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Resumen

El cancer colorrectal es una enfermedad de alta incidencia en el mundo y Costa Rica no es la
excepcion, por lo que se han implementado programadas de tamizaje para poblaciones de
riesgo. Se busca detectar las pérdidas imperceptibles de sangre en heces por medio de pruebas
quimicas o inmunoldgicas. EI cancer colorrectal en Costa Rica representa la cuarta causa de
cancer en hombres y sexta en mujeres, siendo la quinta causa de mortalidad en hombres, y
tercera en mujeres. Los sintomas son inespecificos y las posibilidades y tipo de tratamiento

depende de la etapa en la cual se descubra el padecimiento.

Existen diferentes tipos de técnicas para la deteccion de sangre oculta, la clasica es el guayaco
que se basa en un método quimico y que ha caido en desuso debido a sus multiples
interferencias; actualmente se usan técnicas inmunoldgicas, puesto que son mas especificas
y sensibles, y no presentan interferencias. En el presente trabajo se verifico el punto de corte
de la prueba inmunocromatografica que esta cercano a la concentracion de 24,62 ng/mL y se
determind que la zona gris se encuentra entre la concentracion de 15,15 ng/mL y la de
35,04 ng/mL. Para la comparacion de ambos métodos se obtuvo una sensibilidad del 62 %,
una especificidad del 97 %, una tasa de falsos positivos de 3 %, la tasa de falsos negativos
en comparacién con el método cuantitativo es de 38 % y el denominado valor predictivo
positivo es de un 53 %. Mientras que el valor predictivo negativo o la probabilidad de
verdaderos negativos es de un 98 %, lo cual quiere decir que de detectados como negativos
un 98 % realmente carecen de lesiones que preceden al cancer de colon. El porcentaje de
acuerdo observado entre las pruebas es de 95,6 %. En conclusién, el comportamiento de la
prueba es bastante aceptable para su uso como tamizaje, la escogencia dependera de las

necesidades del programa, asi como del recurso econémico disponible.






Abstract

Colorectal cancer is a disease with a high incidence in the world and Costa Rica is no
exception. For this reason, screening programs for at-risk populations have been
implemented, in order to detect imperceptible losses of blood in the stool by means of
chemical or immunological tests. In Costa Rica, this cancer represents the fourth cause of
cancer in men and the sixth in women, being the fifth cause of mortality in men, and the third
in women. The symptoms are nonspecific and the possibilities and type of treatment depend

on the stage at which the condition is discovered.

There are different types of techniques for detecting occult blood, the guaiac test is the classic
one, although this chemical-based method has fallen into disuse due to its multiple
interferences; furthermore, immunological techniques are currently used, since they are more

specific and sensitive, and do not present interferences.

In this work, the cut-off point of the immunochromatographic test was verified, which is
close to the concentration of 24,62 ng/mL and the gray area between the concentration of
15,15 ng/mL and that of 35,04 ng/mL. The comparison of both methods gave a sensitivity of
62 %, a specificity of 97 %, a false positive rate of 3 %, the false negative rate compared to
the quantitative method is 38% and the so-called positive predictive value is 53%. Also, the
negative predictive value or the probability of true negatives is 98 %, which means that 98 %
of those detected as negative actually lack lesions that precede colon cancer. Finally, the
percentage of agreement observed between the tests is 95,6%. In conclusion, the behavior of
the test is quite acceptable for its use as a screening, the choice will depend on the needs of

the program, as well as the economic resource available.
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1 Introduccién

1.1 Antecedentes

Cancer colorrectal

El cancer colorrectal es una enfermedad de alta incidencia en el mundo y Costa Rica esta
muy lejos de ser una excepcion, razén por la cual se han estado implementando programas
de tamizaje en poblaciones de riesgo, como por ejemplo las personas mayores de 50 afos.
Tanto el tipo de cancer precoz que invade la submucosa como los adenomas avanzados,
producen pérdidas imperceptibles de sangre de manera intermitente que se logran detectar
por medio de pruebas quimicas o inmunoldgicas para la determinacion de sangre oculta
(Quintero, E., 2009).

Actualmente, se sabe que el cancer colorrectal en Costa Rica representa la cuarta causa de
cancer en hombres y la sexta en mujeres, siendo la quinta causa de mortalidad en hombres,
y la tercera en mujeres. Existen multiples factores, los modificables como la obesidad,
fumado, entre otros; y los no modificables, pdlipos y antecedentes hereditarios de cancer de
colon, asi como padecimientos crénicos como la colitis ulcerosa y la enfermedad de Crohn.
Los sintomas son inespecificos, dentro de los cuales se encuentran los sangrados leves
inespecificos, que son los que se pueden determinar mediante la prueba de sangre oculta en
heces. El tratamiento depende de la etapa en la cual se descubra el padecimiento (Young, J.,
2013).

A pesar de los avances logrados en el diagnostico y tratamiento, la supervivencia no mejora
debido a que muchas veces el diagnostico se hace cuando la enfermedad se encuentra muy
avanzada. Al poder ser prevenible, la deteccidn precoz y tratamiento oportuno van a reducir
la incidencia y mortalidad de manera significativa. Por lo anterior, se recomienda la
implementacion de programas de tamizaje para la poblacién en riesgo por medio de la
deteccion de sangre oculta en heces anual o bianual. Es la Unica estrategia que ha demostrado

ser eficaz para reducir de manera significativa la mortalidad e incidencia (Quintero, E., 2009).

Dada la alta incidencia de este padecimiento a nivel mundial, en muchos paises se ha buscado
el establecimiento de programas de tamizaje poblacional con el fin de detectar la lesion

precancerosa, que usualmente es una lesion que lleva una evolucion de 10 afios antes de



convertirse en el cuadro de céancer colorrectal. Lo anterior permitiria establecer un
diagnostico y tratamiento temprano, como en Argentina segun lo detalla Kirschbaum, A.,

(2019) y también en Espafia de acuerdo con Gasteiz, V. (2018).

Para el diagnostico se pueden ver alteraciones en velocidad de eritrosedimentacién, anemia
hipocromica y microcitica, leucocitosis, funcion hepética alterada y aumento del antigeno
carcinoembrionario. En casos donde no existe una alta sospecha, la deteccion de sangre en
heces podria ser el Gnico indicativo de que puede existir una alteracién a nivel gastrointestinal
que se relacione con un posible cancer colorrectal. Lo anterior se da como resultado de que
los carcinomas tienden a sangrar mas que la mucosa normal, se puede perder hasta 0,5 mL/dia
de sangre en las heces en condiciones normales, y esta pérdida aumenta en cancer colorrectal
y adenomas, dependiendo de la localizacion, tamafio y estadio de la lesién (Madrigal, A.,
2019).

Validaciéon de métodos cualitativos

Es frecuente la utilizacién de pruebas de respuesta rapida con resultados binarios,
principalmente presencia o ausencia de un determinado analito por encima de cierto nivel de
concentracion considerado como punto de corte. A estos se les considera como sistemas de
tamizaje o “screening” para decidir cual muestra va hacia un andlisis més profundo.
Dependiendo del sistema que se use para su deteccidn, se podrian clasificar en sensoriales o
instrumentales. Los mas comunes son los sensoriales, aparicién de una linea de un color
especifico dado por una reaccion quimica o inmunolégica (Ruisanchez, 1., Trullols, E. y Rius.
F., 2003).

La validacion de metodos cualitativos debe darse al igual que sucede con los cuantitativos,
en donde se verifica y documenta la validez de la prueba, de acuerdo con los requisitos
previamente establecidos en la ISO 8402, en la cual se indica que la validacion se adecua a
una finalidad o proposito y es la confirmacion mediante evidencia de que se satisfacen los
requisitos para un objetivo especifico. Primero se definen los parametros de calidad y luego
se determinan. Dentro de los pardmetros que se validan o verifican en las pruebas cualitativas

se pueden mencionar las probabilidades de falso positivo y negativo, la sensibilidad y



especificidad, selectividad o posibles interferencias, el limite de deteccidn, limite de corte o

“cut off”, la incertidumbre o region de error o zona gris, entre otros (Ruisanchez, 1., Trullols,

E. y Rius. F., 2003).

El punto de corte es el valor sobre el cual un resultado se considera positivo 0 negativo. En
el mundo real en algunos casos existen ciertos valores que caen dentro de lo que se conoce
como rango indeterminado o zona gris. Por su parte, los métodos cualitativos aseguran la
presencia o ausencia de uno o mas analitos en una muestra, los posibles resultados son si 0
no, reactivo o no reactivo y en ciertos casos zona gris o indeterminado (Ashwood E. y Bruns,
D., 2015). Sin embargo, cuando se establece el punto de corte, se logran distinguir tres zonas:
la de los verdaderos negativos, la denominada zona gris en la que se pueden obtener en un
mismo rango de concentraciones resultados positivos y negativos, que es la zona de falsos

positivos y negativos; y la zona de verdaderos positivos.

Los denominados falsos negativos son los que poseen una concentracion por encima del
punto de corte, pero dan negativos por la prueba de screening. En el caso de los falsos
positivos son aquellos que no poseen o poseen concentraciones inferiores al punto de corte,
pero dan positivo por el método de screening. También estan los parametros que se relacionan
con el limite inferior y superior de la denominada zona gris, la especificidad y sensibilidad,
respectivamente. La sensibilidad es la capacidad y habilidad de la prueba de tamizaje para
detectar las muestras positivas cuando son realmente positivas, por su parte la especificidad
es la capacidad de detectar las muestras negativas cuando son verdaderos negativos
(Ruisanchez, I., Trullols, E. y Rius. F., 2003).

Dentro de los sistemas para el analisis de estos métodos de tamizaje, se encuentra las tablas
de contingencia, en las que se compara el método de tamizaje contra otro método
confirmatorio, por tanto, las muestra se procesan por ambos metodos y se contrastan los
resultados obtenidos por ambas técnicas. También se tiene el teorema de Bayes, que se basa
en probabilidades condicionales, que es la de dar un valor positivo cuando realmente es
positivo, se requiere un elevado numero de muestras, la ventaja respecto al anterior es que
permite asociar una incertidumbre al valor de probabilidad. En el sistema de establecimiento
de curvas, se representa la probabilidad de resultados positivos con diferentes

concentraciones, requiere mucho analisis experimental, permite obtener informacion



adicional del limite de corte, de deteccion y la zona gris o de incertidumbre. Por altimo, las
pruebas de hipdtesis donde se define el valor del equipo con el que se quiere tamizar,
usualmente se usa un patron de concentracion conocida, en este caso la ventaja es que la
obtencion de resultado es rapida, sencilla y automatizable, se le puede asignar una
incertidumbre o probabilidad de error, no aplica con pruebas cualitativas (Ruisanchez, 1.,
Trullols, E. y Rius. F., 2003).

Para la determinacién del punto de corte, en el caso de los métodos cualitativos se usan
muestras de concentraciones conocidas y decrecientes del analito, y se establece visualmente
la minima cantidad que se logra detectar, es lo que se suele usar en el caso de las
cromatografias (CLSI, 2008).

En la mayoria de los laboratorios de la Caja Costarricense del Seguro Social no es usual
realizar verificaciones de las pruebas que se reciben para su uso en pacientes, se asume que
la comisién encargada realizd la verificacion respectiva, sin embargo, es importante
corroborar dicha préctica. Es de esa manera que surge la inquietud de realizar una
verificacion del punto de corte de una prueba cualitativa para la determinacion de

hemoglobina humana en heces.

Métodos para determinacion de sangre oculta en heces

Existen diversas metodologias para la determinacion de sangre oculta en heces, de los mas
clasicos y anteriormente muy utilizados se puede mencionar el método quimico, que se basa
en el descubrimiento de Van Deen, de la goma de guayaco, una resina extraida de arboles
Guaiacum officinale. La hemoglobina actta como peroxidasa y oxida un compuesto fendlico
(&cido alfa guaiacénico) usando peroxido de hidrogeno lo convierte en una quinona. La
concentracion de eritrocitos es semejante a la peroxidasa y esta fraccion de la hemoglobina
cataliza la oxidacién del guayaco. Uno de los métodos anteriormente usados en la CCSS era
el test Hema Screen TM, este tiene un filtro de papel especial para electroforesis impregnado
con guayaco indefinidamente estable. Otros métodos son los de benzidina y ortotolidina,
hipersensibles. El problema de estos métodos es que requerian de dietas especiales (sin carne
roja por tres dias, podian dar falsos positivos por el pescado, nabos, rdbano picante y



colchicinas, yoduro o &cido borico, AINEs. Ademas de una ingesta de vitamina C superior a
250 mg diarios produce falsos negativos (GAAMSA, 2020).

Recientemente, se han desarrollado pruebas inmunoldgicas de ultima generacion que
simplifican la recoleccion de la muestra y mejoran el mantenimiento y procesamiento de esta.
Ademas, pueden detectar un amplio rango de concentraciones que van de 40 a 300 mg Hb/g
de heces, pueden ser cualitativos o cuantitativos. Las mas ventajosas son las pruebas
automatizadas por cuanto permiten trabajar con grandes numeros de muestras, propias de los
tamizajes poblacionales, también permiten quitar la subjetividad a la hora de la lectura de los
métodos cualitativos. Existen los denominados “sensibles” que logran detectar cantidades de
hemoglobina fecal de 7 a 15 veces inferiores que lo que logran los métodos quimicos, lo cual
ha mejorado significativamente la sensibilidad de deteccion de cancer de colon precoz y el

adenoma avanzado, que es la lesion precursora del primero (Quintero, E., 2009).

Actualmente, los métodos que estan en uso son los inmunoldgicos, que usan anticuerpos
monoclonales para la deteccion de la hemoglobina humana, lo cual los hace mas sensibles y
especificos, quitando todas las interferencias anteriores. Esta prueba permite, ademas, la
determinacidn de transferrina que se relaciona mas con los sangrados de tracto superior. No
obstante, para los términos de la investigacion, se centra solamente en la deteccion de
hemoglobina humana. El resultado se considera un resultado preliminar en el cual debe
ahondarse mucho mas para determinar sus posibles causas (Atlas Link Technology Co.,
Ltd.©, 2018). Es una prueba altamente sensible y especifica que detecta los antigenos de
transferrina y hemoglobina por medio del uso de anticuerpos monoclonales, los anticuerpos
son conjugados con particulas de oro coloidal que se depositan en una almohadilla de
conjugado e inmovilizados en la zona de diagnostico 1 y 2 en la membrana de nitrocelulosa
(Atlas Link Technology Co., Ltd.©, 2018).

Al agregar la muestra de extraccion fecal se rehidrata el conjugado de oro coloidal, en el caso
de que hubiese hemoglobina ésta interactia con los anticuerpos de los conjugados de oro
coloidal. Dicho complejo migra hasta la ventana de reaccion donde son capturados por los
anticuerpos inmovilizados formando una linea rosa que indica resultado positivo. Debe

aparecer una linea rosada en la zona de control, sino aparece se invalida la corrida (Atlas



Link Technology Co., Ltd.©, 2018). En la Figura 1 se observan las especificaciones de la

prueba, tomadas del sitio web del fabricante.

General Information of FOB-TRF Rapid Test Cassette

Catalog No.: FOB 534 Description: FOB-TRF Rapid Test Cassette
Category:  Tumor Marker Style:  Card
Unit: PCS Specimen: human faeces
No. of Step:  One Step Reading Time: 5 Minutes
Cut Off: 30 ng/ml & 10 ng/ml Specification: 4.0 mm
Sensitivity:  94% Quan. or Qual.: Qualitative
Specificity:  100% Method Principle:  Lateral Flow GICA Double Antibody Sandwich

Figura 1 Especificaciones técnicas de la prueba inmunocromatografica para sangre oculta y
transferrina de NOVATEST.

Recuperado de: https://www.invitro-test.com/product.php?cat_ NO=FOB 534, consultado 10
noviembre 2020.

Existen otros equipos que usan la base inmunoldgica y son capaces de cuantificar la cantidad
de hemoglobina en ng/ml, a través de analizadores automatizados. Usan la metodologia fecal
inmunoglobulin test (FIT) por aglutinacion, usualmente con particulas de latex y anticuerpos
policlonales dirigidos contra la hemoglobina A0, lo que permite detectar especificamente la
hemoglobina humana en las heces. Cuando se mezcla la muestra de heces con hemoglobina
humana y las particulas de latex se inicia la reaccion antigeno-anticuerpo y las particulas
empiezan a aglutinar. La medicion de esa aglutinacion se realiza mediante
inmunoturbidimetria, donde se mide el cambio 6ptico con el aumento de absorbancia que es
directamente proporcional a la concentracion de hemoglobina en la muestra. Dichos equipos
son capaces de analizar 80 muestras por hora y permiten la estandarizacion del proceso y su
interpretacion. Ademas, permiten mayor agilidad, rapidez y eficiencia en la determinacion.
Asimismo, los resultados pueden ser transferidos al sistema de informacién de laboratorio,

evitando de esta manera errores de transcripcion.

El informe de resultado de hemoglobina en heces lo puede dar en ng/mL o como negativo

positivo de acuerdo con el punto de corte programado. Por su parte, el punto de corte puede



modificarse de acuerdo con la literatura cientifica, recomendaciones de organismos o guias
internacionales (Eiken Chemical Co., LTD., 2009).

Se han desarrollado diversos estudios en los cuales se comparan las técnicas inmunologicas
contra las quimicas, no obstante, son poco en los que se hace la comparacion entre pruebas
inmunoldgicas de tipo cualitativo y cuantitativo. Los datos de tasas de positividad de las
muestras son independientes del nimero de muestras que se analizan, por lo que se indica
gue no existen suficientes datos para recomendar analizar mas de una muestra por las técnicas
inmunoldgicas en cada ronda de tamizaje. Lo que si se ha estudiado es el rendimiento y
reproducibilidad de la prueba cuantitativa de aglutinacion con particulas de latex del OC-
Sensor con 500 personas a las que se les realiz6 la colonoscopia, con la estabilidad de la
muestra a diferentes temperaturas y correlaciona los resultados con lo obtenido en la
colonoscopia, en este caso establecieron un punto de corte de 100 ng Hb/mL, con el cual se
detecto el 100 % de los casos de CCR y el 71 % de los adenomas avanzados, por su parte la
sensibilidad para neoplasias es de 76 % Yy la especificidad de 95 % (Vilkin, A., Rozen, P.,
Levi, Z., Waked, A., Maoz, E., Birkenfeld, S. y Niv, Y., 2005).

Como menciona Quintero, E. (2009), la precision de estas pruebas para detectar neoplasias
colorrectales en poblaciones de riesgo medio debe definirse por los parametros de
sensibilidad, especificidad, valores predictivos, eficiencia y la razén de verosimilitud (RV),
como se ejemplifica en la tabla que el mismo autor propone (Figura 2), pardmetros que
coinciden con los que se usan al comparar dos métodos de ensayo. Estos indicadores
dependen del limite de deteccion o punto de corte que se establezca para determinar un
resultado como positivo, por su parte, los valores predictivos dependen también de la
prevalencia del padecimiento en una poblacion especifica, asi como la etapa evolutiva en la

que se encuentra la enfermedad cuando se obtiene un resultado positivo.

La denominada razén de verosimilitud es un método alternativo para evaluar el rendimiento
de las pruebas dicotdbmicas y no dicotomicas, la ventaja que ofrece radica en que es
independiente de la prevalencia del padecimiento. Se define como la probabilidad de una
prueba para clasificar de manera adecuada a los individuos que tienen o no la enfermedad,
da un mejor balance de la sensibilidad y especificidad de un diagndstico. Se establece que

entre mas alto sea el valor de RV para la prueba con resultado positivo mejor es capaz ésta



de diagnosticar la enfermedad, por otro lado, entre mas bajo el valor de RV en un resultado
negativo mejor se excluye la enfermedad. Los valores de RV que se buscan para pruebas

positivas deben ser mayores de 10, y menores de 0,1 para las negativas (Quintero, E., 2009).

Tabla 3 Indicadores que definen la precision de los test de sangre oculta en heces (SOH)

Indicador Concepto

S Probabilidad de que los pacientes con la enfermedad tengan un test de SOH positivo.
S = VP/VP + FNP

E Probabilidad de que los individuos que no presentan la enfermedad tengan un test de SOH negativo.
E = VN/FP® + VN?

VPP Probabilidad de que un individuo con un test positivo tenga la enfermedad.
VPP = VP/VP +FP

VPN Probabilidad de que un individuo con un test negativo no tenga la enfermedad.
VPN = VN/VN + FN

Ef Proporcion de todos los individuos, con o sin la enfermedad, a los que el test clasifica correctamente.
EF = VP + VN/VP + FP + VN + FN

RV Probabilidad de que un resultado positivo de un test seleccione adecuadamente a los sujetos portadores de la
enfermedad (establece el mejor balance entre la sensibilidad y la especificidad).
RV = S/1-E

E: especificidad; Ef: eficacia; FN: falso negativo; FP: falso negativo; RV: razon de verosimilitud; VN: verdadero negativo; VP: verdadero
positivo; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo; S: sensibilidad.
VP — pacientes portadores de la enfermedad a los que el test clasifica correctamente.
PFN = individuos que presentan la enfermedad y tienen un test de sangre oculta en heces negativo (equivale a sensibilidad -100%).
“FP = individuos que no presentan la enfermedad y tienen un test positivo (equivale a especificidad -100%).
dYN = pacientes que no tienen la enfermedad y a los que el test clasifica correctamente.

Figura 2. Indicadores minimos de precision para determinar en las pruebas de deteccion de
sangre oculta en heces.
Recuperado de “;Test quimico o test inmunoldgico para la deteccion de sangre oculta en

heces en el cribado del cancer colorrectal?”, Quintero, E., 2009, Gastroenterol Hepatol.
Vol:32(8): 565-576.

Por su parte, la sensibilidad de la prueba nos da informacién sobre la probabilidad de
deteccion de neoplasia mientras que la especificidad se relaciona con el nimero de
colonoscopias necesarias para una maxima sensibilidad que se busca sea del 100 % en casos
de enfermedad grave con mal prondstico, que tengan tratamiento curativo y que los
resultados falsos positivos no generen dafios en el paciente. Los valores aceptables de falsos
positivos pueden variar si no existen consecuencias negativas. Para evitar al maximo la
pérdida de paciente con enfermedad, se debe usar un punto de corte muy bajo que puede

conllevar la pérdida de especificidad (Sasse, E., 2002).

Las técnicas cualitativas inmunoldgicas tienen puntos de corte bastante mas bajos que las
quimicas, de ahi su continuo uso como reemplazo de las pruebas quimicas para el tamizaje

poblacional. Ademas, detectan especificamente la hemoglobina humana. Por tanto, estos son



muy eficaces identificando a pacientes con alto riesgo de presentar neoplasias, y permiten
reducir la demanda de colonoscopias en poblaciones con riesgo medio. Al final se menciona
que los inmunoldgicos poseen una mayor especificidad y una RV 3 a 4 veces mayor que los
quimicos (Quintero, E., 2009).

En otro estudio se observo que la sensibilidad de la prueba FOB-Gold es superior al quimico,
pero inferior a las colonoscopias, lo que lleva a la conclusién de que en tamizajes
poblacionales no solo basta con investigar la precision de la deteccion de las pruebas, sino
también definir con qué recursos se cuenta. No solo basta con seleccionar la poblacion y la
frecuencia de tamizaje, sino también el seguimiento posterior que hay que hacerles a esos

pacientes, lo cual debe tomarse en cuenta a la hora de ver el alcance del proyecto a instaurar.

Se dice que la mayor sensibilidad y especificidad de una prueba inmunoldgica depende del
punto de corte que se defina y del nimero de muestras que se vayan a analizar. Por ejemplo,
un punto de corte para la tecnologia del OC-Micra de 50 ng/mL con una sola muestra presenta
una sensibilidad de 75 % y una especificidad del 86,9 % bastante mas altos que los de la
prueba quimica que posee una sensibilidad del 53,1 % y una especificidad de 59,4 %. La otra
ventaja de los inmunoldgicos es que no requieren restriccion dietética, la recoleccion de de
muestras se disminuyen en numero y los métodos de recoleccion son mas faciles y requieren
de poca cantidad de muestra. En el caso de los métodos cuantitativos, una de las principales
ventajas es que permiten modificar la concentracion de punto de corte con lo cual se puede
escoger el que permita restringir los métodos de diagndstico mas invasivos (Quintero, E.,
2009).

Con respecto a la comparacién de las técnicas de tipo cualitativo versus cuantitativo, segln
el estudio realizado por Park, M., Choi, K., Lee, Y., Jun J. y Lee, H. (2012), en Corea, las
técnicas cualitativas tienden a dar tres veces mas positivos que las cuantitativas, sin embargo,
la tasa de deteccion es mas alta en las cualitativas. Se observd que existe una gran cantidad
de pruebas inmunocromatograficas que varian con respecto a la concentracion de
hemoglobina que son capaces de detectar. Por su parte, las cuantitativas no tienden a variar
tanto en cuanto a la estrategia de deteccion y siempre se basan en una curva de calibracion

para la cuantificacién, quita la variabilidad del observador para emitir el resultado y permite
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el analisis de gran cantidad de muestras, aun asi, lo que persiste en el mercado y en los

programas de tamizaje son aun las técnicas inmunocromatograficas.

Los anticuerpos policlonales son producidos por diferentes clones de linfocitos B lo que
genera una heterogeneidad en los mismos, esto les da la posibilidad de reconocer y unirse a
muchos epitopos diferentes de un solo antigeno. Por su parte, los que se basan en anticuerpos
monoclonales se generan de clones de linfocitos B idénticos que proviene de una unica célula
madre, por tanto, van a tener afinidad monovalente y son capaces de reconocer solo el mismo
epitopo de un antigeno. Las ventajas y desventajas de los anticuerpos policlonales se deben
principalmente a su especificidad de multiples epitopos. De hecho, hay estudios en los que
se usa una combinacién de ambos tipos de anticuerpos, tanto monoclonales como

policlonales (Lugo, A. y Morales, J., 2018).

En la Figura 3 se establecen los diferentes tipos de reactivos que existen en el mercado de
acuerdo con al tipo de método que utilice, sus limites de deteccion, asi como el tipo de lectura.
Mientras que en la Figura 4 se comparan los dos tipos principales de técnicas para la
determinacion de hemoglobina en heces, la prueba quimica y la inmunoldgica, cuéles son sus

ventajas y desventajas.
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Tabla 1 Principales test de sangre oculta en heces aprobados por la Administracion de alimentos y medicamentos, (FDA)
Estados Unidos

Pruebas Método Limite de deteccion Lectura

(ng de Hb/g de

heces)
Quimicas
Hemoccult I™ Reaccion peroxidasa 600 Visual
Hema-Screen® Reaccion peroxidasa 600 Visual
Hemo-fec™ Reaccion peroxidasa 600 Visual
Hemocult-SENSA™ Reaccion peroxidasa con 300 Visual

revelador sensible

Inmunologicas
Primera generacion
InmunoCare™ Inmunocromatografico 300 Visual
FlexSure OBT®* Inmunocromatografico 300 Visual
Immudia Hem SP™* Hemaglutinacion 300 Visual
0OCHemodia®™* Aglutinacion en latex 40 Visual
Monohaem™* Inmunogquimico 1.000 Visual
Ultima generacion
Insure Inform™® Inmunocromatografico 50 Visual
Instant View® Inmunocromatografico 300 Visual
Hemeselect™™ Hemaglutinacion 300 Visual
Hemoccult-ICT™ Inmunocromatografico 300 Visual
Clearview Ultra-FOB™ Aglutinacion en latex 50 Visual
0OCLightav, FOB-Gold™ Aglutinacion en latex 20 a 2.000 Automatizado
OC-SENSOR™, OC-MICRO™ SENTiFOB®™ Aglutinacién en latex 20 a 2.000 Automatizado
Immudia RPH (Magstream 1000)® Aglutinacion magnetica 100 a 200 Automatizado

Hb: hemoglobina.
*Test retirados del mercado.

Figura 3. Tabla comparativa de los diferentes tipos de técnicas disponibles para la

determinacion de hemoglobina en heces.

Recuperado de “;Test quimico o test inmunoldgico para la deteccion de sangre oculta en

heces en el cribado del cancer colorrectal?”, Quintero, E., 2009, Gastroenterol Hepatol.

Vol:32(8): 565-576.
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Tabla 2 Ventajas e inconvenientes de las pruebas quimicas e inmunologicas de sangre oculta en heces (SOH)

Prueba de SOH-Q Prueba de SOH-1
Restriccion dietetica Recomendable Mo
Retirar AINE o aspirina 7 dias antes Si No
Falsos positivos para deteccion de hemoglobina fecal:
Carnes rojas Si Mo
Vegetales no cocinados Si No
Sangre del tracto digestivo alto Si No
Falsos negativos para deteccion de hemoglobina fecal:
Ingesta de acido ascorbico Si No
Resecamiento de la muestra Si
Caducidad del amortiguador Si
Muestra insuficiente S1 Si
Temperatura del ambiente elevada Si Si
Deficiente conservacion postest (=4°C) Si
Tiempo desde recogida de la muestra hasta su lectura 14 dias 21 dias
NUmero de muestras necesarias para su lectura 3 1
Efecto prozona®™ No Si
Lectura subjetiva Si Si (cualitativo)
No (cuantitativo)
Lectura automatizada Mo Si (cuantitativo)

AINE: antiinflamatorios no esteroidecs; SOH-I: test de sangre oculta en heces inmunologico; SOH-Q: test de sangre oculta en heces
quimico.

*Efecto prozona: en condiciones de exceso del antigeno (hemoglobina superior a 2.000pg/g de heces) el ensayo lee una
concentracion de hemoglobina nula o inferior a la presente en la muestra.

Figura 4. Tabla comparativa de los métodos quimicos e inmunoldgicos para la deteccion de
hemoglobina humana.

Recuperado de “;Test quimico o test inmunologico para la deteccion de sangre oculta en
heces en el cribado del cancer colorrectal?”, Quintero, E., 2009, Gastroenterol Hepatol.
Vol:32(8): 565-576.

1.2 Justificacion y seleccion de problemética de laboratorio

Como se menciond anteriormente la tendencia es que en los laboratorios de la CCSS no se
suelan realizar verificaciones de las pruebas que se reciben para su utilizacién masiva y
rutinaria. Muchas de las pruebas cualitativas que se utilizan a nivel de la CCSS, no pasan por
procesos de verificacion a nivel de cada centro que las utiliza, siendo necesario poder tener
una idea de si lo que el fabricante indica se cumple o no. En este caso dado que se utiliza
ampliamente como test diagnostico de sangrados digestivos y como tamizaje para los
estudios de cancer colorrectal, y otros asociados a sistema digestivo, es necesaria la
verificacion de su punto de corte. Ademas, se aprovecha la oportunidad de tener la
disponibilidad de una nueva plataforma automatizada que cuantifica los niveles de

hemoglobina humana en las heces por medio de la interpolacion en una curva de calibracion.
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Se decide verificar la prueba inmunocromatografica debido a que poco usual realizar
verificaciones a este tipo de pruebas, las cuales usualmente cuentan con un control interno
que se considera en la mayoria de los casos suficiente para validar su uso. En un primer
intento se realiz6 un hemolizado por métodos robustos, dificultandose la determinacion de la
concentracion exacta y la dilucion para alcanzar el punto de corte. Debido a las anteriores
limitaciones y aprovechando la disponibilidad de un equipo para la determinacion
cuantitativa de hemoglobina humana en heces, se vuelve a realizar la verificacion de punto
de corte usando un calibrador de concentracién conocida; y se amplia la investigacion

comparando los resultados de las determinaciones por ambos métodos.

1.3 Hipdtesis
El punto de corte se encuentra en la concentracion que indica el fabricante y ambas técnicas

deberian corresponder en los resultados para un punto de corte dado.
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2  Obijetivos

2.1 Objetivo general
Verificar la concentracidn de punto de corte para la determinacion de hemoglobina humana

de la prueba inmunocromatogréafica que se utiliza en la CCSS.

2.2 Objetivos especificos
e Verificar del punto de corte usando un hemolizado de fabricacion manual, por ciclos
de congelacion y descongelacion de una muestra sanguinea periférica con una

concentracion de hemoglobina conocida.

e Verificar el punto de corte usando un calibrador de concentracion conocida que viene
provisto para la generacion de la curva de calibracion del equipo automatizado
Equipo OC Auto® Micro 80 iFOB

e Contrastar la técnica cualitativa inmunocromatografica versus la cuantitativa con
particulas de latex, por medio de la determinacion de las variables de sensibilidad,
especificidad, tasa de falsos positivos, tasa de falsos negativos, valor predictivo

positivo y valor predictivo negativo.
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3 Materiales y metodologia

e Hemolizado con concentracion determinada en el Sysmex XT2000i, 12,9 g/dL

e Pipetade 10 uL-100 puL EAB-EQ-27 EPPENDORF, Pipeta de 100 puL-1000 uL EAB-
EQ-25 EPPENDORF, pipeta de 5 pL — 50 pL Microlit

e Balanza analitica OHAUS

e Termdmetro

e Balones aforados de 100 mL = 0,10 mL clase A DURAN HIRSCHMANN EM
TECHCOLOR

e Pruebas cualitativas Novatest para la determinacion de transferrina y sangre oculta en
heces. La presentacion de la prueba fue en cajas de 25 determinaciones, cada una se
compuso de un casette inmunocromatografico envuelto individualmente con
desecante, con una ampolla de un frasco muestreador que contiene 2 mL de
amortiguador.

e Muestra de heces ya testeada negativa

e Equipo OC Auto® Micro 80 iFOB

e Calibrador hemoglobina humana concentracion 1906 ng/mL, lote 98009D 1mL y
1894 ng/mL, lote 02002D 1 mL

e Solucidn salina

Se verifico el punto de corte de la prueba cualitativa de Novatest para la determinacion de
transferrina y sangre oculta en heces. A partir de una muestra de concentracion de hemolizado
de 12,9 g/dL se realizaron diluciones para obtener concentraciones de 50 % y 25 % por
encima y por debajo del punto de corte reportado por el fabricante, el cual es de 30 ng/mL.
La interferencia de la transferrina se quit6 al trabajar con el concentrado de eritrocitos y

eliminar el plasma.

El anterior protocolo sirvié como antecedente antes de disponer del equipo OC Auto® Micro
80 iFOB 'y del calibrador que el mismo trae para establecer la curva de calibracidon. Se realiz6
de nuevo la verificacion de punto de corte, pero se utilizd esta vez el calibrador de
concentracion conocida del equipo automatizado, a partir de este se realizaron diluciones
para el punto de corte de 30 ng/mL, tres diluciones mas hacia abajo de esta concentracion y

cuatro por encima de la misma. Lo anterior por disponibilidad de material volumétrico para
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tan bajas concentraciones. En este caso como el calibrador lo que contiene es hemoglobina
humana, no se tuvo interferencia de transferrina. Ademas, cada una de las diluciones se

ensayo diez veces con las pruebas inmunocromatograficas.

Con respecto, a la determinacion de los parametros antes mencionados. Las muestras se
analizan actualmente en el laboratorio con el equipo automatizado, pero se solicitd su
conservacion por un maximo de 72 h segun lo indica el fabricante y se les realiz6 la
determinacidn con la prueba inmunocromatografica, para poder comparar los resultados de
ambas técnicas, considerando como estandar de oro la prueba cuantitativa, y se realiz6 con
los valores de cuantificacion una conversion de los datos a resultados cualitativos con los
puntos de corte determinados, que para el laboratorio en cuestion se dejaron igual que la

cualitativa con 30 ng/mL.
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4 Resultados y discusion

Como se menciond anteriormente, a partir de una muestra de concentracién de hemolizado
de 12,9 g/dL se realizaron diluciones con el fin de obtener concentraciones 50 % y 25 % por
encima de 30 ng/mL, y 50 % y 25 % por debajo de 30 ng/mL, que es el punto de corte para
hemoglobina reportado por el fabricante. Dichas diluciones, al ser con tan bajas
concentraciones y no poder cuantificarse, se tratan de realizar de la manera mas precisa
posible, utilizando para ello material volumétrico clase A. Por su parte, las micropipetas
(Figura 5) fueron verificadas gravimétricamente, utilizando una balanza analitica Diversity
OHAUS a 23 °C, cuyo factor de acuerdo a esa temperatura corresponde a 1,0035 mL/g (I1SO,
2002).

Figura 5. Pipetas y balanza analitica utilizada para el procedimiento.

En el Cuadro I y Cuadro Il se presentan los calculos de la verificacion gravimétrica realizada
a las pipetas utilizadas. Posteriormente, se procedié a realizar dos diluciones grandes a partir
del hemolizado, primero se tomaron 0,225 mL del hemolizado se llevaron a 100 mL con
solucion salina en un balon aforado clase A y se alcanz6 una concentracion de
0,00029025 g/mL. Luego de esta dilucion se tomaron 0,225 mL y se llevaron a 100 mL con
disolucion salina en un segundo baldn aforado clase A, alcanzando una concentracion de
6,5306 x 107" g/mL.
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Cuadro I. Verificacion gravimétrica de la micropipeta EPPENDORF de 10 pL - 100 pL
(EAB-EQ-27)

Diferencia de Masa Diferencia de Volumen Volumen
Masa para . .
100 L [q] masa para para masa para vertido para vertido para
100 pL [g] 50 uL [g] 50 uL [g] 100 uL [mL] 50 pL [mL]
0,09981 0,09981 0,05000 0,05000 0,10016 0,05018
0,19933 0,09952 0,09976 0,04976 0,09987 0,04993
0,29900 0,09967 0,14950 0,04974 0,10002 0,04991
0,39830 0,09930 0,19980 0,05030 0,09965 0,05048
0,49604 0,09774 0,24982 0,05002 0,09808 0,05020
0,59357 0,09753 0,29714 0,04732 0,09787 0,04749
0,69400 0,10043 0,34935 0,05221 0,10078 0,05239
0,79324 0,09924 0,39871 0,04936 0,09959 0,04953
0,89437 0,10113 0,44883 0,05012 0,10148 0,05030
0,99397 0,09960 0,49799 0,04916 0,09995 0,04933
Media 0,0997 0,0500
Desviacién estandar 0,0011 0,0012
Coeficiente de variacion [%0] 11 2,4
Porcentaje de error 0,25 0,053

Cuadro I1. Verificacion gravimétrica de la micropipeta EPPENDORF de 100 pL-1000 pL
(EAB-EQ-25)

Masa para Diferencia de Masa para Diferencia de Vo_Iumen Vo_Iumen
100 L [g] masa para 50 L [g] masa para vertido para  vertido para
100 pL [g] 50 pL [g] 100 pL [mL] 50 pL [mL]
0,11874 0,11874 0,22559 0,22559 0,11916 0,22638
0,24615 0,12741 0,44416 0,21857 0,12786 0,21933
0,37022 0,12407 0,66816 0,22400 0,12450 0,22478
0,49511 0,12489 0,88924 0,22108 0,12533 0,22185
0,62059 0,12548 1,11108 0,22184 0,12592 0,22262
0,74596 0,12537 1,33231 0,22123 0,12581 0,22200
0,86595 1,55404 0,22173 0,22251
0,99113 0,12518 1,77677 0,22273 0,12562 0,22351
1,11688 0,12575 2,00006 0,22329 0,12619 0,22407
1,24241 0,12553 2,22292 0,22286 0,12597 0,22364
1,36767 0,12526
Media 0,1251 0,2231
Desviacién estandar 0,0024 0,0019
Coeficiente de variacion [%0] 1,9 0,85

Porcentaje de error -0,12 -0,13
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En la Figura 6 se pueden observar los balones aforados conteniendo las diluciones
intermedias necesarias para alcanzar posteriormente en los buffers del kit las diluciones a
probar.

Figura 6. Balones aforados con las diluciones intermedias realizadas.

Por altimo, se realiza la dilucion de cada concentracion a alcanzar en los 2 mL de buffer del
Kit. Esto se observa en el Cuadro Il se observan los volimenes de patron tomados para cada
concentracion. Mientras que en la Figura 7 se observan las soluciones buffer en las cuales se
realizan las dltimas diluciones con base en la dltima dilucion intermedia obtenida.

Cuadro Ill. Formato de diluciones en buffer de corrida para la determinacion de punto de
corte, a partir del patrén de 6,5306 x 10”7 g/mL.

Volumen de disolucién Volumen frasco Concentracion obtenida
patrén [mL] de buffer [mL] [ng/mL]
0,150 2 48,11
0,125 2 40,09
0,100 2 30,96
0,075 2 24,06
0,050 2 16,04

Figura 7. Buffer incluidos en el kit en los cuales se hacen las ultimas diluciones.
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Con cada una de las diluciones listas se muestred la muestra de heces previamente verificada
como negativa. Posteriormente, se monté cada una de las pruebas cualitativas por
quintuplicado, colocando con el gotero provisto tres gotas de la hemoglobina diluida y la
mezcla de muestra de heces en la almohadilla de muestra; y se procedio a realizar la lectura
de las mismas, en el rango de los 25 min y menos de 30 min como indica el fabricante. Si es
positiva se anota de una vez, y si no se deja incubar de 25 min a 30 min para la determinacion
del resultado. En la Figura 8 se ve la panoramica del proceso de montaje de las pruebas por

quintuplicado para cada una de las diluciones.

Figura 8. Montaje de cada una de las diluciones con la muestra de heces por quintuplicado.

En el Cuadro IV se presentan de manera resumida los resultados obtenidos de acuerdo a cada
una de las diluciones probadas.
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Cuadro IV. Disefio de las concentraciones teoricas y las obtenidas, resultado de los
quintuplicados.

Concentraciones Cpqcentracién Congentracién _Resultados_
teorica [ng/mL] obtenida [ng/mL] positivos/negativos
+50 % 48 48,11 5/0
+25 % 40 40,09 4/1
Punto de corte 32 30,96 4/1
-25% 24 24,06 1/4
-50 % 16 16,04 0/5

Lo que se en el Cuadro IV es, a grandes rasgos, que tanto la concentracion de punto de corte
como la de 25 % mas se comportan de manera bastante similar con respecto a los replicados.
Las concentraciones de 50 % mas y menos si se comportan de la manera esperada con
respecto a lo obtenido en los resultados de los replicados. En el Cuadro V se muestra el
desglose de los resultados obtenidos de los quintuplicados a cada una de las concentraciones.

Cuadro V. Resultados de las mediciones de las diluciones por sobre y debajo del punto de
corte.

Concentracion Réplical Réplica2 Réplica3 Réplicad  Réplicas

[ng/ mL]
48,11 + + + + +
40,09 + + “ - -
30,96 + + “ - -
24,06 + ; ; ; -
16,04 - - - - -

El Cuadro V muestra que el valor méas cercano al punto de corte corresponde a la
concentracion de 30,96 ng/mL, en el cual solamente se obtiene un resultado negativo, cuando
en la buena teoria el 50 % deberia ser negativo y 50% positivo. De hecho, dicho valor se
comporta de manera muy similar al valor de + 25% correspondiente a una concentracion de
40,09 ng/mL. Por su parte, las concentraciones ubicadas a mas de 50 % y menos de 50 % del
punto de corte se comportan segun lo esperable, obteniéndose el 100 % de las pruebas

positivas y negativas segun sea el caso.

Sirviendo lo anterior de antecedente para la investigacion, y contando con el equipo

automatizado para la determinacion de hemoglobina en heces de manera cuantitativa, se
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aprovecha el calibrador que el equipo utiliza para la realizacion de una curva de calibracion
para la cuantificacion. Dicho calibrador tiene una concentracidon conocida de hemoglobina
humana, lo que permite determinar nuevamente y de manera mas certera el punto de corte de
la prueba cualitativa. En la Figura 9. se observa el calibrador utilizado, su informacion
respecto a concentracion y lote, asi como la caja con la informacion de las pruebas

inmunocromatograficos utilizadas y las pruebas de las diluciones.

Figura 9. Montaje de pruebas a partir de la dilucion del patron (calibrador)..

Se decidi6 trabajar con un rango de concentraciones de 10 ng/mL, 15 ng/mL y 20 ng/mL,
que se encuentran por debajo del punto de corte establecido para la prueba que es 30 ng/ml,
la concentracion de punto de corte y por encima las concentraciones de 40 ng/mL, 45 ng/mL,
50 ng/mL y 60 ng/mL EIl calibrador de hemoglobina humana tiene una concentracion
conocida de 1906 ng/mL, con el nimero de lote 98009D, un volumen de 1 mL, y una fecha
de caducidad de 31 de agosto del 2020; ademas se usa una muestra verificada por ambas
técnicas como negativa, que corresponde a la 10-320. Se realizaron 10 réplicas de cada una
de las concentraciones como lo indica la norma del CLSI EP 12.

Se requiere un volumen final de 2 mL que es lo que trae el frasco de dilucidn de la muestra,
y se parte de la concentracion de calibrador de 1906 ng/mL. Se conocen las concentraciones
finales que se quieren alcanzar y se dispone de material volumétrico limitado, por tanto, se
ajustaron los volumenes de acuerdo con la capacidad de medicion de la pipeta. Se realizé el
calculo de las concentraciones que se obtienen al final, como se puede observar en el Cuadro
VI.

Puesto que se observd que el punto de corte podria estar entre la concentracion de
20,02 ng/ml y 29,54 ng/ml se procedié a repetir el experimento con un nuevo calibrador y

una mayor cantidad de diluciones que permitieran alcanzar la concentracion intermedia
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donde se sospecha que esta el punto de corte de la prueba. Los nuevos célculos de las
concentraciones realizadas se observan en el Cuadro VII 'y su montaje en la Figura 10.

Cuadro VI. Formato de diluciones en buffer de corrida para la determinacion de punto de
corte, concentraciones reales obtenidas.

Volumen de calibrador Volumen frasco de buffer Concentracién obtenida
1906 ng/mL [pL] [mL] [ng/mL]
63 2 60,04
52 2 49,56
47 2 44,79
42 2 40,03
31 2 29,54
21 2 20,02
16 2 15,25
10 2 9,53

Cuadro VII. Formato de diluciones en buffer de corrida para la determinacion de punto de
corte, concentraciones reales obtenidas.

Volumen de calibrador Volumen frasco de buffer Concentracion obtenida
1894 ng/mL [pL] [mL] [ng/mL]
63 2 59,66
53 2 50,19
47 2 44,51
42 2 39,77
37 2 35,04
32 2 30,30
26 2 24,62
21 2 19,89
16 2 15,15
11 2 10,42
5 2 4,74

Figura 10. Montaje de pruebas a partir de la dilucion del segundo patron.
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En el cuadro 8 de la siguiente pagina estan las concentraciones que se probaron, obtenidas a
partir de la dilucion del calibrador y el resultado de las diez replicas realizadas a cada una de
las diluciones. Se puede determinar que la zona gris es la que se encuentra entre la
concentracion de 9,53 ng/mL y 40,03 ng/mL, el punto de corte es probable que esté por
debajo de 30 ng/mL pero por encima de 20 ng/mL, puesto que en la concentracion de
29,54 ng/mL mas del 50 % de los replicados son positivos.

Cuadro VIII. Resultados de las mediciones de las diluciones por debajo y encima de la
concentracion de punto de corte indicada por fabricante, para 10 replicados (Rep).

Concentracion Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Total

[ng/mL] 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 +/-
9,53 - - - - - - - - - 0/10
15,25 + - - - - + - - - - 2/8
20,02 - + - - + - + - - 3/7
29,54 + + + - - + - + + + 7/3
40,03 + + + + + + + + + + 10/0
44,79 + + + + + + + + + + 10/0
49,56 + + + + + + + + + + 10/0
60,04 + + + + + + + + + + 10/0

Como se mencion0 anteriormente, se procedié a realizar nuevamente el experimento, pero
esta vez con mas diluciones y una intermedia cercana a la concentracion de 25 ng/mL para
poder corroborar la ubicacién de la zona gris y con mas certeza la concentracion del punto
de corte. Los resultados de esta nueva determinacién se pueden observar en el Cuadro IX, en
el que se puede determinar que la zona gris es la que se encuentra entre la concentracion de
15,15 ng/mL y la de 35,04 ng/mL, el punto de corte es probable que esté por cercano a
24,62 ng/mL, puesto que en esta concentracion aun mas del 50 % de los replicados son

positivos.

La diferencia observada entre la concentracion entre el inicio de la zona gris puede deberse
a cambios en el lote de pruebas o interpretacion de estas, recordando que la determinacion es
meramente visual y a tan bajas concentraciones la aparicion de la linea es mucho mas tenue
o sutil, a pesar de que el analista sea el mismo. EI cambio en el limite superior por otra parte

puede deberse a que se probd una dilucion con una concentracion que no se habia probado
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anteriormente, de cualquier manera, el resultado obtenido de las réplicas que se probaron no

deja lugar a dudas debido que las 10 resultaron positivas.

Cuadro IX. Resultados de las mediciones de las nuevas diluciones por debajo y encima de la
concentracion de punto de corte indicada por fabricante, para 10 replicados (Rep)..

Concentracion Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Rep Total

[ng/mL] 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 +/-
4,74 - - - - - - - - - - 0/10
10,42 - - - - - - - - - - 0/10
15,15 - - - - - - - - 0/10
19,89 - + - - + - - + - - 317
24,62 - + + + + + - - + 6/4
30,30 + + + - - + - + - + 8/2
35,04 + + + + + + + + + + 10/0
39,77 + + + + + + + + + + 10/0
44 51 + + + + + + + + + + 10/0
50,19 + + + + + + + + + + 10/0
59,66 + + + + + + + + + + 10/0

En cuanto a la diferencia de que al inicio ya se habia probado con una concentracién cercana
a las 25 ng/mL, que es donde se determina que esta el punto de corte, se debe recordar que
la primera determinacion que sirve como antecedente a esta serie de experimentos se habia
realizado a partir de un patrén de fabricacion casera, con la determinacion de la concentracion
con un equipo muy robusto y una serie de diluciones manuales que podrian haber generado
problemas de exactitud. Mientras que los ultimos experimentos fueron realizados a partir de

un patrén de concentracion conocida y con solo una dilucion para cada concentracion.

Posteriormente se realizd una comparacién de los resultados obtenidos entre la prueba
cualitativa y la cuantitativa, para lo cual se guardaron las muestras por un maximo de tres
dias o 72 h, como recomienda el fabricante, para poder realizar la determinacion cualitativa.
Este resultado se comparé con lo obtenido por la prueba cuantitativa que es la que
actualmente se encuentra en uso, se usd un punto de corte de 30 ng/mL para dar la
interpretacion de la prueba, por debajo es negativa, igual o mayor es positiva. En el Cuadro

X se observan los resultados obtenidos.
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Cuadro X. Tabla de contingencia comparativa de los resultados del método de prueba versus
el de referencia (cuantitativo, transformado con punto de corte).

Automatizado Total
Manual Negativo Positivo
Negativo 1037 20 1057
Positivo 29 33 62
Total 1066 53 1119

Con base en los datos de las 1119 muestras a las que se les aplico las dos técnicas, como se
resume en la tabla anterior, en lo que se puede observar que coinciden 1037 muestras como
negativas y 33 como positivas por ambos métodos. Se pueden realizar varios calculos a partir
de los datos de la tabla de contingencia, por ejemplo, los méas evidentes, las tasas de falsos
positivos y negativos. En el Cuadro XI se observan todas las determinaciones que se pueden
extraer de los datos de la tabla de contingencia, ademas de los falsos positivos 0 negativos,
se tiene la determinacion de la sensibilidad y la especificidad, asi como la probabilidad de

verdaderos negativos y positivos.

Cuadro XI. Parametros calculados a partir de la tabla de contingencia.

Parametro Formula Resultado Porcentaje %
Sensibilidad VP/VP+FN 0,623 62
Especificidad VN/VN+FP 0,973 97

Tasa de FP FP/FP+VN 0,027 3
Tasa de FN FN/FN+VP 0,377 38

Probabilidad de VP  VP/VVP+FP 0,532 53
Probabilidad de VN  VN/VN+FN 0,981 98

Se obtiene una sensibilidad del 62 % comparado con los resultados obtenidos con el equipo
cuantitativo, el inserto reporta que comparando con otra prueba rapida y una de principio
quimico de guayacol la misma deberia ser mayor al 94 %, lo anterior puede deberse a que la
determinacion cuantitativa es inmunoldgica no quimica puesto que usa anticuerpos para

deteccion de hemoglobina, pero esos anticuerpos ademas son policlonales lo que podria
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hacerla mas sensible, al permitirle detectar diferentes epitopos. Por su parte, la
inmunocromatografia usa anticuerpos monoclonales, lo cual aumenta su especificidad, pero
puede ser que disminuya su sensibilidad, debido a que solo es capaz de detectar un antigeno

en particular.

Con respecto, a la especificidad se obtiene un 97 %, el inserto con la misma comparacion
menciona un 100 %, al usarse anticuerpos monoclonales, en este caso no se cumple lo
esperado con respecto al uso de anticuerpo policlonales de la cuantitativa, puesto que
presenta una menor especificidad, pero si esta cercana a lo esperado, podria haber variaciones

en lo que respecta a la subjetividad de la lectura y la pericia del analista.

Se obtiene una tasa de falsos positivos de 3 %, lo cual indica que, de 100 muestras, 3 nos
daran positivas cuando en realidad segin el método de referencia son negativas, lo cual para
un método de tamizaje resulta aceptable, solo 3 de cada 100 pacientes se someteran a una
colonoscopia innecesaria. Por otro lado, la tasa de falsos negativos en comparacion con el
método cuantitativo es de 38 %, excesivamente alta, pues estos corresponden a los pacientes
que por este método dan negativo, pero en realidad son positivos mediante el método
cuantitativo considerado en este caso como referencia. En otras palabras, de cada 100
tamizados, 38 que, si requieren la colonoscopia, no la obtienen, se puede aducir que tal vez
el hecho de que use los anticuerpos monoclonales deje por fuera muchos positivos que no

logra captar.

Por su parte, la probabilidad de verdaderos positivos o el también denominado valor
predictivo positivo es de un 53 %, que corresponde a la probabilidad de que un positivo si
presente la condicion. Mientras que el valor predictivo negativo o la probabilidad de
verdaderos negativos es de un 98 %, lo cual quiere decir que de detectados como negativos

un 98 % realmente carecen de lesiones que preceden al cancer de colon.

Por otro lado, se puede observar que el porcentaje de incongruencias entre ambas pruebas es
bastante bajo en comparacion al total de pruebas y bastante similar en las dos direcciones. Se
tiene un 2,6 %, o sea 29 pruebas de las 1119 analizadas, como posibles falsos positivos de la
técnica inmunocromatogréafica si se toma en cuenta la metodologia cuantitativa como
estdndar de oro. Y ademas un 1,8 % de posibles falsos negativos tomando en cuenta

nuevamente la técnica cuantitativa como estandar de oro.
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Para la concordancia entre las pruebas, se podria aplicar coeficiente Kappa:

Pr(a):1037 +33 0,956

1119

El porcentaje de acuerdo observado es del 95,6 %, por otro lado, se puede calcular el Pr(e),
con lo que se debe establecer cuantas veces se clasifica como positiva o negativa la prueba
de acuerdo con cada una de las metodologias utilizadas, el método manual da 1057 negativos
y 62 positivos, en términos porcentuales corresponde a 94,4 % negativos y un 6,6 % de
positivos. Por su parte, el método automatizado da 1066 negativos y 53 positivos, que en
términos porcentuales corresponde a 95, 3% negativos y 4,7 % de positivos. Entonces se
pueden calcular las probabilidades de que con ambos métodos tanto manual como

automatizados se obtenga un resultado positivo o negativo al azar.

La probabilidad de que ambos den negativo al azar se calcula como sigue:
Pr(manual)*Pr(automatizado)= 0,944 x 0,953 = 0,900

La de que ambos métodos den positivo al azar es de:
Pr(manual)*Pr(automatizado)= 0,066 x 0,047 = 0,003

El valor de Pr(e) se calcula multiplicando los dos anteriores:

Pr(e)= 0,900 + 0,003 =0,903

Yacon los datos de Pr(a) y de Pr(e), se puede calcular el coeficiente kappa de Cohen mediante

la siguiente formula:

__ Pr(a)-Pr(e) _ 0,956-0,903 _ 0,053
~ 1-Pr(e)  1-0903 0,097

= 0,546

En este caso al obtener un valor diferente de cero se puede decir que las veces que
concordaron las observaciones no fueron al azar, pero no esta tan cercano a 1 como para decir
que la concordancia es perfecta. El problema de este indicador es que similar a los otros
indicadores depende mucho de la prevalencia y del sesgo que presenten las observaciones,
gue como ya se conoce Y se ha discutido sobre todo en el caso de la prueba manual este puede
ser muy alto a bajas concentraciones o con la aparicion de una linea muy tenue (Hano,
Castellanos, Calzadilla & Villa, 2014).
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5 Conclusiones

Con respecto a las tres determinaciones de punto de corte y la identificacion de las

concentraciones que definen la zona gris se obtuvieron las siguientes conclusiones:

Aun cuando en la etapa de verificacion de punto de corte con el calibrador de
concentracion conocida no se pudo realizar la verificacion volumétrica de las pipetas.
En este caso se usd solamente una y no se requirio de otros materiales volumétricos
como los balones, al partirse de una concentracion menor y conocida de hemoglobina
no se requirid la realizacion de diluciones intermedias. Lo anterior se puede traducir
en una menor cantidad de errores e incertidumbres a la hora de realizar las diluciones
y por ende mas exactitud de las concentraciones finales obtenidas y de los resultados
de las pruebas inmunocromatograficas.

En la primera determinacion de punto de corte, en la que se usé el hemolizado de
fabricacién manual, se obtuvo solamente un negativo, es decir el 80 % de las pruebas
dieron positivo, cuando en realidad deberia ser el 50 %. Lo anterior, indica que
probablemente el punto de corte pueda ser mas bajo, pero si por encima de la
concentracion de -25 % correspondiente a 24,06 ng/mL, puesto que en ésta el 80 %
de las pruebas dieron negativas. Con los resultados obtenidos en este primer
acercamiento se estimo que la zona gris se encontraba aproximadamente entre las
concentraciones de 48,11 ng/mL y 16,04 ng/mL.

Posteriormente, con la disponibilidad del calibrador de hemoglobina de
concentracion conocida, se pudo probar con un mayor ndmero de replicados y
diluciones, con los cuales se logré determinar con mayor exactitud que la zona gris,
se encuentra entre la concentracion de 9,53 ng/mL y la concentracion de 40,09 ng/mL.
Se confirma, ademas, que el punto de corte al igual que la vez anterior parece ser
menor al indicado por el fabricante. Lo anterior debido a que, en la concentracion
mas cercana a este, se tiene un 70 % de positividad de las pruebas, es decir 7 de los
10 replicados dan positivo, mas del 50 %-50 % esperable. Pero al verificar una
concentracion mas baja de 20,02 ng/mL se dio una relacion inversa, es decir 7
negativos y 3 positivas, lo que sugiere que se encuentra entre estas dos

concentraciones.
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Al redisefar la serie de diluciones de tal manera que se incluyeran mayor cantidad de
concentraciones y una concentracion intermedia entre esos dos puntos de
concentracion de interés que rondaban entre los 20 ng/mL y los 30 ng/mL, se
concluye que el punto de corte es de una concentracién aproximada de 24,62 ng/mL
en esta concentracion 6 réplicas dan positivas y 4 negativas, mas cercano al 50 %

requerido segln la norma.

En el caso de la comparacion del método cualitativo versus el método cuantitativo con

muestras de pacientes, se partié del hecho de que la cuantificacion inmunolégica con

particulas de latex de hemoglobina humana es el estdndar de oro sobre la

inmunocromatografia cualitativa, se obtuvieron las siguientes conclusiones:

La sensibilidad tan baja puede deberse al uso de anticuerpo monoclonal y la
naturaleza de la técnica inmunocromatografica, lo cual expone una cantidad de
epitopos limitada en comparacion a una técnica con particulas de latex que genera un
aumento de las probabilidades de deteccion debido a la constitucién tridimensional,
y la posibilidad de aglutinacion, lo que lo hace una técnica mas sensible.

La sensibilidad obtenida por el método cualitativo en comparacién con el cuantitativo
no es tan baja como la reportada en la literatura, en este caso fue de 62 %, segun
reporta Kirschbaum, 2019, se estima que los cualitativos versus los cuantitativos
ronden un 37 %. Con lo cual se concluye que la prueba inmunocromatogréfica usada
en los laboratorios de la CCSS posee una sensibilidad bastante aceptable comparada
con lo que se reporta en la literatura.

Con respecto a la especificidad obtenida si es bastante alta y comparable sobre todo
porque las dos tienen un principio inmunoldgico y no quimico, ademas de que la
prueba cualitativa como se menciond posee anticuerpos monoclonales, lo cual la hace
mucho mas especifica, probablemente a costa de la sensibilidad.

La tasa de falsos positivos obtenida es bastante buena, puesto que permite hacer el
programa de tamizaje mas eficiente en cuanto a costos, al no realizar una gran
cantidad de colonoscopias en casos que no lo requieren, ademas de que no implica

complicaciones 0 molestias en los participantes.
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Por otra parte, preocupa la tasa de falsos negativos, al ser muy alta (38 %), podria
dejar sin atender una cantidad importante de posibles casos de adenomas o cancer de
colon en potencia. Habra que ver si eso se debe al hecho de usar anticuerpos
monoclonales, o la técnica en si, el como se realiza la lectura de esta, al ser una
inmunocromatografia.

El valor predictivo negativo obtenido es bastante alto de un 98 %, lo cual permite
descartar la presencia de lesiones en una gran parte de los pacientes, puesto que en la
cuantificacion daran valores considerados como negativos para un punto de corte de
30 ng/mL.

Por otro lado, el valor predictivo positivo obtenido es bajo, apenas un 53 %,
probablemente debido a la baja en la sensibilidad por la alta especificidad. Lo que se
ha visto en la literatura es que existe mucha heterogeneidad de pruebas, con puntos
de corte distintos, asi como metodologias, cantidad de muestras recolectadas y
analizadas, lo cual genera una alta variacion de la sensibilidad y las tasas de
positividad.

Una de las grandes desventajas del método cualitativo radica en esa misma
caracteristica, debido a que se requiere un operador entrenado para la deteccién de
las reacciones débiles o la aparicion de lineas tenues que se consideran positivas, asi
como el cuidado especial de confirmar los negativos hasta los 30 minutos de
incubacion. Esta desventaja puede hacer que los resultados obtenidos varien
radicalmente dependiendo de quien realiza la lectura, por lo que se pierde la
homogeneidad en el criterio para reportar una muestra como positiva.

Las variaciones en datos como la sensibilidad y especificidad se deben propiamente
al disefio de los programas de tamizaje, es decir el tipo de pruebas que usen y la
cantidad de muestras que se obtengan de cada paciente, se ha visto que al aumentar
la cantidad de muestras analizadas por paciente se puede aumentar la sensibilidad
haciendo los datos obtenidos mas comparables al método cuantitativo. Ademas, un
estudio realizado por Gies, Cuk, Schorotz-King y Brenner, (2018) recomienda y
concluye de manera similar, tomar en cuenta las variaciones en poblacion, muestras,
preanalitica, definicion de umbral o punto de corte y de la especificidad al comparar

esta vez varias técnicas de tipo cuantitativo.
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En la literatura en general tienden a clasificar con mejor sensibilidad y especificidad
la técnica cuantitativa, no obstante, también existen estudios que difieren en cuanto a
esos resultados, lo anterior puede deberse a la alta cantidad de pruebas FIT
disponibles en el mercado con diferentes sensibilidades y puntos de corte variados.
La escogencia de la prueba depende de la disponibilidad de recursos econémicos a
invertir, asi como la disponibilidad de colonoscopias y seguimiento que pueda dar el

programa.
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6 Limitaciones del procedimiento

Dentro de las limitaciones que se encontraron a la hora de realizar la verificacion de este

método en las tres determinaciones realizadas se pueden citar:

e Las cantidades a medir con las pipetas automaticas presentaban ciertas restricciones
para poder alcanzar las concentraciones correspondientes. Ademas de las pipetas
disponibles y sus condiciones.

e Se requiri6 el uso de dos micropipetas diferentes puesto que los volimenes variaban
considerablemente.

e En los posteriores experimentos que partieron del patron de calibracion de
concentracion conocida se requirié de otra pipeta de marca Microlit que mide un
volumen que va de 5 pL a 50 pL, con la desventaja que ésta no se pudo verificar
gravimétricamente, por la falta de balanza analitica debido a restricciones de
pandemia. Ademas, se tuvo que usar en las concentraciones mas altas dos mediciones
con la misma pipeta con tal de no introducir otro instrumento de medida.

e Se utiliz6 una limitada cantidad de diluciones por cuestiones de costos y la baja
concentracion de analito con la que se trabajaba, ademas de quintuplicados en cada
una de las diluciones. Posteriormente ya para la parte de comprobacion con el patron
de concentracion conocida se logré ampliar la cantidad de diluciones que se
utilizaron, asi como la cantidad de replicas, segun lo indica la norma.

e Al haberse usado un hemolizado casero se tuvo que determinar la concentracion de
hemoglobina con el analizador Sysmex XT2000i, la cual fue de 12,9 g/dL, la misma
tiene la incertidumbre que se asocia a instrumento y este es muy robusto como para
hacer notar variaciones pequefias en las concentraciones.

e EIl analizador Sysmex XT2000i no se pudo utilizar para corroborar las
concentraciones alcanzadas posterior a los procesos de dilucion, debido a la baja
concentracion de las mismas.

e Inserto de fabricante no indica como se realizo la determinacion de punto de corte y
no menciona la zona gris, a pesar de la muy baja concentracion que es capaz de

detectar.
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e Se tuvieron que eliminar 57 datos de muestras debido a que fue imposible rastrear el
resultado del método cuantitativo.

¢ No se pudo corroborar con los datos de colonoscopias, por requerirse de autorizacion
del comité ético cientifico. Los datos obtenidos de la prueba cualitativa se obtuvieron
tomando como estandar de oro la medicién cuantitativa, pero el verdadero estandar
de oro seria la localizacion de la lesion que genera el sangrado propiamente.

¢ Disponibilidad de reactivos y muestras debido a las restricciones dadas producto de
la pandemia de COVID-19.

e Elinserto de la casa comercial no especifica como se definio el punto de corte, lo que
dificulta generar una reproducibilidad en cuanto al procedimiento, para determinar el
punto de corte, se asume que siguen las indicaciones de la EP 12 del CLSI, 2008.

e Asi mismo las pruebas cuantitativas son mucho mas caras que las cualitativas, un
poco menos de 10 veces, de 5$a 0,6 $.

e En dos momentos del desarrollo se dio desabastecimiento de los reactivos.

El calibrador utilizado, también presenta un volumen bajo, es 1 mL, y se usa después de
establecer la curva de calibracién del equipo, por lo que se cuenta con aun menos volumen,

basicamente por limitaciones de costos o disponibilidad del mismo.
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7 Recomendaciones

Debido a lo indicado en las limitaciones respecto al uso de un hemolizado manual y
la determinacion de la concentracion con el equipo Sysmex XT2000i, es preferible
contar con un patrén o una sustancia de concentracion conocida de hemoglobina, de
ser posible en baja concentracién de tal manera que se requieran la menor cantidad
de dilucidn posible.

Disponibilidad de mayor variedad y cantidad de material volumétrico y/o
gravimétrico para poder verificar de inicio a fin todo lo que se utiliz6 en el desarrollo
del experimento.

Lo ideal seria que un mismo analista realice las determinaciones para evitar la
heterogeneidad en cuanto al criterio a la hora de realizar la lectura y visualizar la
aparicion de la linea, sobre todo en aquellos que arrojan resultados muy tenues.
También, seria mejor si se pudieran analizar las muestras por los dos métodos al
mismo tiempo, con el fin de controlar de una vez aquellos resultados incongruentes
entre ambas técnicas, y con ello descartar algun error en la identificacion o montaje
de la muestra.

Entre mas replicas se puedan hacer mas robustos lo resultados, siempre y cuando se
mantenga la homogeneidad en las condiciones y los analistas, para disminuir la
subjetividad de la interpretacion. Se debe definir muy bien el tiempo de incubaciony
lectura, si se deja més tiempo se pueden obtener falsos positivos. De hecho, la prueba
recomienda no leer después de los 30 minutos, y la observacion de una linea tenue en
menos de ese tiempo debe considerarse como positiva.

Se podria extender el estudio en un mayor tiempo de tal manera que las poblaciones
tamizadas presenten una mayor variabilidad de resultados y seleccionar aquellas que
den positivas para realizarles la prueba cualitativa y observar la concordancia de este
resultado, que al fin y al cabo es el que interesa para que el paciente continte con la
realizacién de la colonoscopia.

Seguir las instrucciones del fabricante de manera precisa, con el fin de poder obtener
resultados validos, sobre todo con la confirmacion de los resultados negativos a los
30 minutos y no interpretacion posterior a estos, asi como tiempo de almacenamiento

de las muestras, no mas de 72 h en refrigeracion, atemperar antes de montar.



38

Se deberia estandarizar adecuadamente también la manera en que se inocula el medio
de dilucion de la muestra, para que todas posean una cantidad de muestra semejante
y esto no interfiera con la posible concentracion de hemoglobina presente en la
muestra. Caso semejante se da también en la prueba cuantitativa.

Para el aumento de la sensibilidad se ha recomendado en diversos estudios aumentar
la cantidad de muestras analizadas con el fin de lograr captar el sangrado de alguna
lesion sospecha, se recomienda la estrategia bianual, en la que se alcanzan valores
cercanos al uso de una prueba cuantitativa.

Lo ideal seria poder contar con la aprobacion del comité ético cientifico con el fin de
tener acceso a los expedientes y poder observar como se da el desenlace de la
colonoscopia cuando los resultados del método cualitativo versus el cuantitativo no
coinciden.

Si bien es cierto se puede entregar el kit de muestra para que sea el paciente el que
inocule con la muestra, dada la falta de educacion y entrenamiento de este, se prefirid
seguir solicitando la muestra de heces, y se recomienda seguir trabajando de esta
manera. Eso también ayudo a facilitar el contar posteriormente con la muestra madre
para realizar el montaje del método inmunocromatografico.

En caso de poder tener acceso a los resultados de las colonoscopias, podria hacerse
una correlacion de las mismas con los resultados obtenidos en los tamizajes por
ambos métodos para poder obtener mayor informacién del desempefio de cada uno,
con respecto ahora si a la presencia de una lesion.

Ademas, se podria hacer estudios poblacionales dependiendo de las regiones de
cuales provengan las muestras y poder analizar tasas de positividad segln la zona
geografica, asi como estratificacion de acuerdo al sexo y edad de los pacientes.

Si la disponibilidad de presupuesto lo permite, se recomienda el anélisis de tipo
cuantitativo, por cuanto suprime la subjetividad de analisis, hace posible el analisis
de mayor cantidad de muestras y permite modificar el punto de corte de acuerdo con
los hallazgos, requerimientos y disponibilidad de colonoscopias del programa de
tamizaje.

Por otro lado, la prueba cualitativa tiene un buen desempefio en comparacién con la

cuantitativa, seria una buena opcién muchos més barata en caso de querer ampliar la
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poblacion a tamizar, e inclusive podria eventualmente usarse una combinacion de
ambas, a manera de escalas en el tamizaje, siempre y cuando se investigue y
optimicen las incongruencias entre ambas técnicas.

A la hora de escoger la técnica a emplear deberia realizar una indagacion apropiada
de lo disponible en el mercado, asi como las posibilidades de adquisicion, recordar
que, a mayor especificidad, usualmente se reduce la sensibilidad, que esta podria
aumentarse al aumentar las réplicas analizadas, sopesar lo que resultaria Gtil al

programa a un costo razonable.
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Anexo 1: Resultados del analisis de cada muestra utilizada en este trabajo

Método manual Método automatizado
# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1 26- 20 - - - - 0 -
408

2 26- 21 - - - - 0 -
409

3 26- 22 - - - - 20 -
410

4 26- 23 + + - - 86 +
411

5 26- 24 - - - - 0 -
413

6 26- 25 - - - - 0 -
414

7 27- 27 - - - - 0 -
350

8 27- 28 - - + + 0 -
353

9 27- 29 - - - - 0 -
354

10 27- 30 - - - - 0 -
355

11 27- 31 + + - - 11 -
356

12 27- 32 - - - - 0 -
392

13 27- 33 - - - - 0 -
393

14 28- 34 - - - - 0 -
318

15 28- 35 - - - - 0 -
323

16 28- 36 - - - - 0 -
326

17 28- 37 - - - - 0 -
328

18 28- 38 - - - - 0 -
332

19 28- 39 - - - - 0 -
334

20 28- 40 - - - - 0 -
338

21 29- 41 - - - - 0 -
322

22 29- 42 - - - - 0 -

323



Método manual Método automatizado

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37

38

39

40

41

42

43

44

45

Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

20- 43 - i i i 0 i
324

20- 44 - i i i 0 i
325

29- 45 - + - - 8 -
326

20- 46 - i i i 0 i
327

20- 47 - i i i 0 i
328

20- 48 - i i i 0 i
340

0 2 ) i i i 0 i
384

0- 3 - i i i 0 i
386

01- 4 - - - - 0 -
389

01- 5 - - + + 10 -
391

0~ 6 ) i i i 9 i
394

01 7 - i i i 0 i
400

02- 8 - - + + 0 -
416

02- 9 - i i i 0 i
418

02- 10 - i i i 4 i
419

02- 11 - i i i 0 i
421

02- 12 - i i i 0 i
422

02- 13 - i i i 0 i
423

02- 14 - i i i 0 i
424

02- 15 - i i i 8 i
425

02- 16 - i i i 0 i
434

02- 17 - i i i 0 i
435

02- 18 + + - - 10 -

437



Método manual Método automatizado

46

47

48

49

50

51

52

53

54

55

56

57

58

59

60

61

62

63

64

65

66

67

68

Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

03- 19 - i i i 0 i
369

03- 20 - - - - 0 -
370

03- 21 - i i i 0 i
371

03- 22 - - - - 0 -
372

03- 23 - i i i 0 i
375

03- 24 - - - - 0 -
376

04 25 - i i i 0 i
326

04 26 - i i i 0 i
329

04 271 - i i i 0 i
330

04 28 - i i i 0 i
337

05- 1 ) i i i 1 i
346

05- 2 - - - - 0 -
347

05- 3 ) i i i 0 i
348

05- 4 - - - - 0 -
349

05- 5 ) i i i 0 i
350

05- 6 - i i i 0 i
351

05- 7 ) i i i 0 i
352

04 8 - i i i 15 i
378

05- 9 - i i i 8 i
383

05- 10 - i i i 10 i
375

05- 11 - - - - 9 -
388

05- 12 - i i i 1 i
385

05- 13 - i i i 7 i

373



Método manual Método automatizado

69

70

71

72

73

74

75

76

77

78

79

80

81

82

83

84

85

86

87

88

89

90

91

Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

05- 14 - i i i 0 i
382

05- 15 - - - - 5 -
377

05- 16 - i i i 0 i
374

05- 17 - - - +/- 15 -
370

05- 18 - i i i 4 i
379

05- 19 - i i i 2 i
384

05- 20 - i i i 19 i
376

05- 21 + + - - 16 -
389

05- 22 - i i i 4 i
372

05- 23 - - - - 5 -
386

05- 24 - i i i 2 i
378

05- 25  + r - i 48 "
369

05- 26 - i i i 4 i
390

05- 27 - - - - 8 -
408

05- 28 - i i i 9 i
409

10- 26 - - - - 10 -
343

10- 27 - i i i 3 i
342

10- 28 - i i i 7 i
362

10- 29 - i i i 9 i
349

10- 30 - i i i 6 i
348

10- 31 - + - - 1 -
344

10- 32 - i i i 7 i
371

10- 33 - i i i 0 i

340
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# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

92 10- 34 - - - - 1 -
346

93 10- 35 - + - - 0 -
345

94 10- 36 - - - - 329 +
350

95 10- 37 - - - - 2 -
367

96 10- 38 - - - - 0 -
364

97 10- 39 - - - - 0 -
369

98 10- 40 - - - - 1 -
370

99 10- 41 - - - - 0 -
359

100 10- 42 - - - - 0 -
361

101 10- 43 - - - - 0 -
376

102 10- 44 - - - - 9 -
387

103 10- 45 - - - - 0 -
380

104 10- 46 - - - - 0 -
373

105 15- 74 - - - - 0 -
305

106 15- 75 - - - - 4 -
322

107 15- 76 - - - - 0 -
306

108 15- 77 + + - + 42 +
304

109 15- 78 - - - - 4 -
309

110 15- 79 - - - - 0 -
303

111 15- 80 - - - - 7 -
307

112 15- 81 - - - - 6 -
308

113 15- 82 - - - - 0 -
302

114 15- 83 - - - - 0 -

311



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

115 15- 84 - - + + 1 -
320

116 15- 85 - - - - 4 -
316

117 15- 86 - - - - 3 -
317

118 15- 87 - - - - 0 -
310

119 15- 88 - - - - 4 -
328

120 15- 1 - - - - 0 -
329

121 15- 2 - - - - 0 -
330

122 15- 3 - - - - 0 -
331

123 15- 4 - - - - 7 -
341

124 15- 5 - - - - 8 -
349

125 15- 6 - - - - 3 -
367

126 15- 7 - - - - 8 -
360

127 15- 8 - - - - 0 -
387

128 15- 9 - - - - 5 -
391

129 15- 10 - - - - 3 -
377

130 15- 11 - - - - 0 -
378

131 15- 12 - - - - 0 -
380

132 15- 13 - - - - 0 -
381

133 16- 14 - - - - 4 -
405

134 16- 15 - - - - 0 -
384

135 16- 16 - - - - 0 -
382

136 16- 17 - - - - 0 -
412

137 16- 18 - - - - 0 -

418



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

138 16- 19 - - - - 0 -
416

139 16- 20 - - - - 0 -
415

140 16- 21 + + - - 0 -
400

141 16- 22 - - - - 0 -
414

142 16- 23 - - - - 0 -
390

143 16- 24 - - - - 1 -
374

144 16- 25 - - + + 0 -
407

145 16- 26 - - - - 0 -
420

146 16- 27 - - - - 112 +
430

147 16- 28 - - - - 0 -
421

148 16- 29 - - - - 0 -
385

149 16- 30 - - - - 0 -
371

150 16- 31 - - - - 0 -
375

151 16- 32 - - - - 0 -
373

152 16- 33 - - - - 0 -
299

153 16- 34 - - - - 0 -
392

154 16- 35 - - - - 0 -
411

155 16- 36 - - - - 0 -
393

156 16- 37 - - - - 0 -
372

157 16- 38 - - - - 1 -
406

158 16- 39 - - - - 0 -
413

159 16- 40 - - - - 0 -
409

160 16- 41 - - - - 0 -

417
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# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

161 16- 42 - - - - 0 -
396

162 16- 43 - - - - 0 -
426

163 16- 44 - - - - 0 -
428

164 16- 45 - - - - 0 -
410

165 16- 46 - - - - 0 -
408

166 16- 47 - - - - 0 -
316

167 18- 1 - - - - 0 -
311

168 18- 2 - - - - 0 -
316

169 18- 3 - - - - 0 -
315

170 18- 4 + + - - 355 +
346

171 18- 5 - - - - 0 -
027

172 17- 48 - - - - 0 -
350

173 17- 49 - - - - 2 -
338

174 17- 50 - - - - 0 -
354

175 17- 51 - - - - 2 -
356

176 17- 52 + + - - 0 -
333

177 17- 53 - - - - 0 -
334

178 17- 54 - - - - 0 -
340

179 17- 55 - - - - 0 -
348

180 17- 56 + + - - 30 +
339

181 17- 57 - - - - 0 -
351

182 17- 58 - - - - 0 -
341

183 17- 59 - - - - 0 -

336
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# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

184 17- 60 - - - - 0 -
346

185 17- 61 - - - - 0 -
337

186 17- 62 + + - - 3 -
362

187 17- 63 - - - - 0 -
319

188 17- 64 - - - - 0 -
306

189 17- 65 + + + + 28 -
335

190 17- 66 - - - - 0 -
309

191 17- 67 - - - - 0 -
305

192 17- 68 - - - - 0 -
327

193 17- 69 - - - - 4 -
329

194 17- 70 - - - - 0 -
328

195 17- 71 - - - - 0 -
320

196 17- 72 - - - - 0 -
307

197 17- 73 - - - - 0 -
363

198 17- 74 - - - - 0 -
368

199 17- 75 - - - - 0 -
365

200 17- 76 - - - - 0 -
366

201 17- 77 - - - - 0 -
367

202 17- 78 - - - - 0 -
371

203 18- 79 - - - - 0 -
370

204 18- 80 - - - - 0 -
374

205 18- 81 - - - - 0 -
371

206 18- 82 - - - - 0 -

368



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

207 18- 83 - - - - 0 -
357

208 18- 84 - - - - 3 -
375

209 18- 85 - - - - 0 -
373

210 18- 86 - - - - 0 -
369

211 18- 87 - - - - 0 -
377

212 18- 88 - - - - 0 -
366

213 18- 89 - - - - 0 -
372

214 18- 90 - - - - 0 -
365

215 18- 91 - - - - 0 -
362

216 18- 92 - - - - 0 -
361

217 18- 93 - - - - 0 -
352

218 18- 94 - - - - 0 -
308

219 18- 95 - - - - 0 -
307

220 18- 96 - - - - 0 -
309

221 18- 97 - - - - 0 -
343

222 18- 98 - - - - 0 -
347

223 22- 35 + + - - 13 -
394

224 22- 36 - - - - 11 -
392

225 22- 37 - - - - 33 +
378

226 22- 38 - - - - 5 -
310

227 22- 39 - - - - 3 -
311

228 22- 40 - - - - 2 -
389

229 22- 41 + + - - 379 +

312



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

230 22- 42 - - + + 15 -
376

231 22- 43 - - - - 8 -
339

232 22- 44 - - - - 8 -
395

233 22- 45 - - - - 10 -
379

234 22- 46 - - - - 8 -
315

235 22- 47 - - - - 4 -
320

236 22- 48 - - - - 18 -
330

237 22- 49 - - - - 0 -
357

238 22- 50 - - - - 8 -
322

239 22- 51 - - - - 0 -
340

240 22- 52 - - - - 14 -
328

241 22- 53 - - - - 9 -
327

242 22- 54 - - - - 5 -
313

243 22- 55 - - - - 8 -
377

244 22- 56 - - - - 7 -
316

245 22- 57 + + - - 180 +
324

246 22- 58 - - - - 9 -
381

247 22- 59 - - - - 0 -
487

248 22- 60 - - - - 7 -
485

249 23- 61 - - - - 18 -
507

250 23- 62 - - - - 3 -
341

251 23- 63 - - - - 10 -
358

252 23- 64 - - - - 0 -

359



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

253 23- 65 - - - - 4 -
348

254 23- 66 - - - - 11 -
363

255 23- 67 - - - - 8 -
356

256 23- 68 - - - - 1 -
357

257 23- 69 - - - - 0 -
380

258 23- 70 - - - - 0 -
346

259 23- 71 - - - - 0 -
355

260 23- 72 - - - - 5 -
360

261 23- 73 - - - - 0 -
344

262 23- 74 - - - - 6 -
335

263 23- 75 - - - - 12 -
333

264 23- 76 - - - - 1 -
349

265 23- 77 - - - - 8 -
338

266 23- 78 - - - - 3 -
345

267 23- 79 - - - - 9 -
361

268 23- 80 - - - - 4 -
308

269 23- 82 - - - - 6 -
388

270 23- 83 - - - - 2 -
389

271 23- 84 - - - - 11 -
383

272 23- 85 - - - - 15 -
384

273 23- 86 - - - - 11 -
381

274 23- 87 - - - - 4 -
362

275 23- 88 - - - - 7 -

387



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

276 23- 89 - - - - 1 -
385

277 23- 90 - - - - 0 -
339

278 23- 91 - - - - 0 -
354

279 23- 92 - - - - 5 -
351

280 23- 93 - - - - 12 -
353

281 23- 94 - - - - 6 -
377

282 23- 95 - - - - 0 -
396

283 24- 96 + + - - 42 +
257

284 24- 97 - - - - 12 -
254

285 24- 98 - - - - 36 +
283

286 24- 99 - - - - 7 -
285

287 24- 100 - - - - 10 -
308

288 24- 101 - - - - 1 -
252

289 24- 102 - - - - 2 -
323

290 24- 103 - - - - 10 -
246

291 24- 104 - - - - 6 -
279

292 24- 105 - - - - 1 -
280

293 24- 106 - - - - 11 -
304

294 24- 107 - - - - 14 -
286

295 24- 108 - - - - 10 -
307

296 24- 109 - - - - 6 -
300

297 24- 110 - - - - 13 -
303

298 24- 111 - - - - 8 -

331



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

299 24- 112 - - - - 6 -
288

300 24- 113 - - - - 9 -
314

301 24- 114 - - - - 0 -
315

302 24- 115 - - - - 3 -
312

303 24- 116 - - - - 6 -
263

304 24- 117 - - - - 11 -
335

305 24- 118 - - - - 7 -
302

306 24- 119 - - - - 1 -
333

307 24- 1 - - - - 3 -
329

308 24- 2 - - - - 13 -
278

309 24- 3 - - - - 4 -
344

310 25- 5 - - - - 0 -
300

311 25- 6 - - - - 0 -
279

312 25- 7 - - - - 0 -
296

313 25- 8 - - - - 0 -
287

314 25 9 - i i i 0 i
277

315 25- 10 - - - - 0 -
283

316 25- 11 - - - - 0 -
280

317 25- 12 - - - - 23 -
276

318 25- 13 - - - - 0 -
302

319 25- 14 - - - - 0 -
293

320 25- 15 - - - - 0 -
284

321 25- 16 - - - - 60 +

299



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

322 25- 17 - - - - 0 -
289

323 25- 18 - - - - 0 -
307

324 25- 19 + + - - 6 -
291

325 25- 20 - - - - 0 -
292

326 25- 21 - - - - 0 -
294

327 25- 22 - - - - 0 -
308

328 25- 23 - - - - 0 -
309

329 25- 24 - - - - 0 -
323

330 25- 25 - - - - 0 -
335

331 25- 26 - - - - 0 -
322

332 25- 27 - - - - 0 -
320

333 25- 28 - - - - 0 -
318

334 25- 29 - - - - 0 -
317

335 25- 30 - - - - 0 -
331

336 25- 31 - - - - 7 -
328

337 25- 32 - - - - 0 -
324

338 25- 33 - - - - 0 -
336

339 25- 34 - - - - 0 -
316

340 25- 35 - - - - 0 -
337

341 25- 36 - - - - 0 -
368

342 25- 37 - - - - 0 -
369

343 25- 38 - - - - 0 -
370

344 25- 39 - - - - 0 -

371



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

345 25- 40 - - - - 0 -
372

346 25- 41 - - - - 0 -
373

347 25- 42 - - - - 0 -
374

348 25- 43 - - - - 0 -
375

349 26- 44 - - - - 0 -
267

350 26- 45 - - - - 0 -
256

351 26- 46 - - - - 7 -
294

352 26- 47 - - - - 2 -
282

353 26- 48 - - - - 26 -
284

354 26- 49 - - - - 0 -
262

355 26- 50 - - - - 0 -
286

356 26- 51 - - - - 12 -
264

357 26- 52 - - - - 0 -
252

358 26- 53 - - - - 0 -
287

359 26- 54 - - - - 0 -
295

360 26- 55 - - - - 0 -
265

361 26- 56 - - - - 0 -
300

362 26- 57 - - - - 3 -
283

363 26- 58 - - - - 0 -
269

364 26- 59 - - - - 0 -
280

365 26- 60 - - - - 0 -
285

366 26- 61 - - - - 0 -
308

367 26- 62 - - - - 0 -

321



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

368 26- 63 - - - - 0 -
315

369 26- 64 - - - - 0 -
303

370 26- 65 - - - - 3 -
306

371 26- 66 - - - - 0 -
304

372 29- 67 - - - - 4 -
026

373 29- 68 - - - - 2 -
360

374 29- 69 - - - - 6 -
336

375 29- 70 + + - - 0 -
383

376 29- 71 - - - - 0 -
323

377 29- 72 - - - - 0 -
315

378 29- 73 - - - - 4 -
337

379 29- 74 - - - - 0 -
374

380 29- 75 - - - - 0 -
324

381 29- 76 - - - - 6 -
332

382 29- 77 - - - - 0 -
321

383 29- 78 - - - - 0 -
302

384 29- 79 - - - - 3 -
339

385 29- 80 - - - - 0 -
387

386 29- 81 - - - - 0 -
305

387 29- 82 - - - - 0 -
362

388 29- 83 - - - - 0 -
310

389 29- 84 - - - - 0 -
355

390 29- 85 - - - - 0 -

351



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

391 29- 86 - - - - 0 -
303

392 29- 87 - - - - 2 -
308

393 29- 88 - - - - 0 -
312

394 29- 89 - - - - 0 -
311

395 29- 90 - - - - 0 -
313

396 29- 91 - - - - 0 -
431

397 29- 92 - - - - 0 -
579

398 29- 93 - - - - 2 -
580

399 29- 94 - - - - 0 -
581

400 29- 95 - - - - 3 -
584

401 29- 96 - - - - 0 -
585

402 29- 97 - - - - 0 -
587

403 29- 98 + + - - 5 -
589

404 29- 99 - - - - 0 -
590

405 29- 100 - - - - 0 -
591

406 29- 101 - - - - 0 -
592

407 30- 1 - - - - 12 -
303

408 30- 2 - - - - 2 -
058

409 30- 3 - - - - 8 -
352

410 30- 4 - - - - 0 -
273

411 30- 5 - - - - 3 -
370

412 30- 6 - - - - 2 -
350

413 30- 7 - - + + 14 -

358



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

414 30- 8 - - - - 0 -
347

415 30- 9 - - - - 4 -
348

416 30- 10 - - - - 0 -
101

417 30- 11 - - - - 7 -
351

418 30- 12 - - - - 2 -
380

419 30- 13 - - - - 12 -
354

420 30- 15 - - - - 15 -
305

421 30- 16 - - - - 2 -
375

422 30- 17 - - - - 1 -
367

423 30- 18 - - - - 1 -
353

424 30- 19 - - - - 0 -
406

425 30- 20 - - - - 10 -
383

426 30- 21 - - - - 0 -
382

427 01- 22 + + - - 0 -
338

428 01- 23 - - - - 10 -
384

429 01- 24 - - - - 0 -
336

430 01- 25 - - - - 0 -
334

431 01- 26 - - - - 0 -
342

432 01- 27 - - - - 14 -
335

433 01- 28 - - - - 12 -
381

434 01- 29 - - - - 8 -
375

435 01- 30 - - - - 8 -
330

436 01- 31 - - - - 7 -

359



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

437 01- 32 - - - - 0 -
358

438 01- 33 - - - - 7 -
341

439 01- 34 - - - - 0 -
339

440 01- 35 - - - - 0 -
345

441 01- 36 - - - - 4 -
380

442 01- 37 - - - - 0 -
351

443 01- 38 - - - - 15 -
378

444  01- 39 - - - - 3 -
357

445 01- 40 - - - - 8 -
354

446 01- 41 - - - - 7 -
363

447 01- 42 - - - - 14 -
343

448 01- 43 - - - - 16 -
298

449 01- 44 - - + + 117 +
296

450 01- 45 - - - - 2 -
179

451 01- 46 - - - - 2 -
423

452 01- 47 - - - - 7 -
424

453 01- 48 - - - - 7 -
425

454 01- 49 - - - - 0 -
426

455 01- 50 + + - - 29 -
427

456 01- 53 - - - - 3 -
428

457 02- 54 - - - - 9 -
353

458 02- 55 - - - - 2 -
346

459 02- 56 - - - - 3 -

354



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

460 02- 57 + + - - 22 -
378

461 02- 58 - - - - 1 -
348

462 02- 59 - - - - 0 -
344

463 02- 60 - - - - 1 -
382

464 02- 61 - - - - 2 -
337

465 02- 62 - - - - 21 -
336

466 02- 63 - - - - 17 -
352

467 02- 64 - - - - 9 -
329

468 02- 65 + + - - 1491 +
328

469 02- 66 - - - - 7 -
351

470 02- 67 - - - - 4 -
379

471 02- 68 - - - - 10 -
335

472 02- 69 - - - - 0 -
324

473 02- 70 - - - - 12 -
323

474 02- 71 - - - - 7 -
326

475 02- 72 - - - - 13 -
338

476 02- 73 - - - - 1 -
325

477 02- 74 - - - - 0 -
327

478 02- 75 - - - - 0 -
381

479 02- 76 - - - - 2 -
396

480 02- 77 + + + + 1677 +
375

481 02- 78 - - - - 30 +
341

482 03- 85 - - - - 8 -

330



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

483 03- 86 - - - - 0 -
315

484 03- 87 - - - - 10 -
289

485 03- 88 - - - - 9 -
310

486 03- 89 - - - - 12 -
344

487 03- 90 - - - - 26 -
284

488 03- 91 - - - - 9 -
295

489 03- 92 - - - - 6 -
319

490 03- 93 - - - - 7 -
356

491 03- 94 - - - - 1 -
358

492 03- 95 - - - - 4 -
369

493 03- 96 - - - - 2 -
313

494 03- 97 - - - - 2 -
366

495 03- 98 - - - - 19 -
291

496 03- 1 - - - - 2 -
366

497 03- 2 - - - - 19 -
291

498 03- 3 - - - - 9 -
310

499 03- 4 - - - - 13 -
285

500 03- 5 - - - - 15 -
286

501 03- 6 - - - - 11 -
303

502 03- 7 - - - - 13 -
316

503 03- 8 - - - - 22 -
290

504 03- 9 - - - - 16 -
312

505 03- 10 - - - - 10 -

298



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

506 03- 11 - - - - 13 -
292

507 03- 12 - - - - 17 -
293

508 03- 13 - - - - 9 -
294

509 03- 14 - - - - 23 -
308

510 03- 15 - - - - 68 +
287

511 03- 16 - - - - 14 -
327

512 03- 17 - - - - 24 -
314

513 03- 18 - - - - 11 -
299

514 03- 19 - - - - 14 -
297

515 06- 20 - - - - 13 -
128

516 06- 21 - - - - 10 -
295

517 06- 22 - - - - 22 -
296

518 06- 23 - - - - 18 -
306

519 06- 24 + + + + 197 +
308

520 06- 25 - - - - 20 -
325

521 06- 26 - - - - 17 -
326

522 06- 27 - - - - 7 -
327

523 06- 28 - - - - 22 -
329

524 06- 29 - - - - 7 -
330

525 06- 30 - - - - 7 -
331

526 06- 31 - - - - 12 -
332

527 06- 32 - - - - 8 -
333

528 06- 33 - - - - 24 -

334



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

529 06- 34 - - - - 17 -
337

530 06- 35 - - - - 17 -
339

531 06- 36 - - - - 13 -
346

532 06- 37 - - - - 11 -
349

533 06- 38 - - + + 14 -
348

534 06- 39 - - - - 12 -
351

535 06- 40 - - - - 13 -
352

536 06- 41 - - - - 9 -
365

537 06- 42 - - - - 9 -
367

538 06- 43 - - - - 12 -
369

539 06- 44 - - - - 9 -
395

540 06- 45 - - - - 14 -
396

541 06- 46 - - - - 14 -
397

542 06- 47 - - - - 16 -
401

543 06- 48 - - - - 14 -
406

544 07- 67 - - - - 19 -
354

545 07- 68 - - - - 11 -
356

546 07- 69 - - - - 190 +
357

547 07- 70 - - - - 7 -
266

548 07- 71 - - - - 26 -
107

549 07- 72 - - - - 9 -
366

550 07- 73 - - - - 12 -
361

551 07- 74 - - - - 12 -

362



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

552 07- 75 - - - - 15 -
363

553 07- 76 - - - - 9 -
365

554 07- 77 - - - - 8 -
364

555 07- 78 - - - - 10 -
367

556 07- 79 - - - - 5 -
368

557 07- 80 - - - - 0 -
369

558 07- 81 - - - - 2 -
373

559 07- 82 - - - - 7 -
398

560 08- 83 - - - - 9 -
111

561 08- 84 - - - - 8 -
275

562 08- 85 - - - - 12 -
278

563 08- 86 - - - - 11 -
282

564 08- 87 - - - - 6 -
283

565 08- 88 - - - - 8 -
284

566 08- 89 - - + + 135 +
293

567 08- 90 - - - - 6 -
294

568 08- 91 - - - - 10 -
295

569 08- 92 - - - - 12 -
296

570 08- 93 - - - - 8 -
298

571 08- 94 - - - - 4 -
299

572 08- 95 + + - - 178 +
301

573 08- 96 - - - - 8 -
319

574 08- 97 - - - - 22 -

327



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

575 08- 98 - - - - 17 -
328

576 08- 1 + + + + 1002 +
330

577 08- 2 - - - - 19 -
331

578 08- 3 - - - - 91 +
339

579 08- 4 - - - - 0 -
342

580 08- 5 + + - - 280 +
343

581 08- 6 - - - - 0 -
344

582 08- 7 - - - - 81 +
347

583 08- 8 - - - - 0 -
349

584 08- 9 - - - - 0 -
352

585 08- 10 - - - - 0 -
354

586 08- 11 - - - - 0 -
355

587 08- 12 - - - - 0 -
356

588 08- 13 - - + + 0 -
357

589 08- 14 - - - - 22 -
362

590 08- 15 - - - - 0 -
358

591 08- 16 - - - - 12 -
359

592 08- 17 - - - - 3 -
360

593 09- 18 - - - - 6 -
051

594 09- 19 - - - - 0 -
250

595 09- 22 - - - - 6 -
329

596 09- 23 - - - - 23 -
297

597 09- 24 - - - - 6 -

298



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

598 09- 25 - - - - 5 -
299

599 09- 26 - - - - 2 -
301

600 09- 27 - - - - 0 -
302

601 09- 28 - - - - 0 -
303

602 09- 29 - - - - 6 -
304

603 09- 30 - - - - 0 -
305

604 09- 31 - - - - 0 -
307

605 09- 32 - - - - 5 -
310

606 09- 33 - - - - 7 -
320

607 09- 34 - - - - 0 -
323

608 09- 35 - - - - 13 -
332

609 09- 36 - - - - 10 -
333

610 09- 37 - - - - 6 -
334

611 09- 38 - - - - 9 -
335

612 09- 39 - - - - 4 -
336

613 09- 40 - - - - 8 -
338

614 09- 41 - - - - 5 -
339

615 09- 42 - - - - 0 -
340

616 09- 43 - - - - 3 -
341

617 09- 44 - - + + 0 -
342

618 09- 45 - - - - 2 -
345

619 09- 46 - - - - 0 -
346

620 09- 47 - - - - 2 -

348



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

621 09- 48 - - - - 9 -
350

622 10- 49 - - - - 47 +
022

623 10- 50 - - - - 5 -
264

624 10- 51 - - - - 0 -
267

625 10- 52 - - - - 9 -
280

626 10- 53 + + - + 36 +
290

627 10- 54 - - - - 0 -
292

628 10- 55 + + - - 1513 +
293

629 10- 56 - - - - 11 -
294

630 10- 57 - - - - 0 -
295

631 10- 58 - - - - 0 -
296

632 10- 59 - - - - 0 -
302

633 10- 60 + + + + 19 -
353

634 10- 61 - - - - 0 -
306

635 10- 62 - - - - 0 -
308

636 10- 63 - - - - 0 -
337

637 10- 64 - - - - 3 -
340

638 10- 65 - - - - 5 -
345

639 10- 66 - - - - 8 -
347

640 10- 67 - - - - 0 -
349

641 10- 68 - - - - 11 -
356

642 10- 69 - - - - 1 -
360

643 10- 70 - - - - 12 -

359



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

644 13- 71 - - - - 1 -
301

645 13- 72 - - - - 0 -
302

646 13- 73 - - - - 0 -
303

647 13- 74 - - - - 0 -
304

648 13- 75 - - - - 1 -
305

649 13- 76 - - - - 0 -
306

650 13- 77 - - - - 0 -
307

651 13- 78 - - - - 5 -
314

652 13- 79 - - - - 0 -
316

653 13- 80 - - - - 2 -
318

654 13- 81 + + - - 10 -
332

655 13- 82 - - - - 75 +
364

656 13- 83 - - - - 0 -
376

657 13- 84 - - - - 0 -
418

658 13- 85 - - - - 0 -
443

659 13- 86 - - - - 1 -
452

660 13- 87 - - - - 0 -
470

661 13- 88 - - - - 0 -
558

662 13- 89 - - - - 0 -
654

663 13- 90 - - - - 0 -
655

664 13- 91 - - - - 0 -
656

665 14- 92 - - - - 5 -
290

666 14- 93 - - - - 0 -

329



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

667 14- 94 - - - - 3 -
330

668 14- 95 - - - - 5 -
331

669 14- 96 - - - - 0 -
333

670 14- 97 + + + + 1443 +
334

671 08- 98 - - - - 120 +
293

672 14- 1 - - - - 0 -
336

673 14- 2 - - - - 12 -
339

674 14- 3 - - - - 0 -
352

675 14- 4 - - - - 19 -
354

676 14- 5 - - - - 0 -
356

677 14- 6 - - - - 0 -
379

678 14- 7 - - - - 0 -
397

679 14- 8 - - - - 0 -
400

680 14- 9 - - - - 0 -
401

681 15- 10 + + - - 27 -
141

682 15- 11 - - - - 0 -
272

683 15- 12 - - - - 0 -
277

684 15- 13 - - - - 0 -
294

685 15- 14 - - - - 0 -
295

686 15- 15 - - - - 0 -
296

687 15- 16 - - - - 0 -
297

688 15- 17 - - - - 0 -
298

689 15- 18 - - - - 0 -

299



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

690 15- 19 - - - - 0 -
301

691 15- 20 - - - - 0 -
302

692 15- 21 - - - - 4 -
317

693 15- 22 - - - - 0 -
319

694 15- 23 - - - - 0 -
322

695 15- 24 - - - - 0 -
342

696 15- 25 - - - - 0 -
343

697 16- 26 - - - - 0 -
036

698 16- 27 - - - - 0 -
270

699 16- 28 - - - - 0 -
315

700 16- 29 - - - - 0 -
319

701 16- 30 - - - - 4 -
321

702 16- 31 - - + + 1 -
322

703 16- 32 - - - - 8 -
323

704 16- 33 - - - - 0 -
325

705 16- 34 - - - - 0 -
327

706 16- 35 - - - - 0 -
330

707 16- 36 - - - - 0 -
331

708 16- 37 - - - - 0 -
333

709 16- 38 - - - - 0 -
335

710 16- 39 - - - - 0 -
339

711 16- 40 - - - - 0 -
344

712 16- 41 - - - - 11 -

346



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

713 16- 42 + + - - 0 -
352

714 16- 43 - - - - 0 -
357

715 16- 44 - - - - 6 -
359

716 16- 45 - - - - 0 -
361

717 16- 46 - - - - 5 -
364

718 16- 47 - - + + 0 -
365

719 16- 48 - - - - 0 -
368

720 16- 49 - - - - 1 -
369

721 16- 50 - - - - 0 -
373

722 17- 51 - - - - 3 -
258

723 17- 52 - - - - 2 -
263

724 17- 53 - - - - 1 -
286

725 17- 54 - - - - 3 -
287

726 17- 55 - - - - 0 -
291

127 17- 56 - - - - 4 -
292

728 17- 57 - - - - 0 -
302

729 17- 58 - - - - 0 -
304

730 17- 59 - - - - 0 -
307

731 17- 60 - - - - 0 -
308

732 17- 61 - - - - 1 -
313

733 17- 62 - - - - 4 -
320

734 17- 63 - - - - 3 -
321

735 17- 64 - - - - 11 -

324



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

736 17- 65 - - - - 7 -
331

737 17- 66 - - - - 5 -
325

738 17- 67 - - - - 0 -
327

739 17- 68 - - - - 1 -
343

740 17- 69 + + - - 43 +
356

741 17- 70 - - - - 0 -
364

742 17- 71 - - - - 3 -
365

743 17- 72 - - - - 0 -
369

744 17- 73 - - - - 0 -
451

745 17- 74 - - - - 11 -
154

746 20- 75 + + - - 64 +
162

147 20- 76 - - - - 0 -
184

748 20- 77 - - - - 0 -
316

749 20- 78 - - - - 0 -
322

750 20- 79 - - - - 1 -
323

751 20- 80 - - - - 0 -
324

752 20- 81 - - - - 0 -
326

753 20- 82 - - - - 0 -
340

754 20- 83 - - - - 0 -
341

755 20- 84 - - - - 0 -
342

756 20- 85 - - - - 0 -
343

757 20- 86 - - - - 0 -
345

758 20- 87 - - - - 0 -

352



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

759 20- 88 - - - - 3 -
362

760 20- 89 - - - - 0 -
365

761 20- 90 - - - - 6 -
367

762 20- 91 - - - - 6 -
369

763 20- 92 - - - - 0 -
370

764 20- 93 - - - - 0 -
372

765 20- 94 - - - - 0 -
376

766 20- 95 + + + + 121 +
381

767 20- 96 - - - - 3 -
384

768 20- 97 - - - - 23 -
387

769 20- 98 - - - - 0 -
396

770 20- 99 - - - - 8 -
405

771 20- 100 - - - - 10 -
586

772 13- 1 - - - - 5 -
627

773 13- 2 - - - - 0 -
631

774 20- 3 - - - - 0 -
678

775 20- 4 - - - - 5 -
679

776 20- 5 - - - - 7 -
680

777 20- 6 - - - - 0 -
681

778 20- 7 - - - - 1 -
683

779 20- 8 + + - - 266 +
686

780 20- 9 - - - - 0 -
688

781 20- 10 - - - - 23 -

690



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

782 21- 11 - - - - 0 -
081

783 21- 12 - - - - 0 -
141

784 21- 13 + + + + 46 +
194

785 21- 14 - - - - 0 -
304

786 21- 15 - - - - 0 -
315

787 21- 16 - - - - 0 -
317

788 21- 17 - - - - 0 -
318

789 21- 18 + + - - 28 -
326

790 21- 19 - - - - 1 -
327

791 21- 20 - - - - 5 -
329

792 21- 21 - - - - 10 -
331

793 21- 22 - - - - 0 -
332

794 21- 23 - - - - 0 -
349

795 21- 24 - - - - 0 -
351

796 21- 25 - - - - 0 -
352

797 21- 26 - - - - 0 -
353

798 21- 27 - - - - 0 -
361

799 21- 28 - - - - 0 -
365

800 21- 29 - - - - 0 -
366

801 21- 30 - - - - 7 -
367

802 21- 31 - - - - 0 -
375

803 21- 32 - - - - 0 -
377

804 21- 33 - - - - 0 -

382



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

805 21- 34 - - - - 0 -
383

806 21- 35 - - - - 0 -
384

807 21- 36 - - - - 0 -
385

808 21- 37 - - - - 0 -
386

809 21- 38 + + - - 134 +
393

810 22- 39 - - - - 13 -
293

811 22- 40 - - - - 0 -
313

812 22- 41 - - - - 5 -
316

813 22- 42 - - - - 0 -
318

814 22- 43 - - - - 0 -
320

815 22- 44 - - - - 0 -
322

816 22- 45 - - - - 0 -
323

817 22- 46 - - - - 0 -
325

818 22- 47 - - - - 0 -
326

819 22- 48 - - - - 0 -
327

820 22- 49 - - - - 0 -
328

821 22- 50 - + - - 11 -
311

822 22- 51 - - - - 6 -
315

823 22- 52 - - - - 12 -
330

824 22- 53 - - - - 0 -
333

825 22- 54 - - - - 0 -
338

826 22- 55 - - - - 0 -
339

827 22- 56 - - - - 6 -

341



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

828 22- 57 - - - - 0 -
342

829 22- 58 - - - - 0 -
347

830 22- 59 - - - - 0 -
348

831 22- 60 - - - - 0 -
349

832 22- 61 - - - - 0 -
350

833 22- 62 - - - - 0 -
352

834 22- 63 - - - - 0 -
353

835 22- 64 - - - - 0 -
354

836 22- 65 - - - - 0 -
356

837 22- 66 - - - - 0 -
360

838 22- 67 - - - - 1 -
361

839 22- 68 - - - - 0 -
362

840 22- 69 - - - - 4 -
363

841 22- 70 - - - - 0 -
364

842 23- 1 - - - - 16 -
311

843 23- 2 - - - - 0 -
316

844 23- 3 - - - - 0 -
318

845 23- 4 + + - - 29 -
319

846 23- 5 - - - - 2 -
324

847 23- 6 - - - + 0 -
334

848 23- 7 - - - - 0 -
336

849 23- 8 - - - - 4 -
340

850 23- 9 - - - - 0 -

343



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

851 23- 10 - - - - 2 -
344

852 23- 11 - - - - 0 -
345

853 23- 12 + + + + 147 +
346

854 23- 13 - - - - 0 -
149

855 23- 14 - - - - 0 -
234

856 23- 15 - - - - 11 -
257

857 23- 16 - - - - 0 -
267

858 23- 17 - - - - 0 -
287

859 23- 18 - - - - 0 -
288

860 23- 19 - - - - 0 -
289

861 23- 20 - - - - 0 -
290

862 23- 21 - - - - 0 -
291

863 23- 22 - - - - 0 -
292

864 23- 23 - - - - 0 -
293

865 23- 24 - - - - 76 +
300

866 23- 25 + + - - 241 +
301

867 23- 26 - - - - 0 -
303

868 23- 27 - - - - 26 -
304

869 23- 28 - - - - 0 -
305

870 23- 29 - - - - 0 -
306

871 23- 30 + + - + 946 +
354

872 23- 31 - - - - 0 -
359

873 23- 32 - - - - 0 -

361



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

874 24- 33 - - - - 0 -
064

875 24- 34 - - - - 0 -
177

876 24- 35 - - - - 147 +
271

877 24- 36 - - - - 0 -
272

878 24- 37 - - - - 0 -
273

879 24- 39 - - - - 0 -
276

880 24- 40 - - - - 0 -
278

881 24- 41 - - - - 0 -
279

882 24- 42 - - - - 0 -
282

883 24- 43 - - - - 4 -
285

884 24- 44 - - - - 2 -
293

885 24- 45 - + - - 0 -
296

886 24- 46 - - - - 9 -
304

887 24- 47 - - - - 0 -
305

888 24- 48 - - - - 0 -
320

889 24- 49 - - - - 4 -
319

890 24- 50 - - - - 0 -
321

891 24- 51 - - - - 0 -
328

892 24- 52 - - - - 0 -
329

893 24- 53 - - - - 21 -
330

894 24- 54 - - - - 0 -
332

895 24- 55 - - - - 0 -
337

896 24- 56 - - - - 0 -

340



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

897 24- 57 - - - - 0 -
352

898 28- 58 + + - - 921 +
111

899 28- 59 - - - - 0 -
283

900 28- 60 + + - - 89 +
304

901 28- 61 - - - - 14 -
327

902 28- 62 - - - - 0 -
329

903 28- 63 - - - - 19 -
330

904 28- 64 - - - - 0 -
331

905 28- 65 - - - - 8 -
332

906 28- 66 - - - - 200 +
333

907 28- 67 - - - - 0 -
335

908 28- 68 - - - - 0 -
337

909 28- 69 - - - - 2 -
338

910 28- 70 - - - - 0 -
339

911 28- 71 - - - - 0 -
359

912 28- 72 - - - - 0 -
363

913 28- 73 - - - - 5 -
365

914 28- 74 - - - - 4 -
366

915 28- 75 - - - - 0 -
367

916 28- 76 - - - - 0 -
374

917 28- 77 - - - - 2 -
377

918 28- 78 - - - - 9 -
379

919 28- 79 - - - - 6 -

380



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

920 28- 80 - - - - 0 -
382

921 28- 81 - - - - 0 -
383

922 28- 82 - - - - 22 -
431

923 29- 83 - - - - 13 -
324

924 29- 84 - - - - 22 -
326

925 29- 85 - - - - 56 +
328

926 29- 86 - - - - 0 -
330

927 29- 87 - - - - 16 -
336

928 29- 88 - - - - 0 -
337

929 29- 89 - - - - 0 -
390

930 29- 90 - - - - 0 -
340

931 29- 91 - - - - 0 -
354

932 29- 92 - - - - 8 -
357

933 29- 93 - - - - 4 -
359

934 29- 94 - - - - 0 -
361

935 29- 95 - - - - 0 -
363

936 29- 96 - - - - 0 -
371

937 29- 97 - - - - 0 -
377

938 29- 98 - - - - 0 -
379

939 29- 99 - - - - 0 -
385

940 29- 100 - - - - 22 -
388

941 29- 101 - - - - 0 -
389

942 29- 102 - - - - 0 -

392



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

043 29- 103 - i i i 0 i
394

044  20- 1 - - ; - 0 ;
405

945  30- 2 - i i i 8 i
028

946 30- 3 - - - - 0 -
249

947 30- 4 + + - - 54 +
276

948 30- 5 - - - - 0 -
250

949 30- 6 - - - - 6 -
256

950 30- 7 - - - - 2 -
320

951 30- 8 - - - - 0 -
280

952 30- 9 - - - - 0 -
281

953 30- 10 - - - - 0 -
282

954 30- 11 - - - - 2 -
283

955 30- 12 - - - - 5 -
284

956 30- 13 - - - - 5 -
285

957 30- 14 - - - - 2 -
286

958 30- 15 - - - - 0 -
287

959 30- 16 - - - - 0 -
291

960 30- 17 - - - - 0 -
292

961 30- 18 - - - - 0 -
294

962 30- 19 - - - - 0 -
295

963 30- 20 - - - - 0 -
299

964 30- 21 - - - - 0 -
302

965 30- 22 - - - - 0 -

313



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

966 30- 23 + + - - 62 +
314

967 30- 24 - - - - 0 -
315

968 30- 25 - + - - 22 -
322

969 30- 26 - - - - 0 -
324

970 30- 27 - + - - 4 -
327

971 30- 28 - - - - 0 -
331

972 30- 29 - - - - 7 -
333

973 31- 30 - - - - 0 -
152

974 31- 31 - - - - 1 -
288

975 31- 32 - - - - 0 -
289

976 31- 33 - - - - 15 -
290

977 31- 34 - - - - 0 -
291

978 31- 35 - - - - 0 -
292

979 31- 36 - - - - 0 -
293

980 31- 37 - - - - 0 -
295

981 31- 38 - - - - 0 -
297

982 31- 39 - - - - 5 -
299

983 31- 40 - - - - 0 -
298

984 31- 41 - - - - 0 -
300

985 31- 42 - - - - 0 -
301

986 31- 43 - - - - 17 -
302

987 31- 44 - - - - 6 -
303

988 31- 45 - - - - 7 -

304



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

989 31- 46 - - - - 0 -
332

990 31- 47 - - - - 0 -
337

991 31- 48 - - - - 0 -
339

992 31- 49 - - - - 0 -
344

993 31- 50 - + - - 105 +
346

994 31- 51 - - - - 1 -
352

995 31- 52 - - - - 0 -
361

996 03- 53 - - - - 1 -
343

997 03- 54 - - - - 12 -
346

998 03- 55 - - - - 0 -
348

999 03- 56 - + - + 2 -
350

1000 03- 57 - - - - 1 -
354

1001 03- 58 - - - - 0 -
360

1002 03- 59 - - - - 0 -
368

1003 03- 60 - - - - 0 -
371

1004  03- 61 - - - - 0 -
374

1005 03- 62 - - +/- + 7 -
410

1006 03- 63 - - - - 3 -
412

1007 03- 64 - - - - 0 -
414

1008 03- 65 - - - - 3 -
416

1009 03- 66 - - - - 13 -
426

1010 03- 67 - - - - 2 -
448

1011 03- 68 - - - - 5 -

449



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1012 03- 69 - - - - 3 -
450

1013 03- 70 - - - - 0 -
458

1014 04- 71 - - - - 0 -
347

1015 04- 72 - - - - 15 -
348

1016 04- 73 - - - - 4 -
350

1017 04- 74 - - - +/- 0 -
349

1018 04- 75 - - - - 12 -
407

1019 04- 76 - - - - 0 -
354

1020 04- 77 - - - - 0 -
341

1021 04- 78 - - - - 0 -
398

1022 04- 79 - - - - 0 -
345

1023 04- 80 - - - - 0 -
344

1024 04- 81 - - - - 1 -
362

1025 04- 82 - - - - 0 -
346

1026 04- 83 - - - - 0 -
342

1027 04- 84 - - - - 0 -
056

1028 04- 85 - - - - 0 -
044

1029 04- 86 - - - - 0 -
292

1030 04- 87 - - - - 0 -
382

1031 04- 88 - - - - 0 -
371

1032 04- 89 - - - - 0 -
340

1033 04- 90 - - - - 0 -
402

1034 04- 91 - - - - 0 -

367



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1035 04- 92 - - - - 0 -
437

1036 04- 93 - - - - 2 -
438

1037 04- 94 - - - - 0 -
439

1038 04- 95 - - - - 0 -
441

1039 04- 96 - - - - 0 -
440

1040 04- 97 - - - - 4 -
449

1041 05- 98 - - - - 14 -
034

1042 05- 99 - + - - 237 +
028

1043 05- 1 - - - - 0 -
319

1044 05- 2 - - - - 0 -
313

1045 05- 3 - - - - 0 -
265

1046 05- 4 - - - - 0 -
315

1047 05- 5 - - - - 0 -
311

1048 05- 6 - - - - 0 -
298

1049 05- 7 - - - - 0 -
299

1050 05- 8 - - - - 0 -
048

1051 05- 9 - - - - 21 -
047

1052 05- 10 - - - - 0 -
305

1053 05- 11 - - - - 0 -
295

1054 05- 12 - - - - 0 -
302

1055 05- 13 - - - - 4 -
296

1056 05- 14 - - - - 0 -
294

1057 05- 15 - - - - 0 -

310



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1058 05- 16 - - - - 0 -
333

1059 05- 17 - - - - 0 -
322

1060 05- 18 - - - - 0 -
297

1061 05- 19 - - - - 0 -
329

1062 05- 20 - - - - 0 -
301

1063 05- 21 - - - - 0 -
308

1064 05- 22 - - - - 0 -
332

1065 05- 23 - - - - 0 -
353

1066 05- 24 - - - - 0 -
345

1067 05- 25 - - - - 0 -
300

1068 05- 26 - - - - 0 -
358

1069 05- 27 - - - - 0 -
344

1070 05- 28 - - - - 0 -
341

1071 05- 29 - - - - 58 +
312

1072 05- 30 - - - - 0 -
377

1073 05- 31 - - - - 0 -
426

1074 05- 32 - - - - 0 -
419

1075 05- 33 - - - - 0 -
422

1076 05- 34 - - - - 0 -
425

1077 06- 35 - - - - 13 -
300

1078 06- 36 - - - - 8 -
323

1079 06- 37 - - - - 3 -
305

1080 06- 38 - - - - 8 -

308



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1081 06- 39 - - - - 0 -
299

1082 06- 40 - - - - 0 -
335

1083 06- 41 - - - - 0 -
322

1084 06- 42 - - - - 1 -
333

1085 06- 43 - - - - 0 -
304

1086 06- 44 - - - - 0 -
320

1087 06- 45 - - - - 16 -
169

1088 06- 46 - - - - 1 -
325

1089 06- 47 - - - - 0 -
326

1090 06- 48 - - - - 0 -
311

1091 06- 49 - - +/- + 0 -
306

1092 06- 50 - - - - 0 -
399

1093 06- 51 - - - - 2 -
362

1094 07- 52 - + - - 40 +
315

1095 07- 53 - - - - 0 -
325

1096 07- 54 - - - - 0 -
321

1097 07- 55 - - - - 0 -
316

1098 07- 56 - - - - 0 -
319

1099 07- 57 - - - - 0 -
345

1100 07- 58 - - + + 0 -
356

1101 07- 59 - - - - 0 -
377

1102 07- 60 - - - - 0 -
312

1103 07- 61 - - - - 0 -

354



Método manual Método automatizado

# Muestra  Sangre Oculta  Transferrina  Concentracion  Interpretacion punto
15 30 15 30 [ng/mL] de corte 30 ng/mL

1104 07- 62 - - - - 0 -
342

1105 07- 63 - - - - 0 -
323

1106 07- 64 - - - - 0 -
339

1107 07- 65 - - - - 0 -
317

1108 07- 66 - - - - 0 -
350

1109 07- 67 - - - - 14 -
150

1110 07- 68 - - - - 0 -
362

1111 07- 69 - - - - 0 -
366

1112 07- 70 - - - - 0 -
313

1113 07- 71 - - - - 0 -
314

1114 07- 72 + + - - 11 -
318

1115 07- 73 - - - - 0 -
348

1116 07- 74 - - - - 0 -
327

1117 07- 75 - - - - 0 -
359

1118 07- 76 - - - - 0 -
357

1119 06- 61 - - - - 0 -

361



