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Pautas para los intervalos de referencia de química
I. El INTERVALO DE REFERENCIA (O RANGO DE REFERENCIA) es el rango de valores de prueba esperados para una población designada en la que se presume que el 95 % de los individuos son sanos (o normales). Al transferir o verificar un intervalo de referencia, corrobore la comparabilidad de la población de sujetos de prueba. Si existen diferencias sustanciales en las ubicaciones geográficas o en las variables demográficas de las dos poblaciones que se sabe que causan diferencias en los valores de referencia, se debe establecer un intervalo de referencia. 
II. Transferencia de rangos de referencia con verificación   
A. Seleccione el rango de referencia que desea verificar.
1. Rangos de laboratorio actuales.
2. Rangos del fabricante.
3. Rangos de referencia publicados.
4. Rangos de referencia establecidos a nivel local.
B. Determine la población que se utilizará para verificar el rango de referencia.
1. Califique los voluntarios sanos: esto puede realizarse a través de un cuestionario o una evaluación de salud.  (Consulte el cuestionario de salud para la muestra del anexo 1).
2. Obtenga muestras de 20 participantes sanos para cada rango que desea verificar.
3. Pruebe cada muestra inmediatamente y evalúela.
	Si
	Entonces

	 ≥90 % de las muestras están dentro del rango de referencia
	· Se verifica el rango de referencia.

	 <90 % de las muestras están dentro del rango de referencia
	· Reevalúe el rango que está verificando.
· Reevalúe las calificaciones de los voluntarios sanos.
· Recolecte y evalúe 20 muestras adicionales.

	≥90 % de las muestras adicionales están dentro del rango de referencia.
	· Se verifica el rango de referencia.

	<90 % de las muestras adicionales están dentro del rango de referencia.
	· Continúe con el paso III a continuación (Establecimiento de rangos de referencia).


III. Establecimiento de rangos de referencia.
A. Determine la población que se utilizará para establecer el rango de referencia.
1. Califique los voluntarios sanos.  Esto puede realizarse mediante un cuestionario o una evaluación de salud. (Consulte el cuestionario de salud para la muestra del anexo 1).
2. Obtenga muestras de 120 participantes sanos para cada rango que desea verificar.  Las 40 muestras recolectadas previamente en el paso I pueden utilizarse como parte de las 120 muestras.
3. Pruebe cada muestra inmediatamente después de la recolección y evalúela.  No es aconsejable recolectar y analizar todas las muestras el mismo día.
B. Evaluación de datos
1. Grafique los datos en un histograma y evalúe visualmente la distribución de frecuencias y los valores atípicos. 
2. Elimine los valores atípicos basándose en el examen visual y la experiencia clínica.
3. Utilice un método no paramétrico para determinar el rango de referencia.
a. Clasifique (ordene por tamaño) los valores de menor a mayor.  Ejemplo:
	Resultados de calcio en mujeres (mg/dL)
(Se omiten los datos de las muestras 6 a 115 a modo de ejemplo)

	Muestra 1
	8,8
	Muestra 116
	10,1

	Muestra 2
	8,9
	Muestra 117
	10,1

	Muestra 3
	8,9
	Muestra 118
	10,2

	Muestra 4
	8,10
	Muestra 119
	10,3

	Muestra 5
	8,11
	Muestra 120
	10,4


b. Multiplique el número total de muestras +1 por 0,025 para determinar el número de muestra que representa el límite inferior del rango. 
Ejemplo: Número total de muestras = 120.  
Límite inferior = (120 + 1) x 0,025 = 3,025 = 3.  
La muestra 3 está en el límite inferior: 8,9 mg/dL
c. Multiplique el número total de muestras +1 por 0,975 para determinar el número de muestra que representa el límite superior del rango.
Ejemplo: Número total de muestras = 120.  
Límite superior = (120 + 1) x 0,975 = 117,975 = 118.  
La muestra 118 está en el límite superior: 10,2 mg/dL
d. Utilice estos valores de rango para estimar los límites de referencia superior e inferior.  
Ejemplo: El rango de referencia es “Muestra 3 a Muestra 118” o 
8,9 a 10,2 mg/dl
IV. Transferencia de rangos de referencia sin verificación
El documento C28-A2 del Instituto de Estándares Clínicos y de Laboratorio (Clinical and Laboratories Standards Institute, CLSI) describe diferentes formas para que un laboratorio valide la “transferencia” de intervalos de referencia establecidos.  Los intervalos de referencia pediátricos, a menudo, requieren este enfoque debido a la dificultad de obtener suficientes muestras para establecer o verificar los intervalos de referencia.  Si un laboratorio desea transferir un intervalo de referencia establecido por otro laboratorio o publicación, la aceptabilidad debe evaluarse en función de varios factores:
A. Similitud geográfica y demográfica.
B. Similitud de la metodología de prueba.
C. Buen juicio clínico y consulta con los profesionales médicos locales.
D. Aprobación del director médico del laboratorio debidamente documentada.
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Anexo 1: Cuestionario de salud para la muestra
Cuestionario general de salud para donantes para
 el estudio de verificación del rango de referencia
Fecha:
                                                   Lugar de la sesión: ____________________________________
Número de muestra:
________(también registrar más abajo)_            
Apellido: 
Primer nombre:
Segundo nombre:
Sexo:

Fecha de nacimiento:



Dirección de contacto:





Teléfono:




Entiendo que se analizará mi sangre para INGRESAR NOMBRE(S) DE LA(S) PRUEBA(S)

Nombre del flebotomista: _____________________________________
Firma del donante: ____________________________________________
---------------------------------------------------------------------------------------------------------------
	
	Sí
	No

	¿Ha tenido fiebre inexplicable en los últimos 3 meses?
	
	

	¿Ha perdido más del 10 % de su peso corporal en los últimos 6 meses?
	
	

	¿Ha tenido ictericia en los últimos 12 meses?
	
	

	¿Alguna vez ha tenido una transfusión de sangre?
	
	

	¿Alguna vez lo han operado?
	
	

	¿Está tomando alguna medicación?
	
	

	Mujeres: ¿está embarazada, amamantando o menstruando?
	
	


¿Este donante potencial goza de buena salud?        Sí/No
    
Nombre del flebotomista: _____________________________________
Firma del flebotomista:_______________________________________
Número de muestra:
________ (indicado arriba)      
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