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RESUMEN

Introduccion. La interpretacion médica de los
datos de laboratorio clinico resulta ser un proceso
fundamental para las decisiones clinicas sobre el
paciente y se basan en la comparacién de los re-
sultados obtenidos frente al intervalo de referencia
calculado dentro de la misma poblacion conside-
rada de referencia.

Objetivo. Determinar los intervalos de referencia
del perfil de lipidos en una poblacién de trabaja-
dores y estudiantes de la Universidad Autonoma
del Estado de Morelos (UAEM), México.
Materiales y Métodos. Se incluyeron 142
participantes sanos de entre 20 y 45 afios; se
determinaron las concentraciones de colesterol
total, triglicéridos, HDL-colesterol y LDL-
colesterol, mediante técnicas enzimaticas de punto
final. Los intervalos de referencia se establecieron
con base en métodos no paramétricos, dentro del
percentil 2.5% y 97.5%.

Resultados. Se obtuvieron los siguientes interva-
los de referencia: colesterol total 90.0-208.3 mg/
dL (2.4-5.4 mmol/L); triglicéridos 40.7-215.8 mg/
dL (0.46-2.5 mmol/L); HDL-colesterol 26.0-74.9
mg/dL (0.68-1.9 mmol/L) y LDL-colesterol 31.4-
126.7 mg/dL (0.82-3.3 mmol/L).

Conclusiones. Al comparar nuestros datos con
otras poblaciones, encontramos que los resultados
son muy semejantes y recomendamos el uso

de estos valores para la interpretacion clinica
de la poblacidon universitaria del Estado de
Morelos, donde la alimentacion, la genética y los
factores ambientales son caracteristicos de esta
poblacion.

Palabras clave: Intervalos de referencia, perfil de
lipidos, lipoproteinas de alta densidad

ABSTRACT

Reference intervals of lipid profiles of worker
and student populations at the Autonomous
University of Morelos State, México

Introduction. Interpreting medical data from
clinical laboratory analyses is a key process in
making clinical patient decisions. The decisions
are based upon comparing patient results against
the reference intervals that are calculated using
results from human reference populations.
Objective. Determine the reference intervals of the
lipid profile of worker and student populations at
the Autonomous University of Morelos State.
Materials and Methods. The subjects were a
volunteer group of 142 participants between 20
and 45 years old. The concentration of total cho-
lesterol, triglycerides, HDL-cholesterol and LDL-
cholesterol was determined by endpoint methods
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of enzymic analyses. The reference intervals were
established using non - parametric methods within
the two tailed 2.5 and 97.5 percentiles.

Results. The reference intervals were: total cho-
lesterol 90.0-208.3 mg/dL (2.4-5.4 mmol/L); trig-
lycerides 40.7-215.8 mg/dL (0.46-2.5 mmol/L);
HDL-cholesterol 26.0-74.9 mg/dL (0.68-1.9
mmol/L) and LDL-cholesterol 31.4-126.7 mg/dL
(0.82-3.3 mmol/L).

Conclusions. Comparing our data with other
populations found that our results are very similar
to other reference populations, and we recommend
the use of these values for the clinical interpreta-
tion of the university population of the Morelos
State, where food, genetics and environmental
factors are characteristic of this population.

Key words: reference intervals, lipid profiles, high
density lipoproteins

INTRODUCCION

En México, la diabetes mellitus tipo 2 y las
enfermedades cardiovasculares representan la pri-
mera y segunda causa de muerte, respectivamente
(1,2). Uno de los factores de riesgo para desa-
rrollar estas enfermedades son las dislipidemias.
Aguilar-Salinas y col. (3) encontraron una preva-
lencia de hiperlipidemias mixtas de 12.8 % en una
poblacion mexicana. Barquera y col. reportaron
una prevalencia de hipercolesterolemia de 21%
en el afio 2000 y en los resultados publicados de
la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion 2006
(ENSANUT 2006) esta cifra aumenta a 43.6%.
Estos cambios son debidos, en gran parte, a malos
habitos alimenticios y al consumo de alimentos
con alto contenido de grasas. La cuantificacion de
colesterol (Col), triglicéridos (TG), colesterol de
alta densidad (HDL-c) y colesterol de baja densi-
dad (LDL-c) son una préctica rutinaria dentro de la
mayoria de los laboratorios de bioquimica clinica y
su cuantificacion ayuda a los médicos para el diag-
ndstico, monitoreo y tratamiento de alteraciones
en las concentraciones de lipidos.

Contar con valores de referencia propios de
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la regidn es un proceso fundamental en las deci-
siones clinicas para el paciente, ya que se basan
en la comparacion del resultado obtenido frente al
intervalo de referencia calculado dentro de la misma
poblacion considerada de referencia (4). Es muy
importante que estos intervalos sean determinados
en forma sistematica y cientifica de tal manera
que proporcionen un grado aceptable de confianza
para la toma de decisiones clinicas. Actualmente,
existen recomendaciones para determinar valores
de referencia en poblacion sana, mediante métodos
estadisticos paramétricos y no paramétricos y con
intervalos de confianza del 95% (5,6). También, se
han empleado analisis estadisticos robustos para
muestras pequeflas, en poblaciones variadas (7,8).
Horny col. en 2003 (8) consideraron de una manera
muy importante el origen étnico para determinar
valores de referencia.

Existen varios estudios publicados en la
literatura sobre prevalencia de dislipidemias en
Meéxico (9). Sin embargo, no existen reportes sobre
los valores de referencia para poblacion mexicana,
debido a esto, en muchos laboratorios de analisis
clinicos se emplean los valores de referencia que
indican los estuches comerciales, pero en muchos
de los casos estos valores no son representativos
de la poblacion.

El presente estudio tiene como objeto
determinar los intervalos de referencia del perfil
de lipidos en estudiantes y trabajadores de la
Universidad Autonoma del Estado de Morelos,
Meéxico, que sirvan de referencia a los pacientes
que acuden al Laboratorio de Analisis clinicos
de la UAEM, siguiendo las recomendaciones
internacionales de la IFCC (Federation of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine) y CLSI
(Clinical and Laboratory Standards Institute) (5,6),
quienes sugieren un minimo de 120 muestras para
obtener intervalos de confianza del 95%.

MATERIALES Y METODOS
Poblacion estudiada

En el laboratorio de Bioquimica Clinica
de la Facultad de Farmacia de la Universidad
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Autonoma del Estado de Morelos (UAEM), se
realizd una invitacion a estudiantes y trabajadores
para participar en el estudio del perfil de lipidos
e intervalos de referencia. Los participantes
firmaron una carta de consentimiento informado,
contestaron una encuesta autoaplicada sobre
datos demograficos (edad, sexo, ocupacion,
peso, estatura) y condiciones generales de salud
y proporcionaron una muestra de sangre venosa
con, al menos, 12 horas de ayuno. Se calcul6 el
indice de masa corporal (IMC, peso en kg/estatura’
en cm) (10).

Se excluyeron aquellos individuos que
tuvieran un IMC > 30 kg/m? que reportaron
tener algin padecimiento cronico como DM-2 o
enfermedades cardiovasculares y/o que estuvieran
bajo algin tratamiento con medicamentos.

Analisis de laboratorio

Se recolecto la sangre en tubos al vacio
(Vaccutainer, Beckton Dickinson, USA) sin
anticoagulante. Después de obtener el suero, se
cuantifico el perfil de lipidos mediante métodos
enzimaticos colorimétricos de punto final (12-
14).

El colesterol total se determind por el
método enzimatico colorimétrico, con reactivos
provistos por laboratorios Wiener-Lab (México);
este método utiliza una mezcla de enzimas: lipasa,
colesterol oxidasa y peroxidasa, para formar
colesterol-ona y H,O,, que reacciona con la 4-
amino-fenazona y el fenol para dar una imino-
quinona que se mide a 505 nm.

Los triglicéridos se cuantificaron mediante
las técnicas enzimaticas calorimétricas de punto
final, con reactivos provistas por Wiener-lab.
Los triglicéridos contenidos en el suero son
hidrolizados por la enzima lipoproteina lipasa, para
producir glicerol y acidos grasos; posteriormente,
se adicionaron las enzimas: glicerol-quinasa y
glicerol-3-fosfato oxidasa, que reaccionan con el
glicerol para producir glicerol-1-fosfato, formando
una quinona mas perdxido de hidrogeno que se une
a la enzima peroxidasa para dar una imino-quinona

Perfil de lipidos en sujetos de Morelos, México

que se cuantifica a 505 nm.

El HDL-c se determin6 mediante una
precipitacion selectiva del colesterol sérico con
dextran en presencia de iones Mg*', con reactivos
de Wiener-Lab, México.

LDL-cy el colesterol de muy baja densidad
(VLDL-c) se determinaron segun el calculo
matematico de Friedewald (15).

Todas las determinaciones se realizaron en
un espectrofotémetro Perkin Elmer LAMBA 11
(Perkin Elmer, USA), a una longitud de onda de
505 nm.

Control de calidad

Los andlisis se realizaron empleando un
estandar de concentracion conocida provisto por
el fabricante del reactivo. Para el control interno
de la calidad se emplearon sueros control normal
y patoldgico (Sera Chek Bayer USA, normal and
patologic control serum). Se realizaron curvas
de control para determinar los valores diana,
aceptando maximo dos desviaciones estandar
paraun 95% de confianza. El control externo de la
calidad se realiz6 mediante la participacion en el
programa de calidad que establece la Asociacion
Mexicana de Bioquimica Clinica (Ciudad de
México).

Analisis estadistico

Para cada uno de los lipidos analizados se
calculd su media y su desviacion estandar (ds);
ademas, se calcularon los limites de referencia
por métodos paramétricos, con la media +/- 2
ds. Posteriormente, se calculd la mediana (Q2),
cuartil superior (Q3) y cuartil inferior (Q1), para
obtener el limite superior que representa el cuartil
superior mas 1.5 veces el intervalo intercuartil
[Q3+1.5(Q3-Q1)] y el limite inferior que es
el cuartil inferior menos 1.5 veces el intervalo
intercuartil [Q1-1.5(Q3-Q1)] (16,17). Los valores
extremos, aquellos que se encuentran después
de los limites inferior y superior, se eliminaron
para el calculo de los intervalos de referencia por
métodos no paramétricos, los cuales se realizaron
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con el percentil 2.5% y el percentil 97.5%. El
analisis estadistico se realizd con el programa
SPSS v 13.0.

RESULTADOS

Se incluyeron 142 sujetos, el 64.9% corres-
ponden a mujeres y el 35.1% a hombres; 60.6%
son estudiantes y el 68.1 % fueron menores de
30 afios (Cuadro 1).

Cuadro 1
Caracteristicas de los sujetos participantes
VARIABLE %
Sexo
Mujer 64.9
Hombre 35.1
Edad
< 30 aflos 68.1
> 31 aflos 31.9
Ocupacion
Estudiante 60.6
Otro 394
Consumo de alcohol
> 1 vez / semana 13.3
1 vez / mes 393
Nunca 47.4
Consumo de tabaco
Si 24.4
No 75.6

En el Cuadro 2, se presentan los valores
de los lipidos analizados, la mediana, el cuartil
superior (Q3), el cuartil inferior (Q1), asi como el
limite inferior y el limite superior. En la Figura
1, se representan los diagramas de caja de lipidos
con los valores extremos que se eliminaron de cada
uno de ellos; para el colesterol se elimind un dato
extremo (242.6mg/dL); asi como también para el
HDL-c (96.4mg/dL); para el caso del LDL-c se
excluyeron tres datos superiores (159, 160 y 163
mg/dL) y 8 datos inferiores que corresponden a los
mismos que para los TG. Para los triglicéridos se
eliminaron ocho datos que van de 246.2 a 393.8
mg/dL y para el VLDL-c se excluyeron siete
valores de 49.2 a 78.6 mg/dL. Los siete valores del
VLDL corresponden a 7 de los 8 individuos que
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Figura 1. Diagrama de cajas de cada lipido, con
eliminacion de valores extremos

también fueron eliminados para triglicéridos.

En el Cuadro 3a, se muestran los intervalos
de referencia de los lipidos analizados bajo méto-
dos no paramétricos, eliminando los valores extre-
mos, donde se muestra la mediana, el percentil 2.5
y el percentil 97.5 que corresponden al intervalo
de referencia de cada lipido.

En el Cuadro 3b, se muestran los intervalos
de referencia obtenidos por métodos paramétricos,
donde se muestra la media, -2 desviaciones estandar
y +2 desviaciones estandar, que corresponden al
intervalo de referencia de cada lipido.

En el Cuadro 4, se muestra una comparacion
de los valores de referencia obtenidos en nuestro
laboratorio frente a otras poblaciones reportadas
en la literatura.

DISCUSION

Los valores recomendados actualmente por
la Norma Oficial Mexicana NOM-037-SSA2-2002,
para la prevencion, el control y el tratamiento de las
dislipidemias (11), para sujetos adultos normales
son: Colesterol total <200 mg/dl (5.2 mmol/L),
LDL-colesterol < 130.0 mg/dl (3.3 mmol/L),
HDL-colesterol > 35.0 mg/dl (0.91 mmol/L) y
triglicéridos < 150.0 mg/dl (1.71mmol/L). Con
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Cuadro 2

Valores de los lipidos analizados. Se calcularon mediana (q2), cuartil superior (q3)

y cuartil inferior (q1), asi como el limite inferior y el limite superior

Lipidos N Unidad Mediana ql q3 Inferior | Superior
Colesterol 141 mg/dl 143.3 123.9 169.0 73.5 242.6
Triglicéridos 134 mg/dl 943 64.1 136.8 30.9 393.8
HDL 141 mg/dl 46.7 36.4 56.5 24.4 96.4
LDL 139 mg/dl 77.5 56.4 97.0 12.6 163.0
VLDL 135 mg/dl 18.5 12.7 27.2 6.2 78.6
Cuadro 3a
Intervalos de referencia de los lipidos analizados. Método no paramétrico

Lipidos N Mediana Percentil 2.5 Percentil 97.5

Col 138 143.0 90.8 208.3

TG 131 89.6 40.7 215.8

HDL-c 138 46.5 26.0 74.9

LDL-¢ 128 79.0 314 126.7

VLDL-c 132 17.9 8.3 43.2

Se muestran la mediana, el percentil 2.5 y el percentil 97.5, que corresponden al
intervalo de referencia de cada lipido por métodos no paramétricos

Cuadro 3b
Intervalos de referencia de los lipidos analizados. Método paramétrico

Lipidos N Media -2ds +2ds
Col 139 147.02 82.84 211.19
TG 139 89.6 0 238.95
HDL-c 139 46.5 20.27 74.80
LDL-c 139 79.0 16.81 137.24
VLDL-c 139 17.9 0 47.38

Se muestran la media, -2 desviaciones estandar y +2 desviaciones estandar, que

corresponden al intervalo de referencia de cada lipido por métodos paramétricos

Vol. 22, No. 1, enero-abril de 2011
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Cuadro 4
Comparacion de valores de referencia de lipidos con otras poblaciones
Lipidos Valores VR de las VR de las Poblacion Edad Método Referencia
obtenidos poblaciones poblaciones
(mmol/L)
(mg/dl) (mmol/L) (mg/dl)
Colesterol 24-54 2.38-5.6 92.0 -216.8 Camertin 20 - 30 Enzimético Taga et al. (18)
90.8-208.3
44-63 171.0 —242.0 Pera 20-50 bicromatico Gomez et al. (21)
32-6.6 123.7-255.1 Pakistan 0-280 Enzimatico Khan et al. (19)
2.6-6.0 100.5-232.0 USA Adultos Enzimatico Heil et al. (20)
45-6.2 175.0 - 240.0 Argentina Adultos Enzimatico *Wiener Lab
<52 <200.0 Espaiia Adultos Enzimatico *Spinreact
<52 <200.0 USA Adultos Enzimético *Roche USA
4.2 162.4 México Adultos Enzimatico ENSANUT 2006
5.2 <200 México Adultos Enzimatico NOM-037-SSA2-2002
HDL 0.68—-1.9 0.78 —2.38 30.1-92.0 Camertin 20-30 Enzimatico Taga et al. (18)
26.0—-74.9
0.78—-1.95 30.0-75.0 Peru 20-50 Enzimatico Gomez et al. (21)
1.0-1.6 38.7-61.8 USA Adultos Enzimatico Heil et al. (20)
0.78-2.2 30.0-85.0 Argentina Adultos Enzimético *Wiener Lab
0.78-2.2 30.0-85.0 Espafia Adultos Reactivo *Spinreact
precipitante
>0.91 >35 USA Adultos Enzimatico *Roche USA
1.05 40.6 México Adultos Enzimatico ENSANUT 2006
>091 >35 México Adultos Enzimatico NOM-037-SSA2-2002
LDL 0.82-3.3 1.89—4.53 73.1-175.1 Cameran 20-30 Enzimatico Taga et al. (18)
31.4-126.7
2.1-4.8 81.4-186.4 Pertt 20-50 Enzimatico Gomez et al. (21)
2.6-33 100.5-129.5 USA Adultos Enzimatico Heil et al. (20)
<3.6 <140.0 Argentina Adultos Enzimatico *Wiener Lab
<2.6 <100.0 Espafia Adultos Enzimatico *Spinreact
colorimétrico
<4.0 <155 USA Adultos Enzimatico *Roche USA
3.1 121.00 México Adultos Enzimatico ENSANUT 2006
33 130.0 México Adultos Enzimatico NOM-037-SSA2-2002
Triglicéridos 0.46-2.5 0.5-2.12 43.7-185.5 Camerun 20-30 Enzimatico Taga et al. (18)
40.7-215.8
0.54-3.1 48.0 -274.0 Pera 20-50 Enzimatico Gomez et al. (21)
0.6-23 52.5-201.2 Pakistan 0-380 Enzimatico Khan et al. (19)
<23 <200.0 USA Hasta 65 ND Heil et al. (20)
afios
0.39-1.8 35.0-165.0 Argentina Adultos Enzimatico *Wiener Lab
0.39-1.8 35.0-165.0 Espafia Adultos Enzimatico *Spinreact
colorimétrico
<23 <200.0 USA Adultos Enzimatico *Roche USA
1.5 118.1 México Adultos Enziméatico ENSANUT 2006
1.71 <150 México Adultos Enzimatico NOM-037-SSA2-2002

*Valores de Referencia de acuerdo con el estuche comercial

Revista Biomédica
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respecto a estas cifras, encontramos que la media
de nuestros valores (Cuadro 2) se encuentra
por debajo de lo reportado por la NOM-037-
SSA2-2002 y dentro de la media central con los
valores encontrados por la Encuesta Nacional de
Salud y Nutriciéon 2006 (2).

Con respecto a las medidas de tendencia
central y de dispersion, debemos indicar que
no se tomaron en cuenta los valores extremos
(Figura 1), ya que por consenso son consideradas
inaceptables mas de 4 desviaciones estandar. El
comportamiento estadistico de los triglicéridos y
del VLDL-c no sigue una distribucién normal,
como es el caso del Colesterol total y del HDL-c;
por lo que este estudio confirma, segun lo
reportado en la literatura, que para determinar
valores de referencia es mas conveniente utilizar
la desviacion percentil que la desviacion estandar
(Cuadro 3ay 3b).

En el Cuadro 4, se muestran los valores
de lipidos de cuatro poblaciones reportadas en la
literatura: Camertn, Pakistan, USAy Peru (18-21)
y 3 casas comerciales: Wiener Lab, Argentina,
Spinreact Espafia y Roche USA; como se puede
observar, el valor corte de nuestra poblacion para
el CT es de 208.3 mg/dL (5.39 mmol/L) y esta por
debajo de Pakistan 255.1mg/dL (6.6 mmol/L), USA
232.0 mg/dL (6.0 mmol/L) y Perti 242.0 mg/dl (6.3
mmol/L), encontrando valores muy similares con
Camerun 216.8 mg/dl (5.6 mmol/L).

Con respecto al HDL-c, que es la lipopro-
teina protectora, su valor protector aumenta a
medida que aumenta su valor. La norma mexicana
reporta como valor adecuado > 35.0 mg/dl (0.91
mmol/L) y protector >60.0 mg/dl (1.55mmol/L);
un valor por debajo de 35.0 mg/dl (0.91 mmol/L)
lo considera como indice significativo de riesgo
de enfermedad cardiaca coronaria. Los valores de
HDL-c encontrados para nuestra poblacion son
superiores a este valor, con una media de 46.5 mg/
dl, lo que es muy similar con la Encuesta Nacio-
nal de Salud y Nutricion 2006 y con lo reportado
para otras poblaciones, principalmente en Peru
(Cuadro 4).

Perfil de lipidos en sujetos de Morelos, México

Considerando las concentraciones séricas
de LDL-c en relacién con el riesgo de contraer
Enfermedad Cardiaca Coronaria (ECC), los datos
reportados por la Encuesta Nacional de Enferme-
dades cronicas han permitido diferenciar distintos
grados de riesgo: bajo 121.0 mg/dl (3.1mmol/L),
moderado 3.6-4.9mmol/Ly elevado > 4.9 mmol/L.
Los valores de referencia de nuestra poblacion
caen dentro del limite superior de lo reportado para
otras poblaciones y por la ENSANUT 2006 y la
NOM-037-SSA2-2002. Es de notar que el nivel
mas bajo de corte lo reporta la casa comercial Spin
react, donde marca como limite de corte < 100.0
mg/dl (2.6 mmol/L).

Con respecto a los estuches comerciales, los
valores de referencia reportados son diferentes en-
tre cada casa comercial y no existe una unificacion,
aunque se trate de la misma técnica de andlisis y
de la misma formulacion del reactivo. Por lo tan-
to, se sugiere que los fabricantes de reactivos de
diagnéstico sean mas precisos en indicar en cual
poblacion realizaron los valores de referencia vy,
sobre todo, se debe incluir un intervalo y no so-
lamente reportar la media central.

Este trabajo nos ha permitido establecer los
valores de referencia para los lipidos séricos dentro
de una poblacion de estudiantes y trabajadores
del Estado de Morelos, México, particularmente
para el Laboratorio de Diagndstico Clinico de la
Facultad de Farmacia. Esto servira como una he-
rramienta de trabajo para una interpretacion mas
precisa de los resultados del laboratorio por parte
de los médicos y, por consiguiente, contribuira al
diagnostico de la enfermedad.

Los valores de referencia de lipidos
determinados para esta poblacion no muestran
diferencias significativas al compararlos con otras
poblaciones, pero si con las casas comerciales
de los kits de reactivos donde ademas no todos
incluyen un rango de valores y solo reportan la
media central; es importante resaltar la importancia
de homogeneizar estos datos para la interpretacion
de los resultados. Sugerimos que cada laboratorio
clinico determine sus propios intervalos de valores

Vol. 22, No. 1, enero-abril de 2011
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de referencia, donde la alimentacidn, la genética
y los estilos de vida son caracteristicos de cada
poblacion (22).
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