aml8 La pension privada es mas de 80 colones? PensionPrivadoMas80
am19 La pension es mas de 200 colones? PensionPensionPrivadoMas200
am20 Para las personas no pensionadas, si tienen seguro? | ActualmenteASegurado
am?la Tiempo que se encuentra sin seguro MesesSinSeguro
am21b AnnosSinSeguro
am22 Tuvo seguro en el pasado AlgunaVezAsegurado
spsl Tipo de seguro que tenia TipoSeguro
:gz;z Edad que tenia cuando comenzé con el seguro ii?lisszggirrz
sps3 Edad que tenia cuando dejo de recibir el seguro EdadFinSeguro
am23 Tiene algun otro tipo de seguro privado? OtroSeguroMedico
am24 Quien paga por ese seguro? FormaPagoSeguro
am25 Monto anual que paga por el seguro privado MontoOtroSeguro
am26 Diria que la pension privada es mas de 100 MontoOtroSeguroMas100
colones?
am27 Diria que la pension privada es mas de 80 colones? | MontoOtroSeguroMas80
am28 Diria que la pension privada es mas de 200 MontoOtroSeguroMas200
colones?
am29 Fotografia del entrevistado TomoFoto
TipoPension
spl Tipo de pension Base de datos: pension2.dta
EdadPension
sp2 Edad al otorgamiento Base de datos: pension2.dta
MontoPension
sp3 Monto mensual Base de datos: pension2.dta
PensionMas100
sp4 Monto mayor a 100 mil colones Base de datos: pension2.dta
PensionMas80
spS Monto mayor a 800 mil colones Base de datos: pension2.dta
PensionMas200
spb Monto mayor a 200 mil colones Base de datos: pension2.dta
Secuencia de ingreso pensiones. Sirve para hacer
relaciones entre archivos junto con la variable
sequen idsujeto. Base de datos: pension2.dta
TipoSeguro
spsl Tipo de seguro Base de datos: seguro2.dta
EdadSeguro
sps2a Edad de inicio con el seguro Base de datos: seguro2.dta
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AnnoSeguro

sps2b Afio de inicio del seguro Base de datos: seguro2.dta
EdadFinSeguro
sps3 Edad de termino del seguro Base de datos: seguro2.dta
Secuencia de ingreso de seguros. Sirve para hacer
relaciones entre archivos junto con la variable
sequen idsujeto. Base de datos: seguro2.dta

Variables de pension y seguro estan colocadas en el archivo maestro después de indicadores de dieta.

7.7 Seccion C: Estado de salud

Variable Descripcion corta Etiqueta

cl Estado de salud ComoEsSalud

c2 Estado de salud en comparacion con otras personas | ComparacionSalud
de su edad

c3 Como califica su estado de salud EvaluacionSalud

c4 Como es la presion sanguinea TieneHipertension

c5a Edad o fecha en que le diagnosticaron por primera | EdadHipertension

c5b vez presion alta AnnoHipertension

c6 Hace cuanto se tomo por 1ltima vez la presion TomaPresion

c7 Tiene el colesterol alto TieneColesterol

c8a Edad o fecha en que le diagnosticaron por primera | EdadColesterol

c8b vez colesterol AnnoColesterol

c9 Hace cuanto se midi6 por tltima vez el colesterol PruebaColesterol

cl0 Tiene diabetes TieneDiabetes

clla Edad o fecha en que le diagnosticaron por primera | EdadDiabetes

cllb vez diabetes AnnoDiabetes

cl2 Toma pastillas para controlar la diabetes PastillasDiabetes

cl3 Utiliza inyecciones para controlar la diabetes InsulinaDiabetes

cl4 Con qué frecuencia se mide el nivel de azucar en la | MedicionDiabetes
sangre

cl5 Con que frecuencia se realiza pruebas de azicar en | ConsultaDiabetes
la sangre con un doctor

cl6 Que efectos tiene la diabetes en actividades LimitaDiabetes
cotidianas

cl? Tiempo desde la ultima prueba de azucar PruebaDiabetes

cl8 Tiene cancer o tumores malignos TieneCancer

cl19a Edad o aflo en que le apareci6 o le diagnosticaron EdadCancer

cl9b cancer por primera vez AnnoCancer

c20 Parte del cuerpo donde comenzo el primer céncer OrganoCancer

c21 Que efectos tiene el cancer en actividades LimitaCancer
cotidianas

c22 Tiene enfermedades respiratorias o pulmonares TienePulmonar
cronicas

c23a Edad o afio en que le diagnosticaron la enfermedad | EdadPulmonar

c23b respiratoria AnnoPulmonar

c24 Recibe algiin tratamiento por la enfermedad TratamientoPulmonar
respiratoria

c25 Que efectos tiene la enfermedad respiratoria en Limita pulmonar
actividades cotidianas

c26 Ha sufrido un infarto Tienelnfarto

c27 Cuantos infartos ha tenido CantidadInfartos

c28 Edad del primer infarto EdadInfartol
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c29 Edad del segundo infarto EdadInfarto2

c30 Edad del tercer infarto EdadInfarto3

c31 Que efectos tienen los problemas del corazon en Limitalnfarto
actividades cotidianas

c32 Alguna enfermedad del corazon sin haber ocurrido | TieneOtraCorazon
un infarto

c33a Edad o afio en que le diagnosticaron el problema EdadOtraCorazon

c33b del corazén AnnoOtraCorazon

c34 Que efectos tiene alguna enfermedad del corazon LimitaOtraCorazon
en actividades cotidianas

c35 A sufrido algin derrame cerebral TieneDerrame

c36 Cuantas veces ha sufrido derrames CantidadDerrames

c37 Edad del primer derrame EdadDerramel

c38 Edad del segundo derrame EdadDerrame2

c39 Edad del tercer derrame EdadDerrame3

c40 Que efectos tiene la presencia de un derrame en LimitaDerrame
actividades cotidianas

c4l Tiene artritis TieneArtritis

c42a Edad o afo en que le diagnosticaron el problema EdadArtritis

c42b de artritis AnnoArtritis

c43 Que efectos tiene la presencia de problemas en LimitaArtritis
articulaciones en actividades cotidianas

c44 Tiene osteoporosis TieneOsteoporosis

c45a Edad o afio en que le diagnosticaron el problema EdadOsteoporosis

c45b de osteoporosis AnnoOsteoporosis

c46 Que efectos tiene la presencia de osteoporosis en LimitaOsteoporosis
actividades cotidianas

c47a Existencia de antecedentes hereditarios en PadreHip er.tenso

c47b roblemas de hipertension HermanoHipertenso

c47c P P AbueloHipertenso

c48a Existencia de antecedentes hereditarios en PadrCDlabétICO -

c48b : - HermanoDiabetico

c48c presencia de diabetes AbueloDiabetico

c49 Caidas en los tltimos 2 afios TenidoCaidas

c50 Cuantas caidas en los ultimos 12 meses CantidadCaidas

c5l Se ha fracturado después de los 60 afios Fracturado

c52 Operaciones debido a fractura, artritis, reumatismo | Operado
o artrosis después de los 60 aiios.

c33a Parte del cuerpo que fue intervenido QueQperaron

c53b OtroHueso

c54 Utiliza anteojos o lentes de contacto UsaAnteojos

c55 Calificacion para ver de lejos VistaLejos

c56 Calificacion para ver de cerca VistaCerca

c57 Tiene cataratas en los ojos TieneCataratas

c58 Ha sido operada de las cataratas OperadoCataratas

c59 Que efectos tiene la presencia de cataratas en LimitaCataratas
actividades cotidianas

c60 Ha sido tratada por glaucoma TieneGlaucoma

c61 Que efectos tiene la presencia de glaucoma en LimitaGlaucoma
actividades cotidianas

c62 Utiliza algun aparato auditivo EstaSordo

c63 Como califica su audicion Audicion

c64 El entrevistador evalua la capacidad auditiva del PruebaOido

entrevistado
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c65 Le faltan algunos dientes o muelas naturales FaltanDientes

c66 Tiene piezas dentales no propias Postizos

c67 Ha tenido problemas con su dentadura postiza ProblemasDientes

c68a Edad de la mujer a la primera menstruacion EdadPrimeraMenstruacion

c68b AnnoPrimeraMenstruacion

zggi Edad o afio de la mujer cuando dejo de menstruar iiii%g;z%:;sst;uutzgi

c70 Cuantos embarazos la mujer ha tenido durante su CantidadEmbarazos
vida

c7la Edad de la mujer al primer embarazo EdadPrimerEmbarazo

c71b AnnoPrimerEmbarazo

c72 Durante algin embarazo tuvo niveles altos de DiabetesEmbarazo
aziicar

c74 Usa anticonceptivos UsoAnticonceptivos

c75a UsoPildoras

z;?c) Tipo de anticonceptivos utilizados por la mujer Hzg};ﬁ:ﬁg:&in

c75d OtrosAnticonceptivos

c76 Ha tenido operacion para extraer la matriz u Histerectomia
ovarios

c77 Utiliz hormonas femeninas para la menopausia Hormonas

c78 Presencia de prostata agrandada en el adulto mayor | Prostata

c79 Recibe algun tratamiento para reducir prostata TratamientoProstata

c80 Presenta sintomas de agrandamiento de prostata ChorroDebil

c8l Algun problema nervioso a psiquiatrico Nervios

c82a Edad o fecha en que le diagnosticaron el problema | EdadNervios

c82b nervioso AnnoNervios

c83 Que efectos tiene la presencia del problema LimitaNervios
nervioso en actividades cotidianas

c84 Ha sufrido de hinchazén de pies HinchazonPies

c85 Ha sufrido de mareos MareosDesmayos

c86 Ha sufrido de sed SedIntensa

c87 Ha sufrido de fatiga fatigaSevera

c88 Ha sufrido de jadeo Jadeo

c89 Ha sufrido de tos Tos

c90 Ha sufrido de flemas ProduccionFlema

c91 Ha sufrido de dolor en extremidades DolorExtremidades

c92 Ha sufrido de dolor de estomago DolorEstomago

c93 Ha sufrido de pérdida de orina PerdidaOrina

c9%4 Ha sufrido de pérdida de excremento PerdidaExcremento

c95 Ha sufrido de orina frecuente OrinaFrecuente

c96 Ha sufrido de orina frecuente por la noche OrinaFrecuenteNoche

c97 Ha sufrido de ardor al orinar ArdorQOrinar

c98 Ha sufrido de sangrado al orinar SangradoOrinar

c99 Ha sufrido de sangrado al defecar SangradoDefecar

c100 Ha sufrido de insomnio Insomnio

cl01 Ha sufrido de nauseas Nauseas

cl102 Ha sufrido de vomitos Vomitos

cl103 Ha sufrido de problemas para respirar Respirar

cl04 Ha sentido que esta satisfecho con su vida SatisfechoVida

cl05 Ha sentido que dejo actividades DejoActividades

c106 Ha sentido que su vida es vacia VidaVacia

c107 Se ha sentido aburrido Aburrido

cl108 Ha sentido con buen 4nimo Buen animo
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cl109 Ha sentido preocupado Preocupado

cll0 Ha sentido feliz Feliz

clll Ha sentido desamparado Desamparado

cll2 Ha sentido ganas de no salir NoSalir

cll3 Ha sentido problemas de memoria ProblemasMemoria
cll4 Ha sentido que es maravilloso vivir MaravillosoVivir
cll5 Ha sentido inttil Inutil

cll6 Ha sentido lleno de energia LlenoEnergia

cll7 Ha sentido sin esperanza SinEsperanza

cll8 Ha sentido que PeroSituacion

cl19 NoPlanear

c120 PorBuenaSuerte
cl21 ResponsableExitos
cl22 PuedeHacerTodo
cl23 Variables sobre percepcion de la vida ProblemasMalaSuerte
cl24 PocoControl

cl25 ResultadoErrores
cl126 ResponsableFallas
cl27 ComoSeSiente
cl128 Vacunado contra la gripe en ultimos 12 meses VacunaGripe

cl129 Se ha realizado prueba de tuberculosis PruebaTuberculosis
c130 Se ha realizado examenes de audicion ExamenAudicion
cl31 Se ha realizado exdmenes de vista ExamenVista

cl32 Vacunado contra el tétano VacunaTetano

cl133 Se ha realizado medicion de huesos MedicionHuesos
cl34 Se ha realizado mamografia Mamografia

cl35 Se ha realizado examenes de papanicolau Papanicolau

cl136 Se ha realizado prueba prostata PruebaProstata
cl137 Se ha realizado exdmenes de prostata rectal ProstataRectal
z{g;i Medicién de presion arterial i(silisatsotglcii;l

7.8 Seccion EV: estilos de vida

Variable Descripcion corta Etiqueta

evl Ingiere bebidas alcohdlicas TomadoRegularmente
ev2a Hace cuanto dejo de tomar MesesDejoTomar
ev2b AnnosCuandoDejoTomar
ev3 Numero de tragos que toma CuantosTragos

ev4 CriticaTomar

evs CulpaTomar

evb SacaGoma

evia Edad al empezar a tomar alcohol EdadInicioTomado
ev7b AnnolnicioTomado
ev8 Consume tabaco HaFumado

ev9a Edad cuando empez6 a fumar EdadlInicioFumado
evob AnnolnicioFumado
evl0 Fuma actualmente Fuma

evlla Cuanto fuma por dia CuantosCigarros
evllb CuantosPuros

evllce CuantasPipas

evl2a Hace cuanto afos dej6 de fumar EdadFinFumado
evl2b AnnoFinFumado

91




evl3a En la época que mas fumaba, cuanto fumaba CigarrosPorDia

evl3b PaquetesPorDia

evl4 En los ultimos 12 meses ha hecho ejercicio DiasRecreacion

evlSa Peso PesoKilos

evl5Sb PesoLibras

evl6 Como se ve con su peso CreePesoActual

evl? Estatura EstaturaActual

evl8a Peso cuando tenia 25 afos PesoKilosALos25

ev18b PesoLibrasALos25

evl9 Como lucia en esa época ComoLucia

ev20a Peso maximo PesoMaximoKilos

ev20b PesoMaximoLibras

ev2l Como lucia en esa época CreeLucia

ev22 Edad cuando alcanzé maximo peso EdadPesoMaximo

ev23 Ha perdido 5 kilos 0 mas sin proponérselo PerdidaPeso

ev24 Ha tenido algun accidente automovilistico TenidoAccidentes

ev25 Come dulces Dulces

ev26 Come azicar Azucar

ev27 Come lacteos Lacteos

ev28 Come carne roja CarneRoja

ev29 Come papa platanos PapasPlatanos

7.9 Seccion IN: condiciones en la infancia

Variable Descripcién corta Etiqueta

inl Situacién econdmica de la familia cuando era niflo | NinnoPobre

in2 Situacién salud cuando era nifio NinnoSalud

in3 Padeci6 tuberculosis cuando era nifio o adolescente | NinnoTuberculosis

in4 Padeci6 fiebre reumatica cuando era nifio o NinnoFiebreReumatica
adolescente

in5 Padeci6 poliomielitis cuando era nifio o NinnoPoliomelitis
adolescente

in6 Padecié malaria cuando era nifio o adolescente NinnoMalaria

in7 Padeci6 asma cuando era nifio o adolescente NinnoAsma

in8 Tenia letrina cuando era nifio NinnoConSanitario

in9 Usaba zapatos cuando era nifio NinnoZapatos

inl0 Tenia electricidad cuando era niflo NinnoConElectricidad

inll Donde dormia cuando era nifio NinnoDondeDormia

inl2 Vivié con su padre bioldgico cuando era nifio NinnoVivioConPadre

7.10 Seccion D: estado funcional (avd/aivd)

Variable Descripcién corta Etiqueta

dl Puede caminar PuedeCaminar

d2 Puede caminar varias cuadras DificultadCaminarMucho

d3 Tiene dificultad para subir escaleras DificultadEscalerasVarios

d4 Tiene dificultad para jalar objetos grandes DificultadEmpujar

ds Estirar brazos por encima de hombros DificultadAlzar

dé Tiene dificultad para cruzar un cuarto DificultadCaminar

d7 Usa instrumento de apoyo para caminar UsaMuletas

d8 Tiene dificultad para bafiarse DificultadBanno

d9 Usa instrumento de apoyo para bafiarse AparatosBanno
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d1o Alguien ayuda para bafiarse AyudaBanno
dil Tiene dificultad para comer DificultadComer
di2 Alguien ayuda para comer AyudaComer
di3 Tiene dificultad para ir a la comer DificultadAcostarse
di4 Usa instrumento de apoyo para ir a la cama AparatosCama
d1s Alguien ayuda para ir a la cama AyudaCama
d16 Tiene dificultad para usar el servicio sanitario DificultadInodoro
d17 Usa instrumento para sentarse y levantarse del AparatosInodoro
inodoro
dis8 Alguien ayuda para usar inodoro Ayudalnodoro
d19 Tiene dificultad para cortarse las ufias de los pies DificultadCortarseUnnas
d20 Alguien ayuda para cortarse las ufias de los pies AyudaUnnas
d21 Tiene dificultad para preparar una comida caliente | DificultadCocinar
d22 Alguien ayuda para preparar una comida caliente AyudaCocinar
d23 Tiene dificultad para manejar su propio dinero DificultadManejarDinero
d24 Alguien ayuda para manejar su propio dinero AyudaManejarDinero
d25 Tiene dificultad para realizar compras DificultadComprar
d26 Alguien ayuda a realizar compras AyudaComprar
d27 Tiene dificultad para tomar sus medicinas DificultadTomarMedicamentos
d28 Alguien ayuda a tomar sus medicinas TomarMedicamentos
d29a Le ayudan a realizar sus actividades LeAyudanActividades
d29b Cuantas personas le ayudan CantidadPersonasAyudan
d30a Lo ayuda alguien de su hogar MiembroHogarqueayuda
d30b Lo ayuda un hijo no residente HijonoResidentequeAyuda
d30c Quien ayuda principalmente con sus dificultades QuienAyuda
d31 Tiempo que recibi6 ayuda mes pasado DiasAyuda
d32 Otra persona que ayuda OtroAyudante
d33 Tiempo que ayuda otra persona DiasAyuda2
7.11 Seccion E: medicinas
Variable Descripcion corta Etiqueta
am30 Toma actualmente algiin medicamento TomaMedicamentos
am31 Cantidad de medicamento CantidadMedicamentos
ela Nombres de medicamentos OtroNombreMedicamento
elb NombreMedicamento
e2 Donde obtuvo medicamentos DondeObtuvoMedicamento
e3 Dejé de tomar o tomd menos del medicamento AbandonoMedicamentos
eda Motivo por el que dejé de tomar RazonAbandono
e4b OtraRazonAbandono
Secuencia de ingreso de medicamentos. Sirve para
hacer relaciones entre archivos junto con la
sequen variable idsujeto. Base de datos: medicina2.dta
Grupo al que pertenece cada medicamento. Lo
clasificamos de acuerdo a SABE y con criterio del | categoria de medicinas
grupo médico del proyecto. Base de datos: medicina2.dta
Medicamentos para diabetes
antidiab Medicamentos para diabetes Base de datos: medicina2.dta
Medicamentos para HTA
antihta Medicamentos para HTA Base de datos: medicina2.dta
Diuréticos
diuret Diuréticos Base de datos: medicina2.dta
lipido medicamentos anti lipidos medicamentos anti lipidos
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Base de datos: medicina2.dta

am32 Toma aspirina diariamente TomaAspirina

am33 Toma remedios naturales TomaHomeopatia

am34 Cuanto dinero gast6 en medicamentos mes pasado | GastoMedicamentos

am35 Gasto mas de 70 mil GastoMedicamentosMas70
am36 Gasto mas de 30 mil GastoMedicamentosMas30
am37 Gasto mas de 140 mil GastoMedicamentosMas 140

7.12 Seccion F: Uso y Accesibilidad a Servicios

Variable Descripcion corta Etiqueta
f1 Ha recibido visita de funcionario de EBAIS VisitadoDelEBAIS
2 Total de noches que estuvo hospitalizada durante DiasHospitalizado
los ultimos 12 meses
institucion donde se hospitalizd LugarInternado
4 razon por la que tuvo que hospitalizarse RazonHospitalizacion
5 Tiempo que tuvo que esperar para ser operada EsperaCirugia
desde que la cirugia fue programada
fo Cuanto pag6 en hospitalizaciones GastoHospitalizaciones
7 Pag6 mas de 200 mil GastoHospitalizacionesMas200
8 Pag6 mas de 100 mil GastoHospitalizacionesMas100
9 Pagd mas de 800 mil GastoHospitalizacionesMas800
f10 Recibid consultas médicas durante Gltimos 3 meses | CantidadConsultas
f11 Cuanto pago en consultas GastoConsultas
f12 Pagd mas de 50 mil GastoConsultasMas50
f13 Pagd mas de 10 mil GastoConsultasMas10
f14 Pag6 mas de 400 mil GastoConsultasMas400
f15 Hace cuanto recibid ultima consulta UltimaConsulta
f16 Persona que atendio ultima consulta AtendioUltimaConsulta
f17 Donde recibid tltima consulta LugarUltimaConsulta
f18a Horas que tardd en llegar al hospital HorasLlegarUltimaConsulta
f18b Minutos que tard6 en llegar al hospital MinutosLlegarUltimaConsulta
f19a Horas que tuvo que esperar para ser atendida HorasEsperaUltimaConsulta
f19b Minutos que tuvo que esperar para ser atendida MinutosEsperaUltimaConsulta
20 Se hizo pruebas de laboratorio en los tres tltimos ExamenesLaboratorio
meses
21 Cuanto pag6 en el ultimo mes por pruebas de GastoExamenes
laboratorio
22 Gastd mas de 30 mil en pruebas de laboratorio GastoExamenesMas30
23 Gastd mas de 10 mil en pruebas de laboratorio GastoExamenesMas10
24 Gast6 mas de 50 mil en pruebas de laboratorio GastoExamenesMas50
25 Cuanto gasto en otros servicios de salud OtrosGastosSalud
26 Gastd mas de 30 mil en otros OtrosGastosSaludMas30
27 Gast6 mas de 10 mil en otros OtrosGastosSaludMas10
28 Gast6 mas de 50 mil en otros OtrosGastosSaludMas50

7.13 Seccion G: red de apoyo familiar y social

Variable Descripcion corta Etiqueta

gl Ha recibido ayuda economica de cualquier persona en | AyudaronDinero
ultimos 12 meses

g2 Cuanto dinero recibe CuantoDinero
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23 Recibe mas de 30 mil RecibioMas30mil
g4 Recibe mas de 10 mil RecibioMas10mil
g5 Con la tercera alternativa se debe
Recibe mas de 50 mil preguntar (diria que recibié mas de 50
mil colones? Como respuesta se debe
anotar “si”, “no” o “NS/NR”.
gba Quien principalmente le da ayuda AyudaronQuien
g6b Alguien del hogar le ayuda QuienAyudaHogarRedFamiliar
g6c Hijos fuera del hogar le ayudan QuienAyudaHijoFueraRedFamiliar
g7 Ha brindado ayuda econémica en los tltimos 12 meses | AyudoDinero
a alguna persona que vive en el hogar
28 Cuanto dinero da CuantoAporto
29 Da mas de 30 mil ProporcionoMas30mil
gl0 Da mas de 10 mil ProporcionoMas10mil
gll Da mas de 50 mil ProporcionoMas50mil
gl2a Quién recibe principalmente su ayuda econémica AQuienAyuda
g12b Alguien de su hogar reciben su ayuda QuienAyudaHogarConDinero
gl2¢ Algun hijo fuera del hogar recibe su ayuda QuienAyudaHijoFueraConDinero
gl3 En el dltimo afio recibi6 ayuda de centro diurno AyudaronCentrosDiurnos
gl4 En el altimo afio recibié ayuda de clubes de adultos AyudaronClubesAdultos
gl5 En el ultimo afio recibié ayuda de grupos religiosos AyudaronGruposReligiosos
gl6 En el altimo afio recibié ayuda de ciudadano de oro AyudaronCiudadanoOro
gl7 En el ultimo afio recibié ayuda de AGECO AyudaronAGECO
gl8 En el dltimo afio recibio otro ayuda AyudaronOtra
gl9 Cuantas horas dedica a la semana para actividades de | ActividadesServicios
servicios
220 Cuantas horas dedica a la semana para actividades de ActividadesIglesia
la iglesia
g21 Cuantas horas dedica a la semana para cuido de nifios | ActividadesCuidoNinnos
222 Cuantas horas dedica a la semana para actividades ActividadesCivicas
civicas
223 Cuantas horas dedica a la semana para TV ActividadesTV
224 Cuantas horas dedica a la semana para deportes ActividadesDeportes
g25 Cuantas horas dedica a la semana para tareas ActividadesTareas
226 Cuantas horas dedica a la semana para actividades ActividadesRecreativas
recreativas
227 A quién ayuda principalmente AcualAyuda
7.14 Seccion H: empleo e ingresos
Variable Descripcién corta Etiqueta
hl Trabajo alguna vez en su vida remuneradamente HaTrabajado
h2 Trabajo alguna vez en su vida gratis HaTrabajadoSinPago
h3a Edad del primer trabajo EdadPrimerTrabajo
h3b Afio del primer trabajo AnnoPrimerTrabajo
h4 Tiempo que ha trabajado en la vida TiempoTrabajado
h5 Trabajo durante la semana anterior ActividadSemanaPasada
h6 Ocupacion actual OcupacionActual
h7a Posicion actual PosicionActual
h7b Otra posicion actual OtraPosicionActual
h8 horas semanales que a su trabajo principal HorasTrabaja
h9 edad a la que planea pensionarse PlaneaPensionarse
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h10 Su oficio actual es el mismo que realiz6 la mayor parte | MismaOcupacion
de su vida
hll Oficio que tuvo la mayor parte de su vida OcupacionPrincipal
hl2a Posicion principal que tuvo la mayor parte de su vida | PosicionPrincipal
h12b Otra posicion que tuvo la mayor parte de su vida OtraPosicionPrincipal
h13 Cuantos afios dedico a la ocupacion que tuvo mas AnnosPrincipal
tiempo
h14 Cuantas horas a la semana trabajo en su actividad HorasSemana
principal
h15 Edad a la que dejo el ultimo trabajo EdadRenuncio
hl6 Motivo por el que dejo ultimo trabajo PorqueDejoTrabajo
h17 Tuvo algun problema de salud debido a las EnfermedadOcupacional
condiciones de su ocupacion
hl8a Tipo de problema ProblemaEnfermedadOcupacional
h18b Otro problema OtroTipoProblema
h19 Percepcion personal sobre su situacion econdomica ComoEsSituacionEconomica
actual
h20 Ingreso monetario mensual total IngresoMensual
h21 Ingreso mensual mayor a 170 mil IngresoMensualMas170
h22 Ingreso mensual mayor a 80 mil IngresoMensualMas80
h23 Ingreso mensual mayor a 250 mil IngresoMensualMas250
h24 Ingreso monetario mensual total del conyuge IngresoMensualConyuge
h25 Ingreso mensual total del conyuge mayor a 170 mil IngresoMensualConyugeMas170
h26 Ingreso mensual total del conyuge mayor a 80 mil IngresoMensualConyugeMas80
h27 Ingreso mensual total del conyuge mayor a 250 mil IngresoMensualConyugeMas250
h28a Tomar la presion arterial Psistolica2
h28b Pdiastolica2

7.15 Seccion J: caracteristicas de la vivienda

Variable Descripcién corta Etiqueta

jl Tipo de vivienda TipoVivienda

j2 Tipo de propiedad TenenciaVivienda

i3 Valor aproximado de la propiedad ValorVivienda

j4 Valor mayor a 10 millones ValorViviendaMas10
i5 Valor mayor a 5 millones ValorViviendaMas5
i6 Valor mayor a 20 millones ValorViviendaMas20
i7 Cuanto cobraria de alquiler por su vivienda ValorAlquiler

i8 Cobraria de alquiler por su vivienda mas de 60 mil ValorAlquilerMas60
19 Cobraria de alquiler por su vivienda mas de 10 mil ValorAlquilerMas10
jl0 Cobraria de alquiler por su vivienda mas de 100 mil ValorAlquilerMas100
jll Cuanto dinero gasta por alquiler PagoAlquiler

j12 Paga en alquiler mas de 60 mil PagoAlquilerMas60
jl3 Paga en alquiler mas de 40 mil PagoAlquilerMas10
jl4 Paga en alquiler mas de 100 mil PagoAlquilerMas100
jls Material de los pisos de la vivienda MaterialPiso

jl6 Numero de cuartos de la vivienda Dormitorios

il7 Duerme solo DuermeSolo

j18 Dispone de un espacio exclusivo para cocinar Cocina

jl9 tipo de combustible que se utiliza para cocinar Combustible

j20 Tiene la vivienda Refrigeradora Refrigeradora

j21 Tiene la vivienda Teléfono Telefono
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j22 Tiene la vivienda Celular Celular
j23 Tiene la vivienda Lavadora Lavadora
j24 Tiene la vivienda Microondas Microondas
j25 Tiene la vivienda Computadora Computadora
j26 Tiene la vivienda agua potable AguaPotable
127 Tiene la vivienda servicio sanitario ServicioSanitario
28 Tiene la vivienda Televisores Televisores
j29 Tiene la vivienda Vehiculos Vehiculos
j30 Estado de las paredes ValoreEstadoPared
j31 Estado del techo ValoreEstadoTecho
j32 Estado del piso ValoreEstadoPiso
7.16 Biomarcadores
Recomendada
variable Descripcion corta Etiqueta para utilizar
7.16.1 Glucosa
Glucosa. Variable original
glucosa emitida por los laboratorios Glucosa(mg/dl) original
Glucosa ajustada segun recomendada
glucaju ecuaciones. Glucose (mg/dl) para utilizar
Indica (1) si persona toma Tomando medicamentos
antidiab medicamentos para diabetes antidiabetes
Indica (1) si glucosa ajustada es | High fasting glucose
riskglucr mayor o igual a 126 (en ayunas) | adjusted>=126

7.16.2 Lipidos

Colesterol total mg/dl. Variable
original emitida por los

original.
Recomendada

colesttot laboratorios Total Cholesterol (mg/dl) para utilizar.
Indica (1) si colesterol
riskcolest totoal>=250mg/dl Colesterol>=250mg/dl
Indica si persona toma
medicamentos para control Tomando mecicamentos
lipido lipidico antilipidos
HDL. Variable original emitida
hdl por los laboratorios HDL(mg/dl) original
HDL (mg/dl) ajustado segun recomendada
hdlaju ecuaciones. HDL cholesterol adjusted (mg/dl) | para utilizar
Indica (1) si hdlaju<=40 en
hombres 6 hdlaju<=50 en
riskhdlr mujeres HDL<=40/50 (mg/dl) ajustado
Indica si la razon colesterol High >=5.92 colesterol total/hdl
rzcolhdlr total/hdl ajustado>=5.92 ratio
Trigliceridos. Variable original
tgs emitida por los laboratorios Trigliceridos (mg/dl) original
Trigliceridos ajustados segliin recomendada
tgsaju ecuaciones. Triglycerides (mg/dl) para utilizar
Indica (1) si
risktgsr TGSajustados<=150 (mg/dl) High triglycerides >=150
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LDL. Variable original emitida

1d1 por los laboratorios LDL(mg/dl) original
LDL reclaculado. ldlrec=
colesttot-(hdlaju+ (tgsaju/5)). recomendada

IdIrec No se calculd si tgsaju>300 LDL recalculado (mg/dl) para utilizar
Razon colesterol total/hdl

rcolhdlr ajustado Ratio Total/HDL cholesterol

7.16.3 Creatinina

Ccro

Creatinina en orina. Variable
original emitida por los
laboratorios

Creatinina en orina (mg/dl)

original

croaju

Creatinina en orina ajustada
segun ecuaciones.

Creatinina en orina ajustada
(mg/dl)

recomendada
para utilizar

Crs

Creatinina en suero. Variable
original emitida por los
laboratorios

Creatinina en suero (mg/dl)

Original.
Recomendada
para utilizar.

riskers

Indica (1) si crs<=0.5 6 >=1.2

crs<= 0.5/>=1.2

supcorp

Superficie corporal. Variable
original emitida por los
laboratorios

Superficie corporal

original

supcorprec

supcorprec=10"((0.425%*
log10((((k3b*10 +
k3¢)/10)/2.2)))+ (0.725*
log10(((k4b*10 + k4c)/10))) -
(2.1436)). Utiliza solo los casos
de personas que tienen medidas
antropométricas completas.

superficie corporal

recomendada
para utilizar

depcreatrec

depuracion de creatinia
calculada con cro y crs

ajustadas por laboratorio.
depcreatrec=
(((croaju*mlminrec)/crs)*1.73)/s
upcorprec. Mlminrec="ml de
orina por minuto".

Depuracion de creatinina ml/min
ajustada por lab

rdepuracr

Indica (1) si la depuracion de
creatinina <=44.64

Low creatinine clearence adjusted
<=44.64

7.16.4 Hemoglobina glocosilada

Hemoglobina Glicosilada.
Variable original emitida por los

hbacl laboratorios Hemoglobina glicosilada original
Hemoglobina glicosilada recomendada

hbsaju ajustada segun ecuaciones. HbAIC % para utilizar
Indica (1) si la hemoglobina

riskemogr ajustada>=6.5% hbaclajustada>=6.5%

7.16.5 Catecolaminas

Epinefrina. Variable original

epinefr emitida por los laboratorios Epinefrina (ug/l) original
Epinefrina ajustada por
creatinina urinaria y volumen de
orina de 12 hrs. epi2= recomendada
epi2 epinefi/(croaju/100) Epinefrine (ug/g) para utilizar
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riskepi2

Indica (1) si epinefrina ajustada
>=4.99

High levels epinephrine >=4.99

norepin

Norepinefrina. Variable original
emitida por los laboratorios

Norepineftrina (ug/l)

original

norepi2

Norepinefrina ajustada por
creatinina urinaria y volumen de
orina de 12 hrs. norepi2
=norepin/(croaju/100)

Norepinefrine (ug/g)

recomendada
para utilizar

rnorepi2

Indica (1) si norepinefrina
ajustada >=48

High levels norepinefrine >=48

7.16.6 DHEA-S

dheas

DHEA-S. Variable original
emitida por los laboratorios

DHEA-S (ug/dl)

Original.
Recomendada
para utilizar.

riskdheas

Indica (1) si DHEA-S<=35

Low DHEA-S <=35

7.16.7 Cortisol

cortisolugdl

Cortisol. Variable original
emitida por los laboratorios

Cortisol ug/dl CENAHC

original

cortiscroaju

Cortisol ajustado por creatinina
urinaria y volumen de
orina.cortiscroaju = (cortisol) /
((croaju * (volorina/100))/1000)

Cortisol ug/g croaju CENAHC

recomendada
para utilizar

rcortis

Indica (1) si cortisol ajustado
>=25.69

High cortisol >=25.69 adjusted

7.16.8 Proteina C reactiva

permgl

Proteina C reactiva emitida por
el laboratorio CENAHCE.
Variable original

PCR mg/I| CENAHC

original

perhsjdl

Proteina C reactiva emitida por
el laboratorio HSJD. Variable
original.

PCR mg/l HSJD

original

peraju

Proteina C reactiva ajustada. Se
mantuvo la emitida por el HSJD
y se ajustd la de CENAHCE =
0.0726605 + 0.730163 *pcrmgl

PCR mg/1 total ajustada

recomendada
para utilizar

lotepcr

Fecha en que se analizo la PCR
en el laboratorio CENAHCE

lote de analisis en CENAHC

7.16.9 Laboratorios

Laboratorio donde se analizod

labpcr PCR Laboratorio de PCR
Laboratorio donde se analiz
biomarcadores de quimica

labgc clinica Laboratorio Quim.Clin
Laboratios donde se analizo la

labhg hemoglobina glicosilada Laboratorio Hemoglobina

7.16.10 Hipertension

diuret

Indica (1) si persona toma
medicamentos diuréticos

(max) diuret
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Indica (1) si persona toma Tomando mecicamentos
antihta medicamentos antihipertensivos | antihipertensivos

Es un promedio de las dos
mediciones de presion arterial
diastolica. diastolica= (c138b +
h28b )/2. Si alguna medicion es
valor faltante se sustituye por el
diastolica valor existente en la otra. Diastolic Blood Pressure mmHg

Indica (1) si presion diastolica
>=90 en alguna de las dos
riskdiast mediciones. presion diastolica>=90

Es un promedio de las dos
mediciones de presion arterial
sistolica. sistolica= (c138a +
h28a )/2. Si alguna medicion es
valor faltante se sustituye por el
sistolica valor existente en la otra. Systolic Blood Pressure mmHg

Indica (1) si presion sistolica
>=140 en alguna de las dos
risksist mediciones. presion sistolica>=140

7.16.11 Sindrome metabdlico

Cantidad de componentes del
sindrome metabdlico.
TGSajustados<=150 (mg/dl),

hdlaju<=40 en hombres 6
hdlaju<=50 en mujeres, number of metabolic syndrome 4
msnum hipertension, diabetes. components except waist

Indica (1) si tiene sindrome
metabdlico. Circunferencia de
cintura>=80 en mujeres o
cintura>=94 en hombres mas
otros dos componentes del
mesynd sindrome. metabolic syndrome

7.17 Variables de control de laboratorio

Variable Descripcion corta Etiqueta

fmuest fecha de toma de muestra FechaMuestra
tedta Indica si tiene tubos de sangre TEDTA TubosTEDTA
tsedta Indica si tiene tubos de sangre TSEDTA TubosTSEDTA
volorina Volumen de orina en ml VolumenOrina
vplasma Cantidad de viales de plasma VialesPlasma
Vsuero Cantidad de viales de suero VialesSuero
vorina Cantidad de viales de orina VialesOrina
veelula Cantidad de viales de células VialesCelula

VsC Cantidad de viales de hemoglobina Vialeshemgobina
tiemp_rec Tiempo de recoleccion de orina en minutos Recoleccion orina minutos

7.18 Variables del cuestionario de orina y sangre

Variable | Descripcién corta Etiqueta
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sol Entrevistador Investigador

502 Recolectod su orina de anoche? RecolectoOrina

so3a . . R . . - | HoraRecolectoOrina
(A qué hora recolect su primera orina anoche? - -

so3b MinutoRecolectoOrina

soda , - o HoraHoraUltimaOrina
(A qué hora recolect6 orina por tltima vez? - - -

s04b MinutoHoraUltimaOrina

505 Recolecto la orina todas las veces que fue orinar | RecolectoTodaOrina

506 ({Cuantas veces no la recolectd? VecesNoRecolecto
(Se le derramd parte importante de orina al

507 depositarla en el recipiente? ;Cuantas veces? VecesDerramo

508 medicina para la coagulacién TomaMedicamento

509 (Esta en ayunas desde ayer a las 6 PM? EnAyunas

5010 indica si sangre fue tomada ResultadoMuestra

7.19 Variables del cuestionario de antropometria y flexibilidad

Variable | Descripcion corta

| Etiqueta

7.19.1 Antropometria

k1 Entrevistador Investigador

k2 (Puede el entrevistado ponerse de pie? PuedePararse

k3b PesoEnt

k3c Peso (en Lbrs) PesoDc

k3a PudoPeso

k4b EstaturaCm

kdc Estatura EstaturaMm

kda Estatura

k5b AlturaRodillaCm

k5¢ Altura de la rodilla AlturaRodillaMm

k5a AlturaRodilla

ké6b CinturaCm

kéc Circunferencia de la cintura CinturaMm

k6a Cintura

k7b CaderaCm

k7¢c Circunferencia de la cadera CaderaMm

k7a Cadera

k8b PantorrillaCm

k8c Circunferencia de la pantorrilla PantorrillaMm

k8a Pantorrilla

k9b BrazoCm

k9c Circunferencia del brazo BrazoMm

k9a Brazo

k10 Pliegue tricipital PliegueTricipital

k11 Pliegue subescapular PliegueSubescapular
Operacion en los brazos 6 en las manos en los

k12 ultimos tres meses Operacion3Meses

k13b Fuerza de la mano (Dinamometro) (Kgs) DinamometrolEnt

kl3c primera medicion DinamometrolDec
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kl3a Dinamometrol
k14b . , Dinamometro2Ent
Kldc Fuerza de la mano (Dinamémetro) (Kgs) Dinamometro2Dec
segunda medicion -
kl4a Dinamometro2
k15 Mano usada en el dinamoémetro DinamometroMano
kl6a Espirometrial
k16b Espirometria Espirometria2
kléc Espirometria3
7.19.2 Flexibilidad y movilidad
Problema que le impida realizar alguna prueba
11 de movilidad Incapacitado
12b L. . PieSeg
12¢ Pararse con los dos pies juntos por diez PicCent
segundos
12a Pararse
13b PararseSinBrazosSeg
13¢ . PararseSinBrazosCent
Manteniendo los brazos cruzados sobre el L - z
13d L AlturaSilla2
pecho, pararse tan rapidamente como se pueda. -
13¢ IntentosPararseSinBrazos
13a PararseSinBrazos
14 Operacion de cataratas OperacionCataratas
15b LapizSeg
15¢ Agacharse y recoger un lapiz. LapizCent
15a RecogerLapiz
16b CaminaSeg
16¢ Levantarse y caminar. CaminaCent
16a LevantarseCaminar

7.20 Indicadores creados a partir de la informacion del cuestionario de

antropometria.
Variable | Descripcion corta | Etiqueta
7.20.1 Indice de masa corporal
Peso convertido a Kg. pesokg= ((k3b*10 +
pesokg k3¢)/10)/2.2 Peso en Kg
tallam Talla convertida a metros. tallam=tallacm/100. | Talla en metros
Indice de masa corporal. imc2=round(pesokg
imc2 /(tallam* tallam)) BMI
Indice de masa corporal en categorias. Bajo
peso (<18.5), Peso normal (18.5-24.9), Sobre
imc3 peso (25-29.9), Obesidad (30+) Indice de Masa Corporal

7.20.2 Circunferencias

Razoén cintura/cadera. rcintcad = ((k6b*10 +

rcintcad k6¢)/10)/((k7b*10 + k7¢)/10) Ratio waist-hip
Indica (1) si la razén cintura/cadera es mayor a

riskrcicad 1. cintura/cadera>1
Circunferencia de la cintura en cm.

cinturar cinturar=(k6b*10 + k6¢)/10 Waist circumference (cm)
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Circunferencia de la cadera en cm. caderar =

caderar (k7b*10 + k7¢)/10 cadera en cm
Indica (1) si la circunferencia de la cintura>=94
waist en hombres o cintura>=80 en mujeres. Abdominal girth >=94/80 M/F

7.20.3 Fuerza de la mano

Primera medicion de la fuerza de la mano.

dinl dinl=(k13b *10 + k13c )/10 Fuerza de mano 1 (kg)
Segunda medicion de la fuerza de la mano.

din2 din2=(k14b *10 + k14c )/10 Fuerza de mano 2 (kg)

grip Lectura mas alta de la fuerza de la mano Grip strength Kg
Indica (1) si la lectura mas alta de fuerza de la

poorgrip mano es <30 hombres 0 <20 en mujeres. Fuerza de mano<=20or30kg
Fuerza de la mano promedio. dinprom=(dinl +

dinprom din2)/2 Fuerza de mano promedio (kg)

7.20.4 Espirometria

espirom

Lectura promedio mas alta de la espirometria

Espirometry (L/min)

riskespirom

Indica (1) si espirometria<=200 L/min

Espirometria en riesgo <=200

7.20.5 Movilidad

Indica (1) si no pudo pararase y sentarse con

riskparar brazos cruzados. Pararse de silla
Indica (1) si no pudo realizar prueba de juntar
risklapiz lapiz. Juntar lapiz
riskcaminar Indica (1) si no pudo caminar 3 metros. Caminar 3 mts
Indica (1) si adulto fallo dos de cinco pruebas.
phyfrail = riskdin + riskespirom + riskparar +
phyfrail risklapiz + riskcaminar Physically frail, if failed 2+ out of 5

7.21 Indicadores creados a partir de la informacion del cuestionario general de

CRELES.

Variable

| Descripcién corta

| Etiqueta

7.21.1 Percepcion de la salud

Se calculd de esta forma:

saludesca saludesca=(c3-1)/6 * 100. Escala de salud 0-100
Indica (1) mala salud deacuerdo a la
salud50 escala anterior. Salud <=50% de escala (<= 4/7)

7.21.2 Funcionalidad fisica

sumadl Cantidad dificultades ADL
sumiadl Cantidad dificultades IADL
Indica (1) dificultades de la vida si
riskadl sumadl + sumiadl es 5 0 mas cannot 5+ of 14 ADL TADL
ESCALA ESTANDARIZADA'Y Escala de discapacidad funcional 0-
discfun NORMALIZADA 100
ESCALA ESTANDARIZADA Y
discbas NORMALIZADA Escala de discapacidad basica 0-100
ESCALA ESTANDARIZADA Y Escala de discapacidad instrumental
discinst NORMALIZADA 0-100
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ESCALA ESTANDARIZADA 'Y

Escala de discapacidad general 0-

disctot NORMALIZADA 100
indica (1) discapacidad segun Con discapacidad funcional
dfunciona discfun 40%02+
indica (1) discapacidad segun
dbasica discbas Con discapacidad basica 40% o 3+
indica (1) discapacidad segun Con discapacidad instrumental 40%
dinstru discinst 02+
indica (1) discapacidad segun
dtotal disctot Con discapacidad general 40% o 7+
indica (1) si tiene alguna de las tres
discapacidades: funcional, basica o | Con alguna de las tres
algodis instrumental. discapacidades
Numero de dificultades del diario
ndificul vivir cantidad dificultades diario vivir
Indica (1) si necesita ayuda con las | Necesita ayuda para actividades
neceayu actividades del diario vivir diario vivir
Indica (1) si alquien le ayuda con
leayudan las actividades del diario vivir. le ayudan con actividades diarias

7.21.3 Enfermedades crénicas

N comorbilidad cronica de 13

cronicas Cantidad de enfermedades crénicas. | enfermedades
Indica (1) si tiene tres o mas
cocron enfermedades cronicas Comorbilidad (3 o mas) cronicas

7.21.4 Capacidad cognitiva

proxy Indica el tipo de proxy que se usd Si se uso proxy
Indica (1) si contestd correctamente
los niimeros en la escala cognitiva.
orden Orden correcto: 97531 OrdenNumerosB3
Cantidad de respuestas correctas en
indicog la escala de deterioro cognitivo Indice de deterioro cognitivo
ESCALA ESTANDARIZADA Y
cogniscale NORMALIZADA mean(standardized items)
Tipo de deterioro cognitivo seguin
deterioro indicog. Deterioro Cognitivo
En riesgo si cogniscale esta entre 0 | Severe cognition disability (<75%
cognidis y 74 scale or <12 items)

7.21.5 Depresion

ESCALA ESTANDARIZADA Y

NORMALIZADA. Escala de
deprescale depresion mean(standardized items)
depressed En riesgo si deprescale>= 50 8+ items out 15 depression scale

7.21.6 Estilo de vida

tabaco Condicién de fumar
alcohol Uso de Bebidas Alcohodlicas
fisica Actividad fisica segun ev14 Actividad Fisica
Indica si hubo cambios en la dieta
dieta deacuerdo a variables ev25 a ev30. Cambios en la dieta
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7.21.7 Sintomatologia y cuidados preventivos

dientes Status de la dentadura Dentadura

ESCALA ESTANDARIZADA'Y

NORMALIZADA. Escala de
sympscale sintomas mean(standardized items)

Number of disease symptoms up to

nsymp Cantidad de sintomas 17

Indica (1) si tiene 5 0 mas sintomas | 5 or more disease symptoms up to
dissymp5 de enfermedad 17

Multiple symptoms >= 25 in scale

multisymp Indica (1) si sympscale>=25 of 100

Numero de acciones preventivas

seglin: Presion <6 meses (c6)

,Colesterol exame <6meses (c9),

Azucar prueba < 6m (c14, c15,

c17), Vacuna flu <12meses (c128),

Audicion examen <1 ano (c130),

Vista examen < 1 ano (c131),

Papanicolau o prostata rectal < 1

ano (c135 o c137), Ebais visita en
nprevceare casa <1 ano (f1). Numero de acciones preventivas

Indica (1) deficiencia en las

acciones preventivas si tiene menos | Deficient preventive care (<3
lowprevcare de 3. actions out of 8)
consulan Numero de consultas ultimo anno
noconsul No consulta MD en_ultimo anno

7.21.8 Educacién

education

Indica (1) los que tienen educacion
primaria completa

Education

eduyear

Afios de educacion

Education years approved

7.21.9 Ubicacion geografica

urban

Indica (1) zona urbana

Zona urbana

gam

Indica (1) Gran Area Metropolitana

GAM

7.21.10 Convivencia

conyugal Estado Conyugal Estado conyugal
Indica (1) si recibe ayuda
arreglol econdmica Reciben ayuda economica
Indica (1) si proporciona ayuda
arreglo2 econdmica Dan ayuda economica
cony Indica (1) si vive con conyuge (max) cony
solo Indica el tipo de hogar. Arreglos familiares

7.21.11 Bienes y riqueza

Condicién de la vivienda segiin

vivind entrevistador Condicion de la vivienda
Cantidad de vienes segtin lo
tenebienes preguntado en CRELES Bienes segin CRELES
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Indica SES segiin tenencia de

indicebienes bienes Indice de tenencia de bienes
Valoracion econdmica del
autoeco entrevistado Autoevaluacion econémica
aseg Condicion de aseguramiento Condicién de asegurado
ing Ingreso total mensual reportado
ingp Monto por pension
Monto recibido en los tltimos
ingt meses
ingc Ingreso mensual del conyugue
ingtotal Ingreso total real
ingotro Ingreso total mensual reportado
ing2 Principal fuente de ingreso
ingto Ingreso total
ingco Ingreso del conyugue
Ingreso promedio entre el
ingbajos entrevistado y conyugue
bajoing Indica (1) si tiene bajos ingresos Bajos ingresos
PONDERADOR DE LA BASE DE
ponderador DATOS Ponderador

7.21.12 Variables corregidas

sex Sexo recodificado
yentr Year de la entrevista
mentr mesr de la entrevista
dentr dia de la entrevista
fentr fecha de la entrevista
fnac fecha de nacimiento
USAR ESTA VARIABLE DE edad correcta al momento de
age EDAD entrevista

ESCALA ESTANDARIZADA Y NORMALIZADA:

7.22 Variables derivadas del registro de consumo de

alimentos
Variable Etiqueta
hatcalor Total energy, kcal/d
hatprot Protein, g/d
hatcarbo Carbohydrate, g/d
hatxgibd Glycemic index
hatxglb Glycemic load, g/d
hattfat Total fat, g/d
hatxsatf Saturated fat, g/d
hatxmonf Monounsaturated fat, g/d
hatxpolf Polyunsaturated fat, g/d
hatxome6_wo Omega-6 fatty acids, g/d
hatxpfn3_wo Omega-3 fatty acids, g/d
hatxttfa Trans fat, g/d
hatchol Cholesterol, mg/d
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hataofib

Dietary fiber, g/d

hatxatoc Alpha-Tocopherol, mg/d
hatxgtoc Gamma-Tocopherol, mg/d
hatcalc Calcium, mg/d
hatxfe03 ITron, mg/d
hatalco Alcohol intake, g/d

Ingiere mas de 3000 kilo calorias
hicalorias diarias

Ingiere menos de 1500 kilo calorias
localorias diarias

Ingiere mas de 400g carbohidratos
carbs diarios

Ingiere mas de 40 g/dia grasas
grasa saturadas

7.23 Variables de CENSO 2000

Variable

Descripcién corta

Etiqueta

fnac_creles

FECHA DE NACIMIENTO
CORREGIDA.

fecha de nacimiento

Fecha de nacimiento en TSE que

fnac_ced corresponde a esta cedula
edad_cen Edad reportada en censo
riqueza bienes en censo
Scale of goods in the hh--no
scalebienes missings
varon SEXO0 en censo
Segurosoc cond asegurado en censo
niveledu nivel y ano educacion en censo
birthplace Region de nacimiento en censo
residpla Region de residencia en censo
eduyr cen Educacion en censo
educelem Primaria completa y mas en censo
educa3 Education 3 groups en censo
wealth Grupos de riqueza en censo
ubn Unmet basic needs (out of 9)
inunion2000 Married by 2000
migrSa Migrant 1995-2000
fenac fecha nac segun censo
Born in higher risk months March
maraprbirth Apr
tomo Tomo TSE
yrinscr Year birth was registered
Registered the same or following
insclyr birth year
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8 DOCUMENTACION ADICIONAL.

En el sitio Web de CRELES, podra encontrar documentacion adicional, incluyendo los
cuestionarios e instructivos.

La documentacion es la siguiente:
Primera Ronda:

Cuestionario del Adulto Mayor

Formulario de Dieta

Formulario de Antropometria y Funcionalidad Fisica
Formulario de orina y sangre

Formulario de orina y sangre

Instructivo para la toma de muestras

Manual del entrevistador

Manual para completar pruebas de antropometria
Manual para completar formulario de dieta

Segunda Ronda:

Cuestionario del Adulto Mayor

Formulario de Dieta

Formulario de Antropometria y Funcionalidad Fisica
Formulario de sangre

Formulario de personas fallecidas.
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