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ABREVIATURAS
CC Control de Cahdad

CCE Control de Calidad Externo

CC1 Control de Calidad Interno.

CV Coeficiente de variacion. |

EA Error Aleatorio.
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MC Mejoramiento de Calidad

OMS. Organizacion Mundial de la Satud

PC Planeacion de Calidad

PCL Practicas de Calidad del laboratorio



RESUMEN

E: servicio gue ofrzce el Laboratorie de Ouimica
~vinica es de gran ayuda para el Sector Salud, porque
jracias a las mediciones de metabolitos y ctras sustancias
iz sangre que se llevan a cabo en €1, se han podido

< endex, prevenir y diagnosticar enfermedades para luego
dar al paciente el tratamiento més adecuado.
rs de wvital importancia, que los resultados que dé el

laboratorlo proporcionen confiapiildad en sus resultados.
©s parz ello que el laboratoric realiza practicas de
cen-rol de Calidad gue le permiten detectar fuentes de
zrvror en todo el proceso de manejo de la muestra:
sreanalitico. analitico y postanalitico.

Pero la calidad no solo se refisre a la calidad
analitica lograda, sino también al mantenimiento de esa
calidad, de manera que pueda asegurarse siempre que el

Lz razén de este concepto ampliado de Calidad ha
gide por la necesidad de cumplir con los requerimientos
las normas nacionales e internacionales han dictado
> manejo y funcionamiento de los laboratoriocs
icos, ademas de los reconocimientos gque puede obtener

aboratorio al demostrar su satisfactoria capacidad de
1iz con el serviclio gue proporciona.

El laboratorio de analisis debe cumplir con las metas
rs:2 se haya impuesto desde el principio. Para ello debe
tzccionar el método que mejor las cumpla vy con ellc todos
s insumos necesarios para lograrlo. Una vez due lc ha
~ontrado y establecido sus caracteristicas, debe mantener
buen funcionamiento, para ello introduce procedimientos
s Control de Calidad que le permitirdn detectar cualgurer
zsviacidn y solucionar el problema.
£1 procedimiento de control de calidad consiste enh
introducir muestras control diariamente, estas se procesan
= 1a misma forma gue las muestras de pacientes a lo largo
de por lo menos 20 dias. Posteriormente se calculan la
ced1a aritmética, desviacién estandar Yy coeficiente de
~1acron de los valores contzol, de esta manera s& estime
recision y la exactitud
=1 procedimiento contrel nos ayuda a decidir si una
srrida analitica esta “en cantrol” o “fuera de control”, ¥
de acuerdo a eso si el resultado puede © no reportarse. El
rocedimiente es localizar los valores controcl en una

P

rifica control en cuyo &je x se encuentra el periodo de
jempo 4=z 133 observaciones {generalmente en dias) y en el
s¢je y se encuentran los jimices establecidos alrededor del

4
C

vaiocr medio  x * 1ls, x * 2s, % + 3s). En esta gréfica
control puede verse cuando un valor estd dentro del limite
aceptado, cuando esta fusra y ademas nos proporciona un
aviso de que se ha iptroducide un tipo de error y debe



inspecclonarse el métode nuevamente para ver dJue sucede,
antes de continuar con nuevas corridas analiticas.

Los métodos de control de calidad nos ayudan a
derectar el tipo de error gue esta presente, es decir si es
sistemitico o aleatorio.

Es muy importante due el personal del laboratorio
tenga conccimiento de los pasos del proceso en gue pueden
surgir errores |V también ¢que aspectos cuidar para
avitarlios:

FASE PREANALITICA.

Lz responsabilidad del laboratorio empieza desde que
i paciente llega al lugar de ls toma de muestra. La
atencion del personal en este momento es muy importante va
que 2l paciente puede sentirse atemorizado y provocarse un
estado de estrés. E1 personal puede explicarle el proceso
de la toma de muestra, asi el paciente no tendrad que
preccuparse por situaciones gue no sucedexran.
1 laboratoric debe ofrecer clertas comodidades como

50nL:
na sala da recepcidn con un sapitario adecuado para
pacientes en general y para paclentes que utilicen silla de
ruedas u otros aparatos.
Un area privada para entrevistar al paciente.
Otra area para la toma de muestra qgue estard separada de
otros pacisntes y de ruidoes, debe estar limpra, y provista
4e todo el material gue se necesite para el muestreo.
£1 pezsonal debe estar atento de no confundir datos del
paclence con los datos de otros paclentes, identificando
~orrectamente  su muestra. También debe investigarse el
cstado de ayuno, s1 hubo ejercicio previo incluso tres dias
antes de la toma de muestra y 53 axiste alguna
farmacoterapia, ademés debe anotarse 1a hora del dia en gue
se toma la muestra.

rn el momento del muestreo deben cuidarse los
uirentes aspectos:
posicidn del paciente.
Timplsze de la zona & PUNCLORAL.
aso0 del torniquete.
calipre de 1la &guja que se va a utilizar.
contenedor gue va a utilizarse.
- £l anticoagulante.

s velocidad y tiempo de centrifugacidn.

El modo de mezclado.

51
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£l laboratorio debe paseer =1 equipe necesario para
almacenar los reactivos a la temperatura requerida y en el
contenedor adecuado. Los reactivos que utiliza el
laboratorio deben estar debidamente etiquetados ¥
organizados de modo que Dnpo  se llegue a la fecha de
sencimiento sin gue se hayan utilizado.

™~



Zon respecto a. equipo e instrumentos debe atenderse
lo siguiente:

Calibracién (Deben tenerse registros de las calibraciones
pasadas vy futuras, asi como los procedimientos de
calibracidon, si s tiene un manual de calidad debe
incluirse en él estas practicas).

- Mantenimiento.
Limpleza
Guiazs para el uso correcto de los instrumentos

£ASE AMALITICA.

£n esta etapa se lleva a cabo el proceso de medicidn
propiamente dicho.
£l personal osbe estar bien familiarizade con el
scedimiente de r~adicidn, con el funcionamiento del
aguipo, las cond:ciones de 1os reactivos, con las
Ltemperaturas optimas v los tiempos de medicidn.

£n ocasiones =. resultado obtenido puede no ser el
esperado, la razdén nc 25 unh arror cometido durante la toma
de muestra o en el proceso de medicién, sino en algunas
sustancias de interferencia analitica.

Estas sustancias pueden ser: medicamentos y/o sus
metabolitos; sustancias téxicas a las que el paciente ha
sido  expuesto; anticoagulantes; medios de contraste
radiografico ¥ algunas veces otros metabolitos
{brlirrubina, hemoglobina y otras proteinas) que también se
encuentran presentes en la muestra junto con el analito gque
se desea medir.

El analista tiene que conocer las sustancilas que
interfieren con los examenes gue realiza.

Es importante gue antes de analizar la muestra se
tenga conocimiente de 1las situaciones gue provoguen la
awrstancia de estas sustancias en la muestra del paciente.

FASE POSTANALITICA.

Los resultaacs presentados en un reporte es el
croducto final del zzabajo en el laboratorio clinico.
Los datos que se incluyen en el reporte son:
- Dztos del Laboraterio
Tdentificacioén del paciente ({Mowmbre, edad, seXo, nGmero
de filiacidn, etc.)
- Fecha de la toma de muestra.
Haturaleza de la muestra.
- Nombre del analito o analitos que se midieron.
. valor numérico del zresultade con sus respectlvas
unidades.
intervalo de Referencia, gque debe sex coincidente en
unidades con las del resultado.
Pueden incluirse otros aspectos como: limites de
confianza, 1nterferencia de medicamentos, condiciones del
examen; algOn comentario interpretativo.



El personal del laboratoric debe conocer las medidas
de acciones urgentes, esto es, lo que hard en caso de un
vesultado que indigque la gravedad de un paclente y que deba
wer informade al médico inmediatamente.

os resultados obtenidos deben ser confidenciales Vv
entregarse solo al médico que los solicite o a guien el
médico haya delegado su responsabilidad.

Los resultados gue conserva =21 laboratorio con fines
ds regastre de actividades deben conservarse el periodo de
rrenpo gue esté indicado gor 1a ley.



OBJETIVOS

Descriplr los  elementos gue integran el
~rortrol de Calidad y 1os métodos utilizados para
asegurar la calidad, aplicados al area de Quimica
sanguinea.

Fpumerar las fuentez de error que pueden
1T en el procesc  de analisis Y 1as
cauciones para svitarlos y de este modo lograr
1

Enfatizar la lmportancia due tiene en la
accualidad la Garantia de la Calidad y crear
conciencia de la Buena calidad como competencia
crofesional, motivacién e integridad moral en los
oro fosionales que estan a cargo del Laboratoric de
Analisis Ciinicos.



1. INTRODUCCION

Los laboratorios clinicos juegan un papel importante en el
dragnéstico, el manejo v el seguimiento de las enfermedades que son
ripicas de cada sociedad.

La interpretacién clinice motiva 1a cooperacion entre el
personal del laboratoric v 21 médico en su esfuerzo conjunto para el
beneficio del paciente. (1)

Los profesionales del laboraterio son miembros importantes del
equipo madico moderno.

El deserpenco del quimico del laporatorlo sismpre €5 mMejor
cuando comprende la aplicacién de sus resultados. Tal entendimiento
le da un sentido de participacién en el esfuerzo médico total ¥y
slimina el sentimiento de ser como robots obteniendo nimercs de
significado desconocido,

El laboratoric de anilisis realiza diferentes tipos de
exdenas en cada Area (hematoleogia, quimica hematica, microbiclogia,
inmunologia, parasitologia, etc.). Cerca de la mitad del trabajo de
1zboratorio ds hospital involucra 2l laboratoric de Quimica Clinica.
(1)

La Cuimica Clinica es una ciencia fundamental cuando se
intenta comprender el proceso fisieclégico y bioguimico operante en
estados normales y anomnales. Es una ciencia aplicada cuande se
nacen analisis en fluidos del cuerpo o tejidos como especimenes para
el diagnéstico de enfermedades.

la naturaleza dual de la Quimaca Clinica requiere que SUS
practicantes sean expertos =i arbas fases: deben ftener Ui
conocimiento del procese fisloldgico ¥y bioguimico gue ocurre en el
crganismo humano Y también 1z hebilidad técnica para realizar los
diferentes examenes.

El trapajo prurario del profesicnal del laboraterio es la
evaluacién de varios constituyentes guimicos en sangre, orina, otros
fluidos y tejidos.

Hoyrmalmente las  concentraclones de los constituyentes
sanguineos son relativawents constantes, pero en estados de
enfermedad sus niveles pueden alterarse, la magnitud del cambio
nommalmente es paralelo al grade de enfermedad. El laboratorista
debe tener en mente siespre que cada espécimen es tomado de una
persona con un problema de salud real o potencial y que &l es una
parte esencial de un equlpo altamente capacitado gue contribuye a la
evaluacién de la condicién del paciente (1) .

Fn enfermedad avanzada, las anommalidades son muy notables,
facilmente detectables y no presentan un reto analitico para el
laboratorio. La deteccadn temprana de disfuncién es mas dificil,
debido a la magnitud de los cambios quimicos caracteristicos que a
veces no pueden distinguirse de posibles errores en el desempefic de
ias pruebas. El laboratorio debe controlar sus métodos de modo ue
esté seguro gque el resultado es el real y no un errer, para ello ha
de haber todo un sistewa de Control de Calidad que garantice la
certeza del resultado. El presente trabaje describira todas las
actividades que se realizan para cbtener el resultado con la Calidad



que se requiere en el laboratorio de  Quimica Clinica,
especificamente en el area de Cuimica sanguinea. La razdn por la que
s6lo se estudiara esta area es porgue el campo de la Quimica Clinica
es muy extenso y el estudio de las otras areas se dejara para
furvras 1nvestlgaciones.

i | CALIDAD EN EL LABORATORIO CLINICO

Hey en dia vivimos escuchande en todas partes t&rmincs
‘a5 comoc Garantia de Calidad, Mejoramiento Continuo de
iidad, &creditacidn, Certificacién IS0, etc. Que ademés
saber muy poco sobre ellos casi siempre los relacionamos

Qg

o £ (ot

e

or la Industria , es decir, con la fabricacién de algln
producte ¥ poco se piensa en los servicios y mucho mencs en
iocs servicios de Salud.

El concepto de Calidad esta definideo por la
Organizacién Tnternacional de Estandarizacidén (IS0} como la
totalidad de rasges Yy caracteristicas de un producto o
servicio qgue conllevan por su capacidad a satisfacer lo
sstablecido o las necesidades involucradas. (2y Tales
necesidades naturalmente dependen de lo que exijan los
diversos sectores de la sociedad.

Todos demandan gque la evaluacidn sea segura para el
individuo; que el resultado sea confiable ¥y dtil para tomar
daclsiones clinicas y gue el ejercicio sea costo-efectivo.

£1 individuo sujeto a la estudio deseara no estax
sujeto a estrés, ni & inconvenientes. E1 médico u otro
fesional de la salud esperard oportunamente un minimo de
sos negativos, falsos positivos ¥ alguna ayuda paxa
interpretar los resultados, tal comc las medidas de
incertidumbre y valores de referencia. (2]

En cuanto al lugar de trabajo, es importante saber si
proceso y el ambiente son seguros para el empleado. La
sdministracién de la Institucién de Salud demandarid que €l
proceso Sea Seguro para ios empleados y el ambiente, libre
ae errores y que preferentemente genere ganancias.

rinalmente las organizaciones y los analistas insisten
en los reguerimientes metrologices tales como la precisidn
; exactitud bajo las condiciones de medicién. (2}

Todo laboratoric debe evaluarse a si mismo para

evisar Si1 su misidn estd siendo cumplida, atendiendo a las
necesidades de la sociedad. Para ello el laboratoxrio debe
r=rer un desarrcilo y un funcionamiento eficaz que se logra
basicamente programando y planificando el servicio. (3)
Zsto implica gque el laboratorio desarrolle sistemas de
ralidad que vigilen que los resultados son obtenidos con la
mejor calidad posible.

(i)

©
o
a1
I

[

1.1.1. Control de Calidad

El laboratorio introduce el Control de Calidad (CClen
los 60‘s para proporcionar una herramienta estadistica y
monitorear el desempefio analitico del proceso, identificar



problemas y corregir errores antes de entregar el
resultado. (4)

El término Control de Calidad en Quimica Clinica esta
definido como el estudio de aquellas fuentes de variaciédm,
ias cuales son responsabilidad del laboratorio, ¥ de los
procedimientos usados para reconccerlas y minimizarlias, en
ellas se incluyen todos los errores dgue surgen dentro del
laboratorio, entre gue se recibe la muestra {aunque también
as responsabilidad del laboratorio colectar la muestrs,
proporcionar el zontenedor adecuado, transporte Yy
almacenamiento etc.} ¥y se entrega el reporte del resultado.

Por razones bpracticas es bueno distinguir entre
Control de Calidad Interno(CCI}, Control de Calidad Externo
(0CE: v Garantia age Calidad {GCY.

1.1.2 Control de Calidad Interno.

FEste rérmino s¢ refiere a los procedimientos que se
llevan a cabo en un solo laboratorie, con el propésito de
monitorear continuamente el desempefo del mismo en sSus

operaclones vy resiltados, a fin de decidir si los
resultades son lo bastante confiables para ser entregados
al paciente. Aldjunas veces el Control de Calidad

Estadistico es utilizado como sindnimo de CCI, ya que en él
se utilizan procedimientos que 1incluyen la estadistica como
herramienta. (5}

E1 objetive general es asegurar un funcionamiento
sficiente del laboratorio, de modo que el resultado sea
entregade a ti v sea util para las decisiones del
médico, o bien el equipo de salud gque trabaja en
beneficio del pacisrnie.

Como objetivos especificos tiene:
1) Controlar la eficiencia de las métodos analiticos vy
prevenir su deterioro, evitando gue surjan “wicios”, mas
gque mejorar su eficiencia.
7y Alertar al pexrsonal pzeviniendo reportar resultados
errénens y remedier la accién inmediatamente.
3) hsegurar ia apropiada obtencidn, transporte,
almacenamiento, etc., de las muestras de estudio, en
aquellos donde sea responsabilidad del laboratorio.
4) Detectar una variacidédn en el proceso e identificar sus
fuentes. Esta informacién puede permitir la mejora de la
eficiencia a través de modificacicnes del equipo, métocdos,
organizacldn y entrenamiento.
5)Contribuir al mejor curdado del paciente a través de la
especificidad y sensibilidad diagnéstica.

5in embargo, &l CCI tiene algunas limitaciones:
1) La premisa fundamental de que el espécimen control debe
ser eractamente como el espécimen del paciente en el
sistema analitico, puede no satisfacerse. Las principales
causas incluyen diferencias en la matriz {especimenes
control rque no son de origen humano); procesamiento



(Me-cla, filtracién, dialisis, liofilizacién); errores de
llenado ¥ reconstitucidn {errores de pipeteo,
manzpulacion).
2] Zxisten errores que no pueden ser detectados por medio
de especimenes control, gque pueden surgir en el espécimen
del paciente debido a la presencia de substancias de
interferencia ya s=2an ‘enddgenas (ejemplo: uremia) o)
jenas {ejemplo: medicamentos o sus metabelitos).
la dificultad al asignar valores verdaderos a los
simanes control, estos son de valor limitado al medir
tnexactitud.
j El1 proceso abierto (cuando el analista conoce la
dentadad y el valor asignado} o semicerrado (el caso del
nalista que esta enterado del analito de que se trata pero
o conoce el valor asignado} de los especimenes control
pucie producir desviacidn {sobreestimaciones) de la
1
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iencia de las mediciones.

=1 CCI. puede ser de poca o nula ayuda al identificar la
naruraleza v fuente de algunos errores (aquellos debidos a
a coleccidn, transporte o almmacenamiento de las muestras

de pacientes}.

6) Cuando el personal que esta a cargo del procedimiento
conmrol es el mismo que realiza el procedimiento a

conrtrolar, puede dificultarse y retardar el remedio de la

accidén o ampedirlo.
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7} =l uso correcto del CC requiere de conocimientos basicos
de Tstadistica de todas las operaciones, sin embargo, los
criterios que mas se utilizan involucran probabilidades de
caroios ocurridos derivados de Distribuciones Gaussianas,
rers pueden ocurrir otras en la practica.
)} ©£s dificil verificar gque un procedimiento de CCI. es
cfestivo, Para implementarlo se requiere de un desembolso
corsiderable y el beneficio no es inmediato. (5)

1 1.3. Control de Calidad Externo.

Sz refiere & un sistema de chegueo objetivo de

:itados de laboratorio por medic de una agencia externa.

res

1€,. Bs un proceso de comprobacién de los resultadoes de
meciciones generadas en el laboratorio, comparados cen los
rescltados obtenidos por otros laboratories, con las mismas
muestras control distribuidas por una agencia externa gque,
por su parte, tamblén analiza los datos
egtadlisticamente. {(7)

Los disefios de los esquemas constan de instrucciones
cizras para el laborateric participante en cuanto al
procedimiento gque debe seguirse para la medicidn, La
agencia organizadora proporciona la muestra, esta puede ser
de origen humano, de materiales liofilizados o materiales
sintéticos. Curalguiera que sea el origen se informan las
condiciones de almacenamiento o© las instrucciones de
reconstitucidn y almacenamiento posterior.

El resultadoe del laboratorio es analizade junto con
los resultados de los demds laboratorios participantes y el



resultado Ssirve para gque el laboratorio encuentre
=videncias de errores sistematicos vy aleatorios en su
desempefic que no fueron evidenciados por sus propios
~étodos de cortrol de calidad intexrno. (8)

1.1.4. Garantia de Calidad .

El concspto de Garantia de Calidad (GC) fue agregado
en los 80's para medir y monitorear otras caracteristicas
de calidad, tales como el tiempo de entrega del resultado,
1dentificacién, etiquetado de la muestra.

En este tipo de programas se comprometen 1ia préctica
constante del CCI, la participacidén en esquemas de
=valuacionr de calidad externa y de series adicionales de
moRitoreo, sistemas de educacién y entrenamientc que
concisrnen no solo la evaluacién del espécimen, sino
tamblan su coleccidn, transporte, manipulacidn y métodos de
reporte de resultados. El término Garantia de Calidad no
implica que srempre sean asegurados resultados
perfactamente confiables, perc s: dque Uun resultadc esté
siendo hecho para lograr la mas alta calidad posible. (6}
Esto 1mplica gque se invierta en educacidén continua para
personal del laboratoric, en la introduccidén de avances
recnolidgices y que Se mejoren 1los actuales sistemas de
calidad si1 es que estos ya no son adecuados, ademads que se
desee participar en esquemas de evaluacidédn externa de
manera veluntaria.

1135 Ciencia del manejo de la calidad.

Pero las sctuales propuestas para la GC no seran adecuadas
para satisfacer las necesidades en la proxima década. La
Ciencla del Manejo de la Calidad proporciona la estructura
necesariz para lograr el Mejoramiento Continuc de la
Calidad del Cuidade de la Salud.

liay gue aceptar que el concepto tradicional de GC
tiene ciertas limitaciones:
1} Su definicién de calidad esta lim:tada desde gue se
enfoca en el paciente come su dnico cliente;
2y Sus objetivos estan pensados en las npoxmas que
representen la eficrlencia, no para satisfacer las
necesidades reales de los clientes;
3) El objetivo es mejorar primariamente el comportamiento ¥
practica médica mas que 1a eficiencia de la organizacidn
come un todo;
4) La eficiencia estd restringida a la materis técnica y no
considera adecuadamente la eficiencia de 1la entrega del
Servicio.

La Cilenc:a del Manejo de la Calidad moderna amplia la
dofinicisn de clientes y considera  al médico v las
enfermeras como clientes inmediatos, aungue el paciente es
1 dltime cliente. Enfatiza el Mejoramiento Continuo de
Calidad y considera al empleado como un recurso primario
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que Jdebe ser continuamente entrenado y educado. Proporciona
mecanismos en los que participa todo el personal para
imsolucrar a todos en la solucidén de los problemas y en el
xejeramiento continuc. La calidad llega a ser la cultura de
1a organizacidon y se refleja en toda su gente y todas sus
acciones.,

En la Ciencia del Manejo de la Calidad se toma en
-uenta que o} cliente juzga la calidad de nuestro servicio,
arceso, cortesia, comunicacion, credibilidad, seguridad,
apariencia del personal, comprens16n de las necesidades del
cliente, etc.

£l modelo tradicional del Manejo de Calidad en
labcratorios clinicos incluve tres componentes: aj
Practicas de Calidad de laboratorioc (PCL}, que proporclionan
una serie de politicas de produccidén del laboratorio; b}
rontrol de Calidad (CC) y c)Garantia de Calidad (GC).

£s mportante comprender gue tanto la GC como el CC,
¢stan destinados parz medir si el proceso del laboratcrio
esti logrando sus metas. La diferencia entre ambas esta
rela~ionada generalmente a la caracteristica particular que
esti siendo medida: el CC mide caracteristicas de desemperfio
del proceso analitico dentro del laboratorio, por ejemplo,
imprecision e inexactitud; la GC mide caracteristicas que
extienden el procesoc mas alla de los limites del
labcratorio a las 4Areas gue conciernen directa e
ipnmediatamente con el cliente, por ejemplo, tiempo de
entrzga del resultado.

Aungue el CC y la GC pueden identificar problemas, no
incluyen un mecanismo para solucionarles. Los problemas
identificados por el CC trenden a solucionarse porque
ressden dentro de nuestro control en el laboratorio ¥y
tenemos la experiencia para solucionarlos. Los problemas
sdertificades por 1z GC son mejor sclucironados reunisndo la
cvperiencia de var:icos sectores en forma de un “Equipo de
Ccalidad”, elemento miuy necesario en nuesiro actual sistema
de Caladad.

Dos componentes adicionales completan la estructura
del Manejo de Calidad: Mejoramiento de Calidad (MC) vy
Planeacion de Calidad (PC).

El MC complementa la GC proporcionande la estructura
neccsaria para solucionar problemas gue se extienden a
través de secciones del laboratorio o departamentos del
hospital, o a través de diferentes grupes de profesionales:
Clinicos, Patoélogos, Enfermeras, Farmacéuticos, Médicos vy
Técnicos. ¥a que solucionar un problema reguiere un egquipo
de Calidad que pueda identificar la causa ¥y desarrollar e
implementar la sclucidn.

El MC permite solucionar problemas replaneando el
procesc y su objetivo es prevenir problemas.

ElL PC proporciona el enfoque en el cliente, pues
enfatiza la importancia de atender las necesidades vy
expectativas, vy da como resultado la definicidén de las
metas de calldad. Esas metas de calidad guian el
planeamiento del nuevo procesc, la implementacion de

11



politicas coperacronales Y procedimientos (PCL), la medicidn
v monitorec del desempefio para asegurar gue la calidad sea
satisfactoria (CC y GC), y 1la solucién de problemas para
mejorar la calidad cuando el desempefic no es satisfactorio
{C) . El 0ltimo pasc permite replanear el proceso ¥ repetir
el ciclo de implementacidn: midiendo, monitoreando ¥
mejorando.

Esta estructura es una simple extensidn logica del
watodo clentifico gue usamos €n nUesStIC trabajo técnico.
vilaneamos el problema (PC), hacemos sxper-mentos (PCL},
colectamos datos {CC, GC), analizamos qué necesidades
cubriremos (MC) y luego repetimos el ciclo, una y otra vez
para lograr nuestras metas. (4)

1.1.6. Sistema de Calidad

Los tres aspectos clave de un sistema de calidad son:
¢l manejo de responsabilidades; el personal con los
recursos materiales y la estructura del sistema de calidad;
todos ellos estaran enfocados en armonia en la interfase
jaboratorio-cliente. El sistema de calidad compromete todos
ips procesos necesarios para propercionar un servicio
efectivo, de una discusién de necesidades del cliente a
través del disefioc para mejorar el desempeho obtenide por
retroalimentacién con el cliente. El manejo debe establecer
sna politica de calidad (identificando las metas ¥
objetives para la calidad del servicio), que proporciorne la
sstructura y procedimientos necesarios para lograr los
sbietivos; monitorear ¥y evaluar los mecanismos para
zsegurar gue ellos sean alcanzados. {7)

El principal recurso en la organizacidn de un servicio
son los empleados, el perscnal podria ser motivado dandole
aducacidn continua y entrenamiento (en materia de calidad,
en la produccién del servicio y en la comunicacién dentro vy
fuera de la organizacidn}. La implementacién reguiere de
sna inversion de tales entrenamientoes, inicialmente para
los 7Jjefes y supervisores inmediatos gquienes diraigen el
mejoramiento del proceso, luego para los individues gue
participan en el equipo de Calidad, y por dltimo para todos
los demads empleados. (2}

Los recursos materiales podrian ser suficientes para
lograr el servicio planeado, C€OMO sistemas de mediciodn,
equipo, reactivos, instrumentos de medicidén, etc. (2)

La estructura del sistema de calidad podria permitir
el control y }a garanitia de todo el proceso operacional
afectando la calidad del servicic, realzando ia prevencidn
del error y la retrcalimentacién del proveedor de servicie-
cliente-auditor de calidad. Los documentos de calidad
incluyen un manual de calidad, un plan de las practicas de
calidad, procedimientos escritos de evaluacion, de oftras
actividades vy registros de todos los aspectos relacionados
con la calidad. El laboratoeric debe participar en esquemas
de evaluacidon externa. (2)
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La fase entre la organizacién del perscnal vy el
cliente es crucial para la organizacién del servicio. E1
sliente podria sentir gque sus necesidades, problemas Yy
comentarios son atendidos vy que ellos se mantienen
informados de las caracteristicas del servicio daisponible.

i21

on e sistema de calidad, la organizacldn puede
y la calidad podria difundirse a todas
ceso de producciodn.

Parz el laboratorio clinice, esto significa 1lo

siguiente:

1, Ianvest:igacidén del métode en forma de aplicabilidad;

2} Disefio da2l proceso en forms de requerimientos para la
implementacidn;

3} FEntrege en forma de transmisién y presentacién del
reports de laboratorio al profesional de la Salud vy
rdministracidén con Control de Calidad y Garantia de entrega
por personal del iaboratoric al cliente. Ademas de acciones
correctivas 2n caso de reconocer el error y finalmente,

4) Evaluacidn continua de la operacién completa enfocada al
mejoramiesnto continuo de calidad basadc en la recoleccién,
znalisis v diseminacién de datos. (2)

Unz vez gus se logra un nivel de calidad aceptable,
debs men-enarse por todo el personal como un verdadero
equipo. 2Pero se tendrd en cuenta que las demandas de
calidad oueden cembiar debido a las nuevas necesidades de
ia crec.ente sociedad y también por la llegada de nuevas
tecnologiss gue hacen rdpidamente obsoletos a los métodos
de medicidn antiguos.

enr todo esto el sistema de calidad debe evaluarse
continuamente para gque siempre cumpla con  su funcién.
Aungue &5 clerto dque todo esto requiere de una Cfuerte
inversién, 2 largo plazo los beneficios bien valen la pena
pues diminuyen: el niamero de examenes que reguleren ser
repetidos por resultar dudosos o equivocados, el numero de
interrupciones del servicio por fallas en los instrumentos
o eguipocs y carencias de reactivos, el ndamerc de
incumplimzentos del procesamiento de muestras y disminucién
del tiempo de entrega, etc.({2)

Un primer paso en ¢l desarrollo de un programa de GC podria
ser ila definicién de las metas de calidad comoc
zspecifxcaciones de calidad analitica y del servicio. en
relacién & las caracteristicas del procedimiento de
medic1én y a ambos programas: CCI vy cce

Los requerimientos de calidad deben establecerse al
comienzo, ain cuando se piense gue son obvios:

1} Necesidades del cliente {reguerimientos de Salubridad
detenminades por el beneficioc al paciente, practica clinica
v costo a la comunidad) deben tomarse en cuenta para evitar
errores en &l manejo de decisiones. Por ejemplo, un método
analitico puede ser el mas eficiente para un componente
dado, pero puede no ser 1o bastante bueno para la
aplicacion clinica, contrariamente, un método pusde ser
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sensible, especifico o més costeable para usarlo en una
situacion ciinica particular.

?) La discusién no debe estar limitada a la precisidon y
evxactitud, o a criterios de confiapilidad; la naturaleza
del cbjetive hace necesario incluir factores relacionados a
la organizacldn, interpretacién y epidemiclogia.

3} Diferentes propdsitos: clasificacion de una anormalidad,
sequimiento de un tratamiento, reguisren diferentes niveles
de desempefo. Por ejemplo, una determinacién de glucosa en
sangre pueds hacerse para avaluzr una diabetes, para
diragnosticar hiperglucemia o coma hipoglucémico, como una
parte de pruebas de tolerancia, o para otros propositos. El
nivel de desempedo reguerido en cada caso puede ser
diferente, dependiendo de la naturaleza de la situacidn
clinica. Por lo tanto, es 1lusorio estipular una sola serie
de valores para las caracteristicas de funcionamiento, gue
puedan hacer un método aceptable para todos los propbsitos
an quimica clinica. {9)
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1.2 RECONOCIMIENTOS DEL LABORATORIO.

En muchas ciudades del mundo la necesidad de un
reconoc.miento formal ha 1do en aumento debide a la
competicidn para los servicios y la insistencia de la
saeredac por el aseguramiento de la calidad en la industria
4e ia szlud, ahora el reconocimiento oficial estd wvisto
some un instrumento del mercado. {2)

1.2.1 Certtficacidon

El mas saimple acercamiento para el reconocimiento es

Jua las autoridades de la salud establezcan los
requerimientos para la certificacién del profesional que
encapeze el ServViCcio de laboratorio. Cuando asos

cerimientos son cumplides se asume que el laboratorio
mantendrd un sistema gue produzca resultados

a Tal 1laboratorio puede funcionar bien si se

[s) voluntariamente a programas de garantia de la

ia externos, ademds de realizar colaboraciocnes
sizsicnales activas e intercambios cientificos.

E

n algunas ciudades tales medidas se unen con
de garantia de calidad externos obligatorios y
icarse sanciones si el desempefio es repet:idamente
torio, la ultima pena puede ser la pérdida de la

La certificacién del sistema de calidad es una
~ropuesta hecha sobre el manejo de calidad gque determina e
smplementa la vigilancia de la calidad e incluye:
clansacibn, distribucidén de recursos, operacicnes vy
sraluaclones.

Los principios y elementos estdn tratados en la serie

5C 9005 1o mismo que en la serie EN (European Standar)
rio 23000, (2} Estas normas son las equivalentes a las
as rexlcanas de la serie NMX-CC (que apareceréan sntre
:ntesis delante de su normz ISO eguivalente). Ver tabla

1
- a .

La serie IS0 9000 distingue varios tipos de necxmas
z la certificacién:

8407 . (NM{-CC-001-1995 IMNC) Es la norma internacional
def:ne los términos utilizados en toda la serie, con el
de cue exista una mutua comprensidn en las comunidades
internacionales.
TsC 9009, (NMX-CC-002/1 1995 TMNC) Gestion de Calidad vy
normas de aseguramiento de Calidad. Guia para su seleccidn
¥ Uso.
Esta norma y la norma 9004, nos ayudan a preparar nuestros
sistemas gerenciales internos de calidad y a selecclonar el
wodelo especifico con base en las normas 9001, 9002, 9003 vy
9004 parte 2. La diferencia entre la norma 9000 y 95004
garte i es gue la primera nos ayuda a comprender los
~onceptes de calidad y a seleccionar el modelo apropiadoc
900l 9002, 9003), mientras gue la segunda es una
csrensién de la 9000.

1

-
[aw

I o]
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3 om (2 ors

(XN
b
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150 9000-2. Este segundo agregado o revisidn de la norma
ISO 9000 original se titula Guia genérica para la
aplicacib6n de la IS0 9001, ISO 9002 e IS0 9003. Por lo
tante, contamos con la I30 9000-1 y la ISO 9000 para
ayudarnos a comprender las normas IS0 9001, 9002 y 9003.
150 5004: Guias de la gestidon de calidad y elementos del
sistema de calidad.

Se toma esta norma como la siguiente, ya que es necesario
tener la norma 150 9000 v la IS0 %004 en una mano mientras
se :intenta seleccionar le apropilada norma ISO 2001, 9S00z,
2003.

T50 0 G001, (BMX-CC-003-  198%  IMHNC) Sistemas des Calidad.
“odelo para el aseguramiento de la calidad en el diseifioc,
desarrollo, produccién, instalacidén y servicios.

Es para la compafila que desea asegurar a su clientela
gque sus productos se conforman a ios reguerimientos
especificados durante todas las etapas, que pueden incluir
diseho, desarrollo, producciodn, rnstalacién y servicios.
I50 ©2002. (BMX-CC-004- 1995 IMHC) Sistemas de Calidad.
¥odeio para el aseguramiento de calidad aplicade a la
produccidn e instalacidn.

Esra es la norma mis comin para el fabricante y se aplica
cuando vya hay un disefic o especificaciones establecidas,
las cuales constituyen los requerimientos especificades del
producto, también se svpone due el sistema de calidad
establecidc demuestra gque el proveedor puede continuar
fabricando el producto de acuerdo con lo estipulado.

1So 9003, (HMX-CC-005- 1995 IMNC) Sistemas de Calidad.
Modelio para el aseqguramiento de la calidad en la inspeccidn
v prueba final.

Esta norma es para guienes tienen que demostrar su
capacidad para efectuar satisfactoriamente inspecciones ¥y
vruebas, aparte de los acostumbrados requerimientos de
voliticas v estructura organizacional, lo que necesitara es
un sistema que incluya: contrel de documentos,
identificacién y marcado de productos, control de productos
gue no pass las pruebas especificadas, un sistema de manejoc
almacenamrento, técnicas estadisticas cuando sea apropiado
v capacitacién.

IS0 4G0H4 parte 2. (MMX-£C-006/2- 1995 IMNC) Gest1on de
calided y elementos del sistema de calidad. Guia para
ServiCclos.

Esta norma se sigue para suministrar los elementos vy
aspectos requeridos para estructurar un sistema de calidad
gue sea relevante para una organizacion de serviclos, es
aplicable a todos estos, incluyendo tanto los dgue son
exclusivamente servicios como los que 1nvolucran la
fabricacién y suministro de productos . Lo anterior hace
que la norma sea ideal para un armplio espectro de
actividades, desde maquinas vendederas hasta consultorias;
bancos y servicios a sistemas instalados de computadoras.
150 9000-2 Gestién de Calidad y  noxrmas parxa el
aseguramiento de la calidad. Guia para la aplicacién del
150 8001 &)l desarrolle , suministro vy mantenimiente de
“Software”.
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En 1987 la comisién de la Comunidad Europea adoptd las
norras internacionales de la T30 2000 come las normas
eurapeas apropladas conocidas como EN 29000. (10}

OQueda claro que la aplicacidn del manejo de calidad de
arvicios es tomada de la norma IS0 9004 parte 2, en la que
= menclonan algunas veces laboratorios c¢linicos como
)

wnw

N

svlos. (23

[ e

122 Acreditacion,

£l concepto de acreditaciéon de laboratorio esta
dafornido  por ISO/IEC (international Electrotechnical
Comiss:i0n) como el reconocimiente formal de gue un
laboratorio es competente para llevar a cabo ensayos
aspzcificos o tipos especificos de pruebas.

La acreditacién usualmente cuenta con una exitosa
evaiuacién del laboratorio y es seguida de una apropiada
vigilancia por un organismo independiente.

Hav varios tipos de programas de acreditacién bajo
organismos no gubernamentales, formados por profesionales
de _a Salud en algunas Crudades e idealmente podrian ser la
solic1bén optima. Ellos son generalmente no comerciales.
Corsistan de una mesa de acreditacién, un conjunte de
reguerimientos {también ilamados estandares) concernientes
a la organizacibn ¥ sdministracién; eguipo de vigilancia y
rezedaimientos; personal de desarrollo; educacidn ¥

Tuacién: asesores y visitas de sitio. Tales planes
ienen una esencia educacional.
También existen sistemas de acreditacidn
gubzrnamental.

Tarde o temprano muchas crudades establecen un cuerpo
de acreditacién oficialmente certificado, operando de
acuerdo a reglas detalladas y siendo evaluadas por una
aurporidad externa.

cn México el Sistema MNacional de Acreditamiento de
Laboratorios de Pruebas (SINALP) es el ozxganismo de
acreditamiento reconocido en las normas oficiales de la
serie NOM—CC-. Especificamente en la HNorma NOM-CC-13-1992
se establecen los criterios generales para la operacién de
ios laboratorios de pruebas. En ella se encuentran los
cricerios para la competencia técnica:

Gestidén y organizacién {Responsabllidades del personal en
su area de responsabilidad, de los representantes
autorizados asi come de signatarios responsables de las
operaciones técnicas del laboratorio); Personal (requisitos
de preparacién o capacitacién de acuerdo a sus funciones);
locales y equipos {disponibilidad, locales ¥ condiciones
ambaentales, datos de registros de equipos, calibraciones
etc.); procedimientos de trabajo (Métodos de prueba y
procedimientos, sistemas de calidad, informe de resultados,
registros de las disposiciones iegales gue deba cumplir,
manejo de muestras, etc.}); Cooperacién (con los clientes,
con el organismo de acreditacién, con otros laboratorios y

Wa
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organismos de normalizaciodn 0 reglamentacion) ¥
cbiigaciones resultantes de la acreditacién.

Las caracteristicas del cuerpo de acreditacidon se
encuentran en la norma NOM-CC-15-1952.

En primer lugar el cuerpo de acreditacidn debe ser
1dantificable legalmente, imparcial e independiente de
influencias externas scbre sus resultados vy Juicios.
Secundo, el criterioc incluye una larga lista de
rejuerimientos concernientes a la competencia técnica del
lgroratoric. Su  organizacidn  consta 4s uns autoridad
téznica y una distribucidn de responsabilidades, debe estar
dscumentado y debe proporcionarse una adecuada supervisién
técnica. El personal debe ser suficiente, educado
récnicamente, 1nteligente y debe conservar confidencialidad
profesional. El lugar ¢ la instalacién debe estar sujeta a
evaluaciones, con un ambiente mon:itoreado Y examinado pot
personas ajenas al personal del laboratorio. El equipo debe
rener registros individuales de calibracién, procedimientos
de mantenimiente y los articulos defectuosos deben
etiquetarse de ese modo. La reproducibilidad o la
cemparaciéon interlaboratorio debe ser demostrada. El
procedimiento de trabajo para el equipo, manejo de la
muestra y mediciones, deben ser enteramente documentadas,
especialmente s1 son 6 no estandar, la documentacidn
disponible y los sistemas de datos manejados deben ser
vzlidados.

Una apropiada revisién periddica al sistema de calidad
=1 como ISO 9004-2, puede estar en operacidn ¥ documentada
- un manual de calidad actualizado. La svaluacién de
portes puede contener informacidn sobre seflas,
scentificacién, tipo de muestra, fecha, procadimientos de
medicibn  y  alguna desviacién del procedimisnto normal,
resultados, firma y una descripcidn  que permita su
reproduccién. Ademas el reporte 0o debe contener avisos,
smendaciones o interpolaciones de una muestra a un
istema mas grande, es5to debe darse en un documento
sparado. Los registros deben incluir todos los datos
riginales, calculos y datos de calibracién. Los registros

reportes deben ser SEQUIOS Y confidencialmente
almacenados por un tiempo estipulade. El sistema para
identificar las muestras deben excluir confusién, impedir
anonimato y manipulacidén de documentaciéon por parte del
personal no autorizado. (2)

Son las reglas detalladas de cooperacién con el
ciiente, cuerpo de acreditacién y otros laboratoxios,
aderas de los cuerpos de estandarizacién, los que definen
ios criterios de como un laboratorio debe ser evaluado. En
contraste con la certificacién de un sistema de calidad
donde el nivel de competencia lo establece el aspirante, el
cuerpo de acreditacidén puede pedirx al laboratorio demuestre
cierto nivel de desempeio. (2)

oD T
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TiBLA 1.2.1 Normas Mexicanas y su equivalencia

Nurmsg Mevicin

Equivalencia

Titulo

NAMX-CC-001-1995 INMC

[S0-8402-1994

Admmistracién de ta cahdad v
aseguramiento de fa cahdad.-
Vocabulario

NMX-CC-002/1-1995 INMC

ISO-9000/1-1994

Administracién de fa calidad »
aseguramiento de la cahdad -
Parte 1- Guia para fa scleccion
¥ use.

NMN-CC-002/4-1997 INNMC

150-9000/4-1993

Normas de admbustracion de
la cafidad y ascguramiento de
la cahdad Parte 4 Darcetrices

para la  admunistracion  del
programa de seguridad de
funcionamiento.

NMX-CC-003-1995 INM C

[SO-9001-19%4

Sistemas de calidad - Modelo
para el aseguramicnto de la
calidad en disefio. desarrollo.
produccidn,  mstalacion &
servicio.

NMX-CC-004-1995 INMC

180-9002-1994

Sistemas de calidad.- Modelo
para el aseguramiento de la
calidad en produceion,
instalacion y servicio.

NMX-CC-05-1995 INMC

150-9003-1994

Sistemas de calidad.- Modelo
para el aseguramiento de la
calidad en inspecoidn v
pruebas finales

NMX-CC-006/1-1995 INMC

1S0-5004/1-1994

Administracion de la calidad ¥
clementos  del  sistema  de
calidad. Parte 1: Directrices

NMX-CC-006/2-1993 INMC

1SO-9004/2-1991

Administracion de fa cahdad ¥
clementos  del sistema  de
calidad. Parte 2 - Dircctrices
para servicios

NMX-CC-006/2-1997 INMC

ISO-9004/3-19493

Administracion de la calidad y
elementos  del  sistema  de
calidad. Parte 3: Discctrices

para materiales procesados

NMX-CC-006/4-1996 INMC

1SQ-9004/4-1993

Administracion de ta calidad v
elementos  del  sisiema  de
cahdad. Parte 4: Dircctrices
para ¢l mejoramicnto  de
calidad.

NMX-CC-0)3-1992

EN 43001, 1SONEC Guia 23

Criterios  gencrales para fa
operacién de los laboratorios
de prucba.

NMX-CC-014-1992

EN 45002

Criterios  generales para la
evaluacién de los laboratorios
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de prucba

NMX-CC-015-1992 EN 45003, ISO/IEC Guia 38 | Cniterios generales relativos a
los Organismos de
acreditamiento de laboratorios

1.3 NORMATIVIDAD

En el casoc de gue el laborateric quiera obtener una
certificacioén del sistema de calidad o un acreditamiento
existen las normas mexicanas Jue vya se menclionaron, pero
ademas existen normas que son obligatorias segin la Ley
General de Salud y el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Prestacidn de serviclos de Atenciédn Médica.

Existe un proyecto de MNorma Oficial Mexicana NOM~166-
§5A1-1207 Para 1a organizacién y funcionamiento de los
labcratorios clinicos. En ella se establecen los requisitos
que deben satisfacerse para la organizacidn v
funclonamlento de los laboratorios clinicos.

Las especificaciones dictadas en este Pproyecto de
norma se enuncian a continuacién,

s Los laboratorios deben contar «con un responsable
sanitario cuvas funcionss son: informar por escrito a la
Secretaria de  Salud, an  los términos, forma vy
periodicidad gque la misma determine, los casos de
enfermedades transmisibles de notificacidm obligatoria,
asi como adoptar las medidas necesarias para la
vigilancia epidemiolégaca, tomando en cuenta lo dispuesto
en la Ley General de Salud y demas disposiciones
generales aplicables; comunicar por escrite & la
Secretaria el horario de asistencia al establecimiento,
asi como cualquier modificacién al mismo; comunicar por
escrito & la Secretaria la fecha de su designaci6n
renuncla o sustitucidn; notificar en su caso al
Ministerio Pablico vy demds auntoridades competentes, de
los casos en gque se presuma la comisién de heches
1licitos; atender en forma directa las reclamaciones que
se formulen en la prestaciéon de los serviclos, ¥
coadyuvar para su resolucién, ya sea las originadas por
el personal del establecimiente o por profesionaies,
técnicos o auxiliares independientes que en él presten
sus servicios, por servicios de referencia, por el
proveedor o por el usuvario, sin perjuicio de la
responsabilidad profesional en que se incurra; vigilar v
mantener el buen funcionamiento de la recepcidn, toma,
conservacién, transporte vy procesamiento de rmuestras
dentro y fuera del establecimiento; vigilar que se lleven
a cabo los sistemas de control, tanto internos como
externos gue determine esta Norma; firmar los reportes de
los analisis realizades o en su caso, vigilar gue sean
frrmados por el personal profesional o técnico por él
autorizado y de manera autégrafa; vigilar dentro de los
establecimientos a su cargo se apliquen las medidas de
sequridad e higiene para la proteccion de la salud del
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rersonal expuesto por su ocupacidén; mantener actualizada
“& documentacidn de su personal y las demas que sefialen
arras disposiciones generales aplicables.

s laporatorios llevaradn un registro cronoldgico de los
nilisis que realicen. Estos deberan conservarse por un
periodo minimo de seis meses. Los informes de resultados
4 los analisis deberan tener imprescs los valores de
erercia conforme a las técnicas empleadas, salvo
casos donde no se raguiera.

‘2z obtencidén de licencia sanitaria o aviso a2
iponamiento que ampare el legal funcionamiento del
orarorio, los propietarios vy, en su caso, los
responsables deberan presentar ante la autoridad
sanitaria, el formato con los datos vy requisitos qu=e
correspondan al trémite que se realiza, de conformidad
con lo dispuesto en el Acuerdo por el que se dan a
~snocar los tramites inscritos en el Registro Federal de
Trirates Empresariales que aplica 1la Secretaxia de Salud

se sstablecen diversas medidas de mejora regulatoria y
st anexo Unico.
cuzanto a la organizacidén, debe contar con los
siguientes documentos actualizados:

Manual de organizacidn que debera contener como minimo:
jice, 1introduccidn, atribuciones u objeto, estructura
ini1ca, objetivo y descripcion de funciones.
Manual de procedimientos administrativos conteniendo:
irce, presentacidn, objetivo del manual, procedimientos,
scripcidn de actividades, diagramas de filujo v formatos e
TIuctlives.
wanuzl de todos los métodos analiticos en idioma espafol
contenga: nombre de todos los métodes utilizados,
frrndamento, preparacién, procedimientos, resultados,
res de referencia y bibliografia.
Siticora de mantenimiento y calibracién de equipo que
incluir: nombre del equipo, fabricante y nimerc de
e, =cha de recibo y fecha de inicio de operaciones del
o , fechas de mantenimiento, especificando las
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aciones y verificacirones realizadas al egquipo, de
o a un programa de mantenimiento preventivo.

s para la toma, manejo, conservacién y transporte de
as que deberid incluir: indice, introduccidn, relacidn
4e pruebas que se efectuardn, tipo de muestra gque se
r:zuiere, instrucciones y precauciones especiales para la
tama y censervacion de cada tipo de muestras ¥y en su Caso,
snstrucciones para el transporte de las muestras.

4. Manuzl de manejo de equipo en el idioma espaficl que
incluya: nombre del equipe, procedimientos de uso, cuidados
especiales, mantenimiento preventivo y biblicgrafia.

7. Manual de seguridad e higiene ocupacional y, e&n su caso,
de seguridad radioldgica.

3. Manual de procedimientos para el manejo de desechos
peligrosos, conforme a la NOM-087-ECOL-1995, “Que establece
los requlsitos para la separacion, envasado,
simacenamiento, recoleccién, transporte, tratamiento vy
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disposicion final de los residuos peligrosos biclogico-
infeccicsos que se genereh en establecimienteos que presten
atencidn médica”

5. Programa de mantenimiento preventiveo de instrumentos de
medicion y equipo utilizado establecamiento.

1G. Programa de desinfeccidn y desinfestacidn del
establecimiento.

Todos los documentos anteriores podrdn integrarse con
informacion en espafol gue el fabricante envie con los
rsacrivos o equipos, © bier, ser elaborados por £l propio
isboratoric clinico ¥ gquedar contenidos en uno Varios o

soldmenes.
e Los laporartorios deberan contar con las siguientes areas:
' Administrativa, para la recepcién de solicitudes,
entrega de resultados, registro de pacientes Yy sala de
gspera para toma de muestras.
2. Area de laboratorios, en la qgue deberd existir,
instalaciones eléctricas, hidraulicas, y de gas; &rea de
lavado de material, esterilizacidén o antisepcia y secclones
para la realizacidn de anadlisis.
3, Almacén ¥y
Servicios sanitarios.

NS

* En cuanto & Recursos humanos:

1. Debe contar con un responsable sanitario gque podrd ser:
Quimico o Bidlogo con grado de maestria o doctorado en ias
dreas de laporatoric clinico; Quimico con curriculum
orientado a laborateric c¢linice y minimo 5 afies de
xperiencia comprobable con documentos oficiales en
lqvlar drea de laboratorio c¢linico, o certificado de
1al1dad ewxpecido por autoridad educativa competente;
cirujano con certificado de la especialidad en
a clinica, expedido poxr el Consejo correspondiente
ncia da grado de maestria o doctorado en las &areas
oratoric clinice azpedida por una  institucidn
educativa competente.

2 Deberan contar en su caso con personal suficiente e
rdénes  incluyendo: Profesicnal del &drea de laboratorlo
ciinico con titule vy cédula profesional legalmente
expedidos y registrados por las autoridades educat:vas
competentes; Técnico en laboratorio clinico con certificado
o diplomas legalmente expedidos y registrados por las
autoridades educativas competentes; de enfermeria ¥
auxiliar, y Administrativo.

e
1]

oy M

R
¢

b

1= !'!(

O o=
5
rt
Qo=

o

0

o]

=

w oo
ot
o

[
®
s
[t}
U

+ De recursos materiales y tecnoldgicos.

1. Los laboratorios deberan comprobar que cuentan con los
recursos materiales y tecnoldgicos de acuerdo al tipo de
anadlisis que rxealicen.

2. Las jeringas, agujas y lancetas utilizadas para la toma
4e muestras sanguineas deberan ser desechables.

» Los principios cientificos y éticoes a los due debe
sujetarse el laboratorioc son:
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t. Respetar la personalidad, dignidad e intimidad de todos
los usuarios.
?, Brindar informacidn completa, en términos comprensibles,
sobre los servicios y procedimientos a los que se va a
someter al paciente, asi comc los requisitos para su
realizacidn.
3. Mantener confidencialidad de toda la informacidn
r ionada con los resultados ds los anadlisis realizados,
= o cuando sea solicitada por _s autoridad competente.
< informnar a los usuarios, an b caso, si loes
imientos a los que se va a someter seran utilizados
« funcisn de un proyecto de investigacién o docencia. En
, serad imprescindible el consentimiento informado por
to y ante dos testigos iddneos, con las formalidades
stablecen los articulos 20, 21 y 22 del Reglamento de
y General de Salud en Materia de Investigacién para la
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E} personal ds laboratorioc clinico no podrd emitir
opiniones ni sugerir interpretaciones sobre los resultados
obtenides, excepto al médico o laboratoric que solicite el
servicio de referencisa.

4. Las técnicas vy procedimientos realizados en los
laboratorios clinicos se sujetaran a los principios
cientificos gque los sustentes, ¥

7. Queda prohibida la dicotomia, entendiéndose como tal el
3590 €n dinere o en especie, a los médicos o funcionarios
ie empresas o instituciones pdblicas sociales o privadas,

ani

Pl

o

zn relacidén a los lisis practicados a usuarias que €l16s
remlitieran.

¢ En cuanto a los servicios de referencia:

1. Se entenderd comc servicios de referencia la realizacidn
de andlisis clinicos por un laboratorio a solicitud de otro
laboratorio.

escrito y ajustarse a 1o gue establece esta MNorma y otras
diisposiciones gensrales aplicables. En caso de que los
servicios de referencia se realicen en el extranjero, los
prestadores de los mismos deberan complir con las
disposiciones reglamentarias del pais en el que estén
establecidos.

3. Los responsables que suscriban los contratos de
servicios de referencia asumirdn mancomunadamente la
responsabilidad de los resultados. Los resultados podran
rransmitirse por medios electrdnicos.

e« El1 laboratorio debe establecer programas de aseguramiento
de calidad, esto es:

1. Deberan garantizar 1la calidad de los andlisis que

realicen a través de un programa interno de control de

calidad que incluya las etapas preanalitica, analitica vy

postanalitica.
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7. Deberan participar al menos en un programa de evaluacidn
externa de la calidad en el cual deberan integrar los
andiilsis que realice y gue incluya el programa.

3 sereditar la evaluacién de cada una de las pruebas
incluidas en programas externos y desarrollar una
investigacion dirigida para solucronar la problematica de
aquellos analisis en los que la calidad no sea
satisfactoria.

e 1os l.veamientos de higiene ¥ seguridad son:
*. .z superZicie libre por trabajador ne podré ser menor de
Aoz mezros cuadrades.

). Touc sersonal del laboratoric debers adoptar las medidas

preventivas para su proteccién en el almacenamiento,
transporte ¥ manejo de substancias téx:icas, e infecclosas,
al efecto, tomar en cuenta los requisitos que sefialen las
disposiclones generales aplicables en la materia, en
particular la NOM-087-ECOL-1995, NOM-009-5TP5-1993, NOM-
012-STP5-19¢3 vy NOM-114-STPS-19%4.

3. £) responsable deberd informar al personal sobre los

riesgos que implica el uso y mansio de sustancias téxicas,
corrpsivas o irritantes y 2, en su Caso, fuentes de
radiacién ionlzante; asi como, los procesos de muestras con
el fin de que cumplan con las normas de seguridad
correspondiente v utilizar el eguipo de proteccidn
personal.

del laboratorio estard sujeta a lo
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informativo sobre el tipo, caracteristicas
de la presentacidn de servicios. El mensaje
~aener ceoncenido orientador, educativo vy en rdzcma
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publicidad no podré ofrecer técnicas ¥y tratamientos
preventives, curativos o rehabilitatorios, de carécter
médico o paramédico.

o

Lz norma esta de acorde parcialmente con los
lineailentos ¥ recomendaciones internaclonales para
laporaterios de anélisis clinicos.
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IT FASE PREANALITICA

Existen muchas variables preanaliticas durante la
preparacién del paciente, muestreo Yy manipulacién de la
muestra, las cuales influenciaran el resultade de la
medicién clinica vy afectara la calidad del servicio
ofrecido.

que el proceso involucre muchas personas vy
aue las variables prearaliticas
ic sliminar. Muchos individuos del personal
oF ro tengan &l entremamienteo basico gque les
oporcione :a informacién necesaria de aquelleos factores
gque afectan los resultades de las mediciones, ellos
onocen, por lo tanto, las anormalidades que pueden
‘q:1 con la manipulacidn impropia de las muestras. (ll)

La siguiente informacién establece los procedimientos
ra minimizar el efecto de los errores preanaliticos y nos
ri tomar conciencia de 1z necesidad de proporcionarie al
ciente confort y seguridad.

e
ISy

2.1 TOMA DE MUESTRA (11)

2 1.1 Area de toma de muestra

£l ambiente general y los alrededores pueden
calidad de ios resultados sobre los fluidos
es-rés en un pacisnte ansloso puede dar como
= las concentraciones de los constituyentes
e alteren. Por esc es importante tener un
adable v razonablemente tranguile, callade y
iartas comodidades que le permitan al paciente
relajarse antes de gque se tome la muestra.
fsas comodidades estardn provistas en un drea aislada
cde otros pacisntes, e€sto con el fin de permitir que la toma
ses facil < convenientemsnte tcmada, con un minimo de
inconvenientes pars la persona gue va realizar la toma y un
minwuno de estrés para el paciente.
La sals de recepcidén debe proporcionar un &rea en la

que el paciente pueda lavarse antes de la toma de muestra y
evitar asi la contaminacién con microorganismoes. Esta area
tamblén servira al personal encargado de tomar la muestra
parz remover inmediatamente cualquier contaminacién con
materlal potencialmente infeccioso.

Las comodidades incluyen un sanitario para el wuso

rs de los pacientes y gque sea adecuado para la
ecci6n de orina y muestras fecales. Es importante
ar un sanitario para pacientes incapacitados
vendo aguellos gque utilizan silla de ruedas.
Se necesita una cama para cuvando Se requliera de una
evaluacidn en la que el paciente deba estar recostade. La
postura del paciente afecta la concentracién de ciertos
constituyentes y puede ser 1mportante para la conveniente
toma de algunos tipos de muestra.

= 0
oo

25



Es necesario tener un drea de recuperacidn para
pacientes gue requieran descanso después de la toma de
innestra.

Es conveniente tener tamblén un drea privada para
entrevistar al paciente y obtener todos los datoes
relacionados a la aidentificaciéon del paciente, detalles
como: edad, sexo, terapla farmacolodgica, Tipo de muestra Yy
peso del paciente.

2.1 2. Equipo y material

Es adecuado tener una sille de [flebctomia para el
confort del paciente y con un disefioc adecuado para el facil
cceso del flebotomistz al paciente. El descanso para €l
brazo podria ser ajustable en altura ¥ dngulo de
inclinacién, de modo que pueda lograrse la mejor flebotomia
para cada paciente.

£1 4rea debe estar equipada con el wmaterial técnico
necesario para la coleccién de cualquier tipo de muestra.
para la coleccién de sangre el material es listado en la
tabla 2.1.1.

Para el personal gue toma la muestra debe haker a su
disposicién guantes, lentes protectores y batas.

Debe existir un manual de procedimientos indicande la
naturzleza de la muestra, tipo de tubo, el anticoagulante o
preservativo segin el procesamiento futuro de la muestra,
los requerimientos minimos de volumen, aspectos de la
preparacién del paciente, postura requerida durante laz toma
y cualquier cuidado en la manipulacidn o precaucion.

La solicitud del examen deberd acompafar a cada
muestra y esta a su vez, deberd ir correctamente marcada o
numeracda para su correcta identificacién.

En cualguier sitio donde se tome la muestra sexd
canveniente tener los utensilios ordenados en una mesa de
ruedas.

2.1.3 ldentificacion del paciente.

Lz correcta identificacién del paciente es esencial.
La persona responsable para colectar la mnuestra debe
asegurarse de gue el paciente es quien estd nombrado en la
solicitud, parxa ello preguntara siempre al paciente su
nombre completo vy alguna otra forma de identificacidn
inequivoca ({(fecha de npacimiento, direccién, numerc de
afiliacién, etc.)
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TABLA2 1.1 MATERIAL PARA LA COLECCION DE SANGRE (11)

o Lancetas estériles para la puncidn cutdnea; tubos capilares (Con el anuicoagulante
apropiado). sellos para cualquier tipo de contenedor de muestra.

» Agujas estériles dispombles en los siguientes didmetros: 06 mma l 2 mmo 1 65 mm

73G 2 18G o 16G), empacados en contenedores individuales codificados con colores
drferentes de acuerdo al didmetro.

+ Jerngas plasticas estériles de capacidades apropiadas para la coleccion de sangre

+ Contenedares para diferentes propositos para tubos de muestras. para desechos. para
wbos con anticoagulantes o preservatives, etc {los tubos que contienen
antticoagulante fiquido deben aimacenarse a 4°C).

+ Tomiquetes de facit iberacién. esfigmomanometro.

+ Desnfectantes para la piel. por ejemplo gasas con 1sopropanol 600 mL/L (60% (v/v))
para uso general: gasas con gluconato de clorhexidina 3g/L. en 1sopropanot 760 mL/L
(Hibitane™) para cultive de sangre.

+ Desinfectante para usarse en caso de derrames, por gjemplo, solucién de hipoclorito
10w/L preparada en el instante ( Existen tabletas de hipoclorito esiables para una
rapida y segura preparacion),

+ Contenedores para desechos como lancetas, agujas y jeringas, disefiados de acuerdo a
los requerimientos de seguridad locales.

+ Bolsas plisticas con cierre automatico.

+ Eriquetas de “Alto Riesgo™ para los contenedores de muestras que se sospecha son
aftamente infecciosas como muestras con hepatitis B o HIV

2.1 4. Identificacion de la muestra y fonma de solicitud.

Es importante 2tigquetar todos los contenedores de 1la
~.zstra, las etiquetas deberdn ser del tipo que se adhisre
er. condiciones de refrigeracién o congslamiento y la tinta
resostente al agua.

Estas etiquetas deben diseflarse de modo que incluvan
i-formacién basica del paciente y fecha de la toma de
muestra, incluso podria especificar el metabolito o
sustancia que va a ser medida.

Para muestras infecciosas serd necesario una etiqueta
gue indique alto riesgo.

2.1.5 Puncién venosa.

El procedimiento estd descrito en el standar de la
Z7CLS {European Council of Clinical and Laboratory
Standarization}. Este procedimiento puede seguirse
dondequiera que se colecte la muestra.

Los siguientes puntos requieren atencidn especial:

» Tranquilidad del paciente
* Posicadn del paciente

e Cierre de la mano del paciente. Las wenas pueden hacerse
was prominentes y mas facil de penetrar cuando el
paciente forma un pufio. El ejercicio vigorese de la manc
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{bombeo} no es recomendable porque este puede provocar el
cambio en la concentracidn de clertos componentes
sanguineos, por ejemple del lactato.

s Luego de asear el sitio de la venipuntura con isopropanol
(68 v/v), el sitio puede secarse con una gasa estéral
para minimizar la contaminacién de la muestra y esvitar el
dolor al momento de que la aguja penetre la piel.

e £l uso del torniquete aumenta la distensidn de las venas
y facilita su localizacidn. Su uso estd& contraindicado,
sin embargo, para constituyentes gue se afectan con la
hemoconcentraciodn, poxr ejemplo, concentracidn de
proteinas, enzimas, calcio, lactato, hemoglobina v
cualgquiera gque esté unido a proteinas o componentes
celulares. El torniguete no debe aplicarse por mas de un
minuto antes de la toma de la sangre venosa. BEste debe
liberarse tan pronto como la sangre se vea correr por la
jeringa o tubo segin sea el caso. S5i el torniquete es
aplicado por un periodo prolongade dorante la seleccién
del sitio de la puncién, este debe retirarse y volverse a
aplicar después de 2 minutos para eliminax cualquierx
efecte de hemoconcentracién antes de la puncidn.

* Debe elegirse una aguja de <calibre apropiado: Por
ejemplo, para determinar la concentracién de células
sanguineas se necesita un diametro minime de 8 mm (21G)
para prevenir dafio a las células; para voluimenes grandes
de sangre se requiere un didmetro de 1.€5 mm (16G). Se
necesitan didmetros de .9 a 1.1 mm {20G o 19G) para la
venipuntura en adultos.

* Si se usa un sistema aguja-jeringa, antes de ser evacuada
la sangre debe retirarse la aguja y la sangre se libera
suavemente y nunca permitir que se forme espuma.

* S1 se desea obtener varias muestras de sangre usando una
serie de tubos al vacio durante una sola puncidn, debe
tenerse cuidado de evitar contaminacidén usando tubos en
un orden definide. La secuencia recomendada es: sin
aditivo o tubo separador de suero, tubo de coagulacidn,
luego tubos con aditivo en el sigulente orden: citrato,
heparina, EDTA, oxalato.

® Entre los muchos factores que pueden cambiar la
composicién de las muestras sanguineas se hallan en la
tabla 2.1.2 con ejemplos de componentes gue pueden ser
influenciados.

2.1.6. Puncion cutanea .

El procedimiento estandar de la ECCLS para la
coleccién de sangre por puncidén cutdnea puede usarse.

Hay diferencias importantes entre la composicién de
sangre por puncién cutanea y la que se obtiene por
venipuntura. La sangre por punclén cutanea es una mezcla de
sangre principalmente de azteriolas y venulas mds gque de
capilares. La composicidén de esta mezcla incluyendo la
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proporciéon  células rojas Yy plasma e¢s determ:nada porx

algunos factores:

s Lz proporcién de sangre arterial es maycr gque aquella de
sangre venosa porque la presién de arteriolas es mayor
guie en las venulas.

« La sangre venosa en la piel es mas parecida a la sangre
arter2al que la sangre venosa en otras partes del cuerpo.

e Lz muestra por puncién cutanea contiene fluados inter e

¥ &ty

e &1 es-ade de flujo sanguineo a la prel en el momento de
1z toma de muestra puede variar.
Estas diferencias deben considerarse cuando se
interpretan  los resultados de cantidades guimicas ¥y
wemat-oldgicas.

La coleccién de sangre por puncién cutdnea es
especialmente Util cuando:

» La venoseccién constituye un dafo al paciente.
# Las venas apropiadas no estén disponibles

*+ Las venas estan reservadas para la administracidn de
agentes terapéuticos.

s+ El volumen de sangre requerido no justifica la
venoseccidn.

+ Las muestras de sangre arterial se requieren en pequefics
velimenes.

Tales circunstancias se aplacan en:

‘leonatos, infantes y nifios.

-adultos con guemaduras severas u obesidad; en terapia
yntravenosa que reguieren monitoreo de cantidades en sangre
o gue requleren mediclones de gases sanguineos y pH.

$i un paciente estd deshadratado o tiene circulacién
periférica pobre por otras causas, PpoT ejemple shock,
imposibilita obtener una muestra de sangre representativa
aspecialmente por puncidén cuténea.

La puncién cutédnea puede obtenerse de:

L5 superficie media y lateral de la planta del talédn.
- La superficie del dedo grande del pie.
- La superficie distal de los dedos tercers o cuarto de la
manoc.
- El lébulo de la oreja.

La puncidén del taldon se recomienda en infantes de
menos de un afo y el dedo grande del pie en nifos mas
grandas y adultos.

Un pobre flujo sanguineo da como resultade cambios en
ia concentracién de ciertos componentes, por ejemple
Fosfato y Potasio, debido a la contaminacién con fluidos
del tejido causade por la presién aplicada al obtener la
muestra. Para obtener un adecuado flujo sanguineo puede

cubrirse el sitio con una tealla caliente a no mas de 42°C
por tres minutos.

)
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TABLA 2 | 2 EJEMPLOS DE FACTORES QUE OCURREN DURANTE LA
COLECCION DE SANGRE Y QUE INFLUENCIAN LA COMPQSICION DE LA
MISMA (11)

Factor  Ejemplos de componentc Mecanismo

, .. iafectados T
Tomiquete prolongado o i Caleio (H) i Disminucion de Ja fraccion
forzado : Células - volumen de agua - sangre

. Farmacos (unidos a :

proteinas)
Enzimas
Hemoglobina
Lipidos :
Proteinas Activacion de la Hemostasis
: Factores de la Coagulacidn
! Factores fibrinoliticos

Hipoxia general Lactato deshidropenasa Contaminacion con

Trauma Fosfato constituyentes de tejido
Plaguetas

. ' Potasio

Limpieza inadecuada de la Fosfatasa acida Hemblists

piel s secado (isopropanol} | Alanin-anunotransferasa
Diametro de la aguja mis | Aspartato- aminotransferasa
pequefio Bilirrubinas

vacio enérgico Células

Lactato deshidrogenasa
Fosfato

{Ton Potasio

Impurezas exégenas ‘ Amonio ( Contaminacién
Infusion | Amilasa 5

Antisepcia Etanol

Glucosa

Iones morganicos
Microbios t
Muestreo muy lento Factores de la Ceagulacién | Proceso hemostético
Anticoagulante inapropiado ; Degradacion del :

Mezclado inadecuado Fibrinogeno

Plaguetas

i

H

2 1.7. Precauciones especiales para evitar efectos sobre los resultados
de las cantidades analiticas.

¢ El sitio debe limpiarse con isoprepanol (60% v/v} y luego
secarse totalmente con una gasa estéril o con alire antes
de la puncién. El alcohol residuwal causa rapida hemélisis
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y puede permitir resultados 1ncorrectos en algunas
c-rcunstancias. E1 use Povidone-iodo (USP  XXI}, puede
provocar una aparente elevacién de los niveles de uratos
y £
5

O Después de que el sitio ha sido preparade y puncionado,
la primera gota de sangre, la cual contiene fluidos del
tejido, deberd descargarse sobre un material seco
ziosorbente.

v Ev seguida a la toma de muestra, los tubos en los que se
2z coiocado la muestra deben sellarse con tapones que
existen comercialmente para este propdsito.

) Cr-ande la sangre se colecta para mediciones de pH o
gzseometrias, las muestras deben colocarse en tubos de
v.drio, heparinizados y la sangre no debe contener
rirbujas de aire. Inmediatamente después de sellar el
tubo, colocarle en un mezclador o agitador. La sangre se
razcla suavemente moviendo el magneto a lo largo del
t=po. Cuando el analisis no sea inmediato, la muestra
ruede ponerse en agua con hielo cuidando que el agua no
contamine la muestra.

0 La sangre colectada en tubos gue contienen anticoagulante
deben invertirse por lo menos 10 veces suavemente.

0 Los tubos deben atiguetarse individualmente para evitar
errores de identificacidn.

2.1.8 Manejo general de muestras.

Todas las muestras son potencialmente infecciosas ¥y
dzrmen tomarse precauciones para lograr la seguridad del
operador, de otro personal y de pacientes, aun cuando no
sez obvio o evidente el riesgo. Debe tenerse cuidado de no
contaminar vya sea los contenedores o cualquier parte del
ar--ente con la musstra. Si ocurriera un derrame debe
lirziarse inmediatamente con un desinfectante apropiado. Si
se percibe un riesgo de infeccidn, el contenedor de 1la
musstra debe etiguetarse como alto riesgo, se colocara en
unz bolsa con la etiqueta de alto riesgo también.

En la mayoria de las ocasiones la rmuestra va
acompafiada (fisicamente} de la solicitud del examen para
indicar gue la muestra corresponde a esa solicitud y pueden
surgir derrames de la muestra en la solicitud, lo cual debe
=:itarse, para ello deben tenerse métodos de identificacidn
de muestras y solicitudes de modo gue el contenedor de la
musstra y la solicitud puedan estar separados y no haber
confusiones o extravios.

1 intervaloc de tiempo entre la coleccién de la
muestra y la medicién debe ser lo mds corto posible debido
s los niveles de componentes labiles, por ejemplo: Glucosa,
que puede reducirse répidamente.

La evaporacidn de las muestras podria ser evitada
tapando el contenedor.

Si la muestra no va a ser medida ipmediatamente, es
necesario un preservative, por ejemplo, Fluoruro para

31



inhibir la accién de enzimas glucoliticas antes de la
medicién de glucosa o acido en orina colectada de un
periodo de 24 horas.

Debe tenerse cuidado para prevenir contaminacién con
orros materiales como fluidos 1ntravenosos. En muchos
procedimientos se utilizan volUmenes muy pequefios de
muestra y se miden concentraciones muy pequenas de
sustancia, en tales casos puede surgir la contaminacion de
ia muestra tan solo con ¢} contacto de los dedos con los
~ubos v tapones.

Si la muestra no va a ser medida inmed:iatamente, debe
almacenarse a una temperatura apropiada. Normalmente puede
conservarse frio de 2 a 6°C, pero esta temperatura puede
;nhlbir la viabilidad de algunos microorganismos,

componentes intracelulares, por eJjemplo, ion potasio puede
adotarse aun a bajas temperaturas.

5i la muestra se transfiere a otro contenedor antes de
r medido, ese recipiente debe marcarse claramente con la
ntificacién del paciente y tipo de muestras, fecha de la
accién, cantidad a medirse, indicacidon de alto riesgo,

5
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Cuando sea posible, el resto de la muestra debe
retenerse de 2 hasta 7 dias para otras investigaciones
posibles o para comprobacién del resultado por un
lahoratoric central.

2.1.9. Manipulacion y procesamiento de muestras de sangre.

¢ Mantenimiento de los tubos de sangre seqguramente tapados.
Ciertos resultados podrian ser inexactes si el tapdn es
removido prematuramente. Manteniendo el tubo seguraments
rapade también se elimina la posikilidad de contaminacidn
de la muestra o del ambiente y se pxreviene ia&
evaporacion.

s Los tubos de sangre deben mMmantenerse en una posicidn
vertical con el tapén hacia arriba no horizontal. La
posicién vertical reduce la agitacién del contenido de
los tubos y en este caso evita la hemdlisis. Asi mismo el
tapdédn no puede contaminarse con materaal infecciosc y &3
menos probable gque la sangre salga del ‘tube por
accidente.

s La exposicién a la luz provoca descomposicién de ciertos
componente, bilirrubinas en particular. En estos casos
debe protegerse la muestra de la luz, por ejemplo con
papel aluminio o usar un envase color ambar.

e L.a hemdlisis de la sangre puede evitarse. La hemdlisis
puede ocurrir por el trauma causado por agujas de calibre
fan, por vaciar rapidamente la sangre de la jeringa, por
contaminacién con agentes antisépticos, por un mezclado
vigoroso, por dejar la muestra mucho tiempo antes del
analisis, o remover células. Si hay hemélisis visible, no
debe hacerse la medicién de concentraciones celulares.
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51 se requlere plasma de una muestra de sangre debe
afadirse un anticoagulante. El anticoagulante particular
dependera del procedimiento gue se efectuara y las
instrucciones escritas dadas. Si el anticoagulante esta
presente en los contenedores de la muestra debe agregarse
siempre la cantidad de muestra correcta. El contenedor
debe invertirse suavemente por lo menos 10 veces
.nmediztamente para permitir el mezclade. El usc de un
aatizcagulante 1nadecuade, uns concentracidédn inadecuada o
un mezclado 1nadecuado puede afectar los resultados, por
ejemplo, el excederse de EDTA causa concentracidn ¥y
cambics degenerativos en las células rojas y leucocitos v
desintegracidn de plaquetas.

5i se requiere suerc ¢ plasma, la centrifugacidén de la
sangre es necesaria. Esta debe desarrollarse de acuerdo a
las instruccionas que indican la aceleracidn (gn) (fuerza
centrifuga) necesaria y tiempo requerido sin camblos
répides en la frecuencia de rotacidén. De otre modo puede
ocurrir hemdlisis.

Cuando las muestras son tomadas sin anticoagulante, el
suero se obtisne permitiendo que el tubo permanezca por
lo menos 20 min. a temperatura ambiente para gue ocurra
la formacidn del codgulo. Este tiempo puede extenderse de

310 a 60 min. s: la muestra estd a temperatura de 2 a 8°C.

Cuandc la celeccidn  centiene un  activador de la
coagulacién, el tiempo minimo de espera antes de la
centrifugacién de la muestra puede ser 5 min. (Crombina)
é 15 min. para particulas de vadrio o silica.

Los tubos gue contienen anticoagulante pueden ser
cantrifugados lusgo de la ccleccidn.

Todos las muestiras para suerc o plasma pueden mantenerse
a temparatura amblente 3y centrifugarse dentre de los
siguientes 30 min. de la toma de muestra.

£l procedimiento recomendadc para la centrifugacidn en
muchas mediciones es 5 a 15 min. & 1000 a 1500 g. Las
recomendaciones de los fabricantes para diferentes tipos
de tubos podrian seguirse. La centrifugacién prolongada
puede causar calentamiento y deterioro de la muestra.

No debe centrifugarse la nuestra de sangre por mas de una
vez. Usando una pipeta Pasteur removexr el suero o plasma
en un tubo apropiadamente eciquetado. No debe pipetearse
con 1z boga. Tomando mas suero o plasma de una
centrifugacién de la muestra primaria puede  dar
resultados inexactos.

Después de la centrifugacién, suero o plasma podria
separarse de las células dentro de 60 min., pero algunos
componentes requieren separacidn en un periodo de tiempo
mas corto.

Algunos tubos para la coleccién de sangre contienen un
gel y un activador de la coagulacién. Una vez
centrifugados, esos tubos tendran una barrera de gel

33



entre el suero y las células. El suero puede normalmente
ser almacenado sobre la barrera del gel por las
siguientes 48 horas dentro del tubo tapade, pero puede
haber ainterferencias con ciertos procedimientos por
ejemplo, métodos inmunolégicos.

e La determinacién del analito en suero separadc © plasma
debe hacerse en 1 hr. Si esto no es posible, la muestra
puede ser refrigerada por ne mas de 48 hrs. Las muestras
pueden permanecer por mas de 48 hrs si se congelan a

-15°C o menos.

e Todas las muestras que se mandan a un laboratorio central
o de referencia deben remitirss de acuerdo con las
instrucciones del laboratorio.

2.1.10. Factores de interferencia.

1} El estado dietético del paciente es importante para la
sustancia que va a ser medida. Muchas cantidades requieren
que el paciente esté en ayuno de 12 horas para el
procedimiento de medicién e interpretacién del resultado.
Otras requieren una dieta especial © abstinencia de ciertos
alimentos previamente al momento de la medicidén. Si este es
el caso, SsSe proporcionardan al paciente las instrucciones
claras orales y escritas, y se verificaran antes de la toma
de la muestra. Ejemplos de componsntes sanguineos afectados
se encuentra en la tabla 2.1.3.

2} De 1gual manera la ingesta de alcohol o fumar produce
resultados errdneos para algunas sustancias y deben darse
las instrucciones adecuadas antes de obtener la muestra.

3 El estrés puede afectar los niveles de muchos
constituyentes de los fluidos del cuerpo, el paciente debe
relajarse y guedar tranguilo en 2l momento de la toma de
muestra. 5i el paciente estd agitado puede necesitar
sentarse © acostarse por 15 min. antes de obtener la
muestra.

4) El ejercicio vigoroso dentro de los 3 dias previos a la
toma de muestra puede influenciar ciertas cantidades, por
1o tanto debe evitarse. El1 ejercicio ligero no deberia
hacerse momantos antes de la toma de muestra, pero si no
puede evitarse debe dejarse pasar 10-30 min. antes de tomar
1a muestra.

5) Muchos constituyentes de fluldos del cuerpo siguen
ritmos circadianos y es necesario tomar la muestra a horas
determinadas del dia. Por 1a mafizna entre las 7:00 y 2:00
se recomienda el muestreo. Pero si no es posible en este
horaric debe anotarse vy tomarse en cuenta para la
interpretacién de resulitados. {11, 12, 13}

&) La farmacoterapia es la causa mas frecuente de
resultados eEroneos v para algunas cosas debe
descontinuarse un periodo antes de la toma de muestra. La
muestra debe tomarse antes de comenzar la terapia o©
restablecerla. Deben darse al paciente instruccicnes orales
v escritas previamenlte.
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7} La postura del paciente inmediatamente antes y durante
el muestreo es 1mportante ya que hay alteraciones en los
constituventes de fluidos corporales debido a la
hemoconcentracién o hemoadilucidén. Los valores de algunas
canticades pueden variar si el paciente estuvo sentado ©
recostado antes de la toma de muestra. (14, 15)
8; Los procedimientos médicos tales como masajes palpacién
s ainyeccién, puede causar cambios en constituyentes
sanguineos y deben enterarse antes de la toma de muestra.
$i el paciente ha reclbido infusiones intravenosas debe
tenerse cuidado de no tomar la muestra de la misma
extremrdad.
%} S1 una serie de muestras estan siendo tomadas, por
ejemplo para monitorear un tratamiento, ©s importante gue
tiempe de la toma se estandarice en relacién a la
gia. Esto es 1importante si los niveles de £farmaco
Llante estan siende medidos y se requieren condiciones
ic-zles estables © constantes. Deben proporcionarse
gimientos escritos.

tismpo de muestreo para cualguler investigacién debe
se con cuidado. Una muestra de sangre puede ser
1al, venosa o arteriolar; los resultados de algunas
dades difieren dependiendo de donde sean tomadas.
Les pacientes pueden  ser colocados en posicidn
cuidadoss para colectar la muestra correctamente o dar
insTrucciones claras escritas y orales para muestras dque
el os mismos colecten, por ejemplo orina de 24 horas.
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TABLA 2.1 3. EJEMPLOS DE FACTORES FISIOLOGICOS QUE INTERFIEREN
CON LOS RESULTADOS DE CIERTAS CANTIDADES EN SANGRE Y ORINA
DE LOS PACIENTES. (11)

! Factor i Ejemplo i Recomendacién

| Sistema-Componente
Toma de alimentos P- Fosfatasa alcalina ‘ Muestrear después de 12

P- Carbamida (= urea) Ehoras de ayuno

B- Glucosa :
P- Fosfalo
P- Triglicéridos
Ayuno prolongado P- Bilirrubwnas 13 dias de dieta antes del
P- Factores dela i muestreo
coagulacién !
Pt- Tolerancia a la Glucosa
R 1 . | NI S e ST
Eranol i P- Amilasa  Reducir el consumo de
B- Glucosa {alcohol
P- gamma- i

H
H
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Fumar

Estrés

Glutamiltransferasa

B-Urato i L
P- Amilasa 1 Reducir el consumo de

B- Carboxthemoglobina i cigarro

P- colesterol i

B- Glucosa :

Pt- Tolerancia a la Glucosa :

(oral)

;Phpasa

P- Catecolaminas Muestrear despugs del
B- Células descanso o relajacion

P- Factares de la
coagulacion

P- Cortisol

B- Ghucosa

P- Prolactina X
P Somalotropina :

Actividad muscular

B- Células No hacer esfuerzo

P- Factores de coagulacién  exhaustivo por 3 dias
P- Creatin cinasa

B- Glucosa

P- Lactato

P- Lactato deshidrogenasa
P- lon Potasio

Rimos oircadianos

B- Celulas : Muestrear entre fas 07 00y
P- Cortisol £09:00

P- Fibrindgeno |

B- Glucosa i

Pt- Tolerancia a la Glucosa |

(oral) :

: P- Hierro {I11) (unido a

transferrina)
P- Jon Potasio
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2.2 EQUIPO.

£1 equipo de laboratorio no se usa directamente en el
analisis clinico, es decir en el método analitico, pero
Juega un papel muy importante en la exactitud y precisidn
de los resultados. Un bafo de agua que debe mantener una
cemperatura de 37°C uniformemente en toda la tina puede dar
lugar a resultados inexactos si se desvia de esa
temperatura, especialmente en mediciones enzimdticas. De la
misma manera un termémetro defectuoso producira resultados
.nexactcs en todes los casos en due este se use. Las
neveras podrian no proteger del deterioro de los reactivos
si no estd a la temperaturs regquerida. El equipo de
laboratoric requiere de cuidados Y atencidén para dar un
nivel maximo de desempefo. (18)
Es de suma importancia calibrar este equipo
riédicamente para asegurar gue se tienen las condiciones

oe

-néicadas para el desarrollo del métode analitico. Por lo
-antc es necesario conocer el significado de 1la palabra
calibracién:

~sfiniremos calibracién como una serle de operaclicnes que
ssrablecen, bajs condiciones especificas, la relacién entre
ios wvalores obtenidos ya sea, de un instrumente, un
s stema de medicién, un material de referencia © de una
medicién material* y los valores de una cantidad
mensurable, llevadas a cabo por un estandar de medicién. Un
sstandar de medicidn es una medida que sirve como
referencia para dicho material, instrumento o sistema de
medic

idn.
s importante gque todos los datos de calibraciones
saan anotados en registros, vya sea e€n el propio manual de
~a>1dad o como libretas de reglstros © bitdcoras para cada
eguipe, instrumento o material de laboratorlo que reguiera
calipracién.

~ continuacidén daremos algunos consgjos para el
mantenimiento Vv mejor uso del equipo mas comin del
iaboratorio.
ton T

= “ra memicLin materzal =3 la obtancidn por un inztrumante de madicl
marentements QULANTE AU 156, uno o M3 valorss de sna Cantia
cor ejemnls, una palanza, la regla, una medica ae capacidac 2

{2

2.2.1 Termometros de liquidos en vidrio.

Los termometros de mercuric en vidrio son aceptados
para su uso en el laboratorio clinico porgue miden
temperaturas entre -10°C y 350°C. Pero es buenc tenser
ademas termémetros de alcohol o© pentanc en vidrio para

medir temperaturas entre -10°C y -50°C. (16)

rara elegir un termometro deben tenerse en cuenta los
siguientes criterios.

1y El diametro del capilar nc debe ser muy peguefio para que
el liquido dentro se mueva continuamente y no de forma
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espasmbdica, ademds que es menos probable gue se rompa al
ascender el ligquido por la columna.
2}E} bulbe no debe ser muy grande para gue no Soporte
demasiade mercurio {u otro liguido) sobre sus paredes
delgadas y ademds no elimine grandes cantidades de calor
del bafio. {16)

La exactitud de los termémetros depende de tres
factores:
11 condiciones de la columna. Los termémerros con una
zoiumna de 1liguido rota, dan resultados completaments
erréneos y no deben usarse nunca. Cuando no hay continuidad
en la columna ésta puede regenerarse enfriando la columna
para arrastrar todo el liquido al bulbo. Los termdmetros
con columnas rotas o con liguido condensado en la parte
superior del pequefio bulbo deben desecharse.
?) Cuvalidades térmicas del wvidrio. Un termdémetro esta
construido con una clase especial de vidrio que tiene la
capacidad de volver a su volumen original rapidamente
después de una exposicién a altas o bajas temperaturas, a
pesar de estos cuidados para obtener calidades térmicas
buenas, algunos termometros experimentan un cambic en el
volumen del bulbo, 1lo cual da resultados de lecturas
erréneas. por lo tanto, esta calidad debe probarse al
gtilizar un termometro nuevo en el laboratorio en los
primeros meses de su adguisicidn.
3} Exactitud de la calibracién. Todos los termémetros de
iaboratorioc deben calibrarse por medio de un termémetro de
referencia como el gue suministra el MNational Bureau of
Standars.
Resulta mas fdacil calibrar un termémetro a una sola
temperatura. Por ejemple el termbémetro que se utiliza para
controlar el baho de agua a 37°C debe calibrarss a 37°C.
Gtro que contreole un bafio de agua a 30°C se calibrard a
20°C. Por otro lado el mismo termémetro debe calibrarse a
distintos puntos de interés (el error a 30°C no sera el

mismo a 37°C o a 65°C sobre el termémetro).El método
aceptado es calibrar con un menisco creciente, esto es, la
calibracién empezarid con una temperatura mas baja; por
ejemple si se guiere calibrar a 37°C, la lectura del
termometro en principio debe ser mas baja de 37°C vy
entonces la columna de mercurio se eleva lentamente hasta
la temperatura requerida. Debe tenerse un registro de
calibracidn para cada termémetro y tenerlo accesible junto
a cada terméometro, o pueden numerarse los termdémetros Yy
registrarse en un libro. {16)

2.2.1.1. ATENCIONES ESPECIALES Y CORRECTO uso DE
TERMGMETROS DE LIiQUIDO EN VIDRIO.

1} Usar los termbémetros en posicién vertical, ya gue han
sido calibrados en esa posicidn.

2) En el momento de la medicién sostener el termémetro en
posicién vertical por el anillo del tope en lugar de
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calocario dentro del baho, de otra forma el bulbo soportara
todo el neso del termdmetro.

3} Cuando se miden temperaturas altas, el termometro deberd
enfriarse antes de medir una temperatura baja, esto para
obtener una medida exacta.

4} Después de cada medicidédn permitir gque el termoémetro
regresa = la temperatura ambiente en posicidn vertical
antes de quardarlo.

5} Recalibrar los termdmetros como minimo dos veces al afio
por medio de un termdémetro de referencia.

6} Sumergir el bulbo completamente en el bafo antes de
hacer las lecturas.

7) No usar termémetros con columnas de liquido rotas.

8) tlo usar termdémetros con liquido acumulado en el bulbo
firzi.

97 Ho dejar un  termbémetro en un bafio gue tienda a
solidificar o gque se encuentre a una temperatura mas alta
aque ¢l Ximite del termdmetro.

10; Guardar el termémetro soportandocle en posicidn vertical
por el mango del tope.

11} Obtener la lectura después de gque el liquido del
termometro se haya estabilizado.

12) No exponer los termdmetros a altas o bajas temperaturas
inneacesariamente.

13 Anorar en registros las temperaturas que se leen de los
termometros para su control diario. (16)

2.2 2. Neveras

Las neveras tienen la finalidad de guardar reactivos o

sargre 2 una temperatura de 4°C para retardar el
crecimizsnto microbiano o el deteriore. Pero muchas veces
ura nevera ajustada a 4 a 8°C se abre muchas veces al dia
paraz tomar o reemplazar reactivos y la temperatura dentro
pusde estar tan alta come 12 a 15°C, dependiendo de la
frzcuencia del usc. Bsto puede solucionarse si una parte de
los refrigeradores se utiliza para almacenar reactivos por
largo tiempo y la otra parte para gquardar reactivos de
anzlisis de rutina.

bebe anotarse la temperatura diaria de todas las
neseras en un registro al fimal del dia. Las neveras que se
abren var:as veces a lo largo del dia deben ajustarse a
temperaturas mas bajas para que la temperatura no sobrepase
los 8°C.

Los reactivos mds utilizados deben colocarse cerca de
la puerta y los menos frecuentes situarlos al fondo de la
nevera. (16)

2.2 3. Congeladores

Los requerimientos para los congeladores son los
siguientes:
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1) Mantener la temperatura por debajo de -20°C vy

preferentemente a -30°C.

2} Mantener en el congelador algun dispositiveo gque pueda
indicar cualguier falta de refrigeracidn.

Por ejemplo: se llenan pequeios frascos de plastico con una
solucién coloreada (como una disolucién de CuSO.}, luego
marcarlos y congelarlos. Se colocan con la tapa hacia abajo
en diferentes lugares del congeladoer con la disolucrdn
coloreada congelada en el final del frasco. Cuando se ha
producido un deshielo, la disolucién se licGa y fluye hacia
apajo, por le tanto, una disolucidn coloreada en la parte
mas baja del frasco indica un deshielo.

33 Reservar algunos congeladores para almacenamiento a
large plaze y usar un ndmero de identificacién para guardar
productos usados diariamente para andlisis de rutina.

4} Colocar un termémetre en el congelador y anotar la
temperatura diariamente.

5} Realizar descongelamientes a intervalos regulares Yy
cuando se requiera COMmo parte del programa de
mantenimiento. (186)

2 2.4, Bafios de incubacién

Puntos a considerar para los bafics de agua.
1} La temperatura del bafio de agua debe especificarse y los
limites de tolerancia marcarse en éste.
2} Dejar un termémetro en el bafic de agua.
3} Anotar la temperatura del bafio de agua cada dia en una
bitacora o libro de registros
4) Debe marcarse el nivel de agua apropiade; controlar el
nivel una vez a la semana y llenar con agua destilada
reciente hasta la marca cuando sea necesario,
5) Limpiar el bano una vez al mes y llenarlo con agua
destilada reciente hasta la marca, debe limpiarse también
cuando algo se derrame o cuando se rompa un tubo dentro.
(18)

2.2.5. Bloques de calefaccién,

Los blogues de calefaccidn son blogques con agujeros de
diferentes tamafios para accmodar tubos de ensayo. El equipo
calienta el blogque vy se supone que lo mantiene a
temperatura constante.

Estos bleques tienen las siguientes ventajas sobre los
barios de agua:

1} Son compactos y no ocupan tanto espacio como los bafios
de agua.

2} Como no utilizan agua se evita la tarea de cambiarla ya
sea por mantenimiento © por causa de algin derrame. El
entorno permanece limpio todo el tiempo.

3} Los tubos de ensaye permanecen secos después de
calentarlos.

4} Su precio es competitivo con el de los bafios de agua.
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Las desventajas son:
1) La temperatura varia con la situacién del agujero: los
de la periferia tienen temperaturas mas bajas (hasta 1 a
1.9°C) que los agujeros centrales.
2} Varia la temperatura si estan algunos agujeros
desocupados, probablemente porque hay mayor pérdida de
zalor por el blogue cuando algunos agujeros estan vacios.
3) Si se utilizan diferentes vol(imenes la temperatura es
mayor a volimenes pequefios.
i} Estos bafos no pueden mantener la temperatura constante
=n cada ciclo de calentamiento.

£s evidente gue los blogques de calentamiento no deben
usarse en las pruebas donde se reqguieren las mismas
tempsraturas entre los patrones Yy las muestras desconocidas
v donde se requiera una temperatura exacta como el analisis
de enzimas. {18}

2 2.6. Centrifugas.

Las centrifugas tienen 3 usos principalmente:
(1)Obtencién de suero o plasma, {2)Recogida de complejos
antigeno-anticuerpo €n radioinmuncensayo vy (3) ensayos de
aglutinaciédn.

En las reacciones de aglutinacidn ¥ la separacion
cuantitativa de pequefias cantidades de precipitade, como en
radioinmunoensayos, las revoluciones por minuto o la fuerza
centrifuga pueden influir en la calidad del analisis. Las
centrifugas usadas para estos propositos deben controlarse
para la velocidad deseada, como minimo una vez al mes. En
algunos casos, puede ser 1a fuerza centrifuga relativa
{RFC) o el wvalor de g el que se recomienda para un
grocedimiento. A partir del wvalor en revoluciones poxr
minuto, pueden calcularse RFC o g usando la siguiente
formula:

RFC = g = rxn® X 1.18 X 107

donde r= radio de rotacién en centimetros
n= velocidad de rotacién en revolucicnes
por minuto. (16}

La medida de velocidad en las centrifugas debe medirse
con un estroboscopio, un fototaquimetro o un taguimetro.

El estroboscopic es el mas apropiado para medir la
velocidad y es tan caro como bueno. Funciona relampagqueandc
rapidamente una luz de alta intensidad un ndmero medido de
veces por segundo. Se hace una marca en el eje de la
centrifuga y se ve con los relampagos del estroboscopio,
deben apagarse todas las luces especialmente las
fluorescentes, que pueden interferir en ia medida. La
velocidad de la centrifuga es igual a la velocidad de los
destellos, como indica el estroboscopio cuande la marca
puesta en el eje se encuentra estacionaria.

g1 fototaquimetro se utiliza poniendc una cinta
reflectante en la parte de arriba de la centrifuga. La luz
reflejada es captada por el fototaquimetro el cual integra
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los destellos producidos por la cinta reflectante durante
la rotacién y da una lectura en revoluciones por minuto.
Este aparatc es mas econdmico gque el estroboscopio y se
obtienen lecturas con solo un 5% de error.

£l taquimetro es el menos <aro pero el mas
inconveniente. Cuando se coloca en el eje un taquimetro da
una lectura directz en revoluciones por minuto o© en
revoluciones. La desventaja es gque este aparato ejerce un
pesc sobre el eje lo gue hace que gire mas lento, de lo gue
realmente gira, esto es, la velocidad sin el pesec es mas
alta. (16}

3i una centrifuga tiene un reloj que se usa en los
procedimientos, debe ser controlado también con un
cronoémetro una vez cada dos meses, ademdas de las
comprobaciones de funcionamiento, deben seguirse las
recomendaciones de mantenimiento hechos per el fabricante.
(16)

2.2.7. Balanzas analiticas .

La pesada es una operacién del laboratorio clinico muy
critica, especialmente si los patrones se preparan en el
propio laboratorio.

Al usar la balanza deben tenerse las siguientes
precauciones.

1.- Ver gque la balanza esté nivelada. Debe estar en una
mesa donde no pueda haber vibraciones y sin corrientes de
arre o ventiladores.

72.- El platillo de la balanza asi come el interior deben
estar limpios.

3.- Evitar las oscilaciones durante la pesada y cuando
astass ocurren depen detenerse suave y cuidadosamente.

4. - Mo afadir méas materia al platillo hasta que la balanza
pare.

.- Poner el objeto que se desea pesar al centre del
platillo

6.- Anadir los pesos sistematicamente, en orden decreciente
de magnitud y adadiendo un peso mayor al requerido.

7.- No exceder el limite de peso de la balanza.

8.- No pesar objetos calientes ya que estos pueden generar
corrientes de aire en el interior y dar como resultado
lecturas inexactas.

Locs objetos frios pueden también condensar humedad, lo cual
puede incrementar el peso.

9.~ Mo pesar sustancias gue humeen O absorban humedad.

10.- Evitar frotar o rozar el material en el que va a
pesarse con objeto de no generar electricidad estatica que
puede originar atracciones o repulsiones entre distintas

partes de la balanza, dande como resultado lecturas
1nexzactas.
11.~ En el momento de hacer la pesada debe asegurarse de

gque no haya nada sobre el pesasustancias o© sobre el
platillo.
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i7.- Mantener la walanza limpia y con la puerta cerrada
después de usarls: mMantenerla libre de polvo, usando una
funda para la misms.

13.- Controlar las pesas y balanzas frente a pesas del
Mational Bureau of Standars para su exactitud. (16)

2.2.8. Rotadores vy agitadores .

El control <& la calidad en elles es minimo. Deben
guardarse limpios v la velocidad y radio del tubo que gira
deba medirse con 1os medios adecuados una vez cada 3 meses.
¥ por supuesto sesuir las indicaciones de los fabricantes
para su mantenimiento. {16}

2.2.9. Material de vidrio.

Las medidas =n gquimica clinica se requiere que sean
exactas, ya sea d= muestras o de reactivos. Para que los
resultados sean <vAlides es necesario due el . laboratorio
posea vidrieria solumétrica, la cual es verificada cada
crerto tiempo. (141

La tolerancia estadndar del material de vidrio
volumaétrico se ha definido por dos grados de tolerancia: A
y 8. La tolerancia en material de vidrie B es el doble que

del tipo A. El material volumétrico que se requiere para el
laboratorio debe ser del tipo A.(7)

2.2.9.1 MATRACES.

Para matraces volumétricos de tipo A los limites de
dessiacién fraccional aceptables son 0.2% para un matraz de
16 ml. (0.02 ml) y 9,025% para uno de 2 L (0.5 ml).
psra verificar el volumen nominal, el método es pesar la
cantidad de agua pura contenida en el matraz hasta la marca
y luego calcular el volumen a partir de la masa de agua, de
su temperatura y su densidad. La temperatura astandar para
werificar estos volimenes es de 20 °C.

para vidrieria con capacidad mayor de 200 ml se
utiliza una balanza con resolucién de 0.0lg. Para vollmenes
menores debe ser de 0.001g. (18]

2.2.9.2. PIPETAS.

En el laboratoric se utilizan dos tipos de pipetas de
vidrio, las pipetas volumétricas y las pipetas sercldgicas.
Las primeras deben ser del tipc A Yy el volumen nominal se
obtiene sin soplar la gota que permanece en la punta. Los
limites de tolerancia de error fraccionales van de 0.23% en
una pipeta de 10 ml a 0.6% en una de 1 ml. {16)

Las pipetas serolégicas no son para medir volimenes,
solo se utilizan para tomar el suerc ya se parado ¥y no
requieren de verificacidén, ya que practicamente son
desechables.

La calibracién de las pipetas se hace pesando una
solucién de densidad conocida, gue ha sido previamente
medida con la pipeta. Puede usarse para este fin agua o



mercorio. El volumen real, medido en mililitros, se obtiene
jividiendo el pesoc en gramos, por la densidad. (7,16,)

2.2.9.2. MICROPIPETAS.

Las micropipetas miden voldmenes de 1 pl a 1000 pl.
Hay de varios tipos. Pueden ser de vidrio de contraccidn
autoajustable, mecanicas, o de pistdon con interfase de axre
o desplazamiento positive. Estas tltimas pueden ser de
volumen fijo ¢ variable. Requieren de cuidados y
verificaciones de volumen periddicos, asi comc campios de
la punta de tefldn.

lLas micropipetas se calibran pesando un volumen de
mercoric medido con ellas y luego obteniendo el volumen
real con los datos de densidad y peso en grames. Debe
utilizarse mercurio porque su alta densidad evita errores
en el momento de pesar. (7)

2.2.9.4, PIPETCRES.

Los pipetores son botellas acondicionadas con un
dispositivoe en la boca de las mismas para dispensar
diferentes volumenes y son muy utiles cuando se procesan
cantidades grandes de muestras. Se wverifican los volimenes
dispensados de igual manera gque se hace con las pipetas.
{7}

2.2 10. Lavado de matenal de vidrio,

La vidrieria debe estar 1limpia. Para verificar que
2s5té realmente limpia, en el Gltimo enjuague el agua debe
moverse en una capa fina gue cubre totalmente la
superficie. S$i la capa se rompe en yotas finas o no moja
uniformemente la superficie del widrio aGn no esta limpio.

Anteriormente se recomendaba el uso de una mezcla de
dcido crémico en Hp30;. Luego de lavar el material con esta
mezcla debe enjuagarse unas seis veces con agua destilada,
el dltimo enjuague es con agua desionizada y luego dejar
secar. Actualmente, se recomienda el uso de detergentes no
16nicos que son facilmente eliminables. (3)
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2.3 INSTRUMENTACION.

En el laboratorio de analisis clinicos los
instrumentos analiticos juegan un papel muy importante, va
que la confiabilidad de los datos que suministran es parte
vital de las mediciones hechas por el Quimice Clinicoe. Por
lo ranto, es una obligacién conocer tanto come sea posible
acerca de Ytos instrumentos, las caracteristicas,
potencialidades, limitaciones ¥y particularidades.

Los instrumentos en la actualidad son cada vez mas
complejos Yy la mayoria de los Quimicos Clinicos mas
experimentados y estudiantes recieén graduados tienen una
brecha considerable para llenar entre lo que ha sido su
entrenamiento académice y lo gue encuentran en su practica
profesional. Los fabricantes de aparatos han puesto a
disposicién de los Quimicos Clinicos un cimulo de aparatos
nuevos sensibles y eficaces que han extendido el espectro,
la versatilidad y la precisién de los métodos analitices,
pero que exigen cuidados ¥ mantenimiento preventivo
diferente y novedoso. (7)

Los principios bds:icos de las medidas que incluyen el
usc de instrumentos ya sean simples o muy complejos son los
mismos. (3, 16}

2.3.1. Espectrofotémetros.

Todas las medidas espectrofotométricas se basan en la
ley de Beer. FEsto es, cuando la luz de una apropiada
longitud de onda pasa & través de una solucidon coloreada,
parte de esa luz es absorbida por la solucién, y el resto
es transmitida por la muestra hasta llegar a un detector.
tLa propercién de luz que llega al detector Se concce como
el 3 de transmitancia (3T] y se representa por la ecuacidn:

I./ I, x 100 = &T

donde I, es la intensidad de luz que llega a la muestra. I,
es lia intensidad de 1luz transmitida por la muestra. I,
puede ser tampién la luz transmitida pox un blanco, por
ejemplo agua o el contenido total de la mezecla de reaccién,
excepto la muestra.

A medida que aumenta la concentracién de la muestra el
3T disminuye. La relacién eantre la concenlbracion y 3T no es
lineal, pero si se grafica el logaritmo del %T contra
concentracién se obtiene una recta. El término absorbancla
sz usa para representar el logaritmo del 3T o (-log £T). La
absorbancia aumenta linealmente con la concentracidn:

A = abc = 2 - log 3T
A= absorbancia
= absortividad, o coeficiente de extincidn
b= longitud del paso de luz en centimetros
¢c= concentracidn
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Usando esta formula se puede calcular la concentracidn
de una sustancia, como sigue:

c=AaA/ ab

La concentracidn dependeri entonces de la Bbsorbancia
(A} la absortividad (a) y la longitud del paso de luz (b).
Para obtener la concentracidén con buena exactitud vy
precisién deben obtenerse medidas exactas de A, a y b. (3,
16}

Cada solucidn coloreada tiene un espectro de absorcién
caracteristica que se establece midiendo la absorbancia a
di1ferentes longitudes de onda. La longitud de onda a la
cual se analiza una sustancia es generalmente, pero no
siempre, aquella a la cual se obtiene la maxima absorbancia
en algunas ocasiones se selecciona aquella que dé la mayor
sensibilidad y que m&s se aproxime & la ley de Beer.

La ley de Beer es valida sélo cuando la fuente de luz
del instrumento es monocromadtica o cuando se acerca a la
monocromasia tantc como sea posible. (16)

La luz monocromatica usada por los espectrofotémetros
en el andlisis, no es realmente una luz monocromdtica en el
sentido estricto de la palabra, sino una mezcla de varias
longitudes de onda con una cantidad maxima de luz de una
longitud de onda. El ancho de banda indica el xrango de
longitudes de onda comprendidas en el rayo que aisla el
monocreomador. Cuanto mas pequefio es el ancho de banda
espectral mayor es la absortividad y mejor es el andlisis.
Ya que la absortividad es la Unica propiedad particular de
una sustancia quimica o cromdéforo gque depende de la
longitud de onda de modo que la absortividad especifica
puede garantizarse séle si se mantiene la exactitud en la
longitud de onda. $Sin embarge, cuando el ancho de banda
espectral es demasiado estrecho, la luz que entra en la
cubeta es muy débil y da lugar a un ruido de fondo que es
indeseable, por tanto, muchos instrumentos tienen un ancho
de banda dptimo fijado.

Los aparatos gque tienen un ancho de banda estrecho
tienen costos muy elevados, ya gue la rejilla debe ser
practicamente perfecta, los elementos Opticos deben ser mas
precisos y el sistema de deteccidén de luz debe ser mas
sensible. (16)

Existen otras interferencias en la medida de
absorbancias, por ejemplo, la luz espiirea, gue es cualquier
luz dentro del espectrofotdometro gue causa resuwltados
erréneos. Esto incluye la luz gue llega a la muestra, y que
tiene una longitud de onda diferente a la que indica la
graduacién del monocromador, a la par gue cualquier luz que
llega al fotodetector por via distinta a la deseada. La luz
esplirea puede deberse a imperfecciones en la rejilla de
difraccién o en el prisma, a luz refractada por el sistema
éptico o a fugas de luz y efectos de segundo orden. (3)

La resolucién de un espectrofotémetro es otro factor
importante; este hace referencia a la capacidad de un
instrumento para detectar cambios de absorbancia que
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ocurren dentro de limites estrechos de longitud de onda.
£sta capacidad depende en gran medida del ancho de banda
del instrumento. (3)

Tipos de espectrometros.

Los espectrémetros disponibles para el uso en el
iaboratorio de guimica clinica {espectrémetros de absorcidn
para el rango visible ¥ ultravioleta cercanc) varlan
considerablemente en su complejidad:

Espectrémetros de BAbsorcidén son clasificados en quimica
-linica por el modo de seleccidn de longitud de onda:
Fil ro ¢ mcnocromador). Los espectrémetros de filtro pueden
estar provistos de una fuente de espectro continuo © con
una fuente de radiacidédn de espectro lineal, sin embargo es
comin en la practica usar el término filtrofotdmetro para
ipstrumentos con una fuente de radiacidén de espectro
continue.

a) Espectrémetro con una fuente de radiacién emitiendo un
espactro continuo o una linea espectral diferente y con un
monccromador sslector de la longitud de onda de 1la
rad-acién wusada para el andlisis de la muestra {rmés
comunmente conocido como espectrofotdmetro).

p) Espectrdmetro con una fuente radiante gque emite una
linea espectral continua o un espectro distinto y con uno o
varios f£iltros selectores de la longitud de onda de la
radiacion usada para el andlisis de la muestra.

i) Filtro espectrémetro con fuente de radiaciédn de espectre
continuo (Conocide mas cominmente como filtrofotémetro} .
i1}Filtro espectrometro con fuente de radiacidén de espectro
lincal {término usado: fotdémetro de espectro lineal). {11

Configuracidén optica.
1} Haz de luz simple. La muestra y la referencia son
medidos consecutivamente en el mismo haz de luz.
2} Haz de luz doble. La muestra y la referencia son medidos
en dos diferentes haces de luz, a la misma © a diferentes
longitudes de onda. (17)

Fuente de radiacion.
Ejemple de tipos de fuentes de radiacién usada en un
espectrdmetro son: tungsteno, vapor metalico o lampara de
Dezuterio.

Rango espectral wtilizable.
El rango espectral utilizable dentro del cual se realizan
las mediciones espectrométricas se da de acuerdo a las
especificaciones del fabricante.

Seleccién de la longitud de onda.
Para la espectrometria de absorcidn, la energia radiante,
ia cual pasa a través de la muestra puede ser elegida de la
energia radiante emitida de la lampara. La verdadera
radiacién monocromitica no puede lograrse en la practica vy
la energia radiante elegida consiste de una banda de ondas,
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las estrechez de esa banda es un criterio importante para
la calidad de un fotdmetro. (17)

Modo de seleccidn de la longitud de onda (tipo):

monocromador o filtro.

Un monocromador es un aparato o un instrumento que,
con una fuente de energia apropiada, puede usarse para
delimitar bandas continuas de ensrgia electromagnética
callbradas an términos de longitud de onda (en nm} o numero
de onda len m°) dentro del rango espectral utailizable, por
medio de ura reja o prisma. Los filtros estan diseflados
para transmitir energia de una banda de longitud de onda
preseleccionada. (17}

Celda.
Hay varios tipos de celdas: de embudo, de succidn, de flujo
a través de la celda; v de diferentes materiales: wvidrio
sintatico, vidrio de cuarzc natural, vidrio oéptico
especial, poliacril, poliestirenc. La geometria puede ser
rectangular o cilindrica. (17}

Calibracién de la longitud de onda.

Es necesario calibrar la longitud de onda como minimo
una vez al mes. FEsta puede hacerse usando un filtro de
didimio en espectrofotdémetros que tengan un ancho de banda
espectral de 20 nm. Este filtro tiene una absorbancia
maxima a 585 nm; para aquellos que tienen un anche de banda
de 2 a 8 nm, es vt1l un filtro de éxido de holmic gque tiene
una absorbancia maxima a 360 nm. (16)

Calibracidn de la absorbancia.

Se utilizan soluciones c¢on absorbancias conocidas a
ciertas concentraciones. Una solucidén de 500 mg de
dicromato potasico (K,Cr:0 ) en un litro de H;50,, 0.01 N,

debe dar una absorbancia de 0.535 + 2 a 350 nm frente a un
plance de H.50,, 0.01 N; el dicromato potasico debe ser un
material de referencia normalizado, secado durante toda la

noche a 110°C y enfriado a temperatura ambiente en un
desecador. Algunas otras disocluciones usadas en medida de
absorbancia son las siguientes:
1) Disolucién de sulfato de cobre: 20,00 g de sulfato de
cobre (Cus0, . 5H;0} + 10 ml de &cide sulfidrico
concentrado, cuande se diluyen en 1000 wl, dan una
disolucién con las siguientes absorbancias a las longitudes
de onda especificadas
400 nm - 0,002
600 nm - 0,068
650 nm - 0,224
700 nm - 0,527
2}Disolucidén de sulfate de amonio y cobalto: 14,48lg de

sulfato de amonio y cobalto (CoSO, [NHs] SO, * 6H0) + 10 ml
de acido sulfarico concentrado, cuando se diluyen en 1000
ml con agua de pureza analitica, dan una disclucidn con las
absorbancias siguientes en las longitudes de onda
especificadas:

o e
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400 nm - 0.01i2 A

450 nm - 0.077 A

500 nm - 0.163 A

550 nm - 0.077 A
3ip.solucién de cromato potasico: 40 mg de cromato petasico
(K:Cz0;} en 1000 ml de hidxdxido potasico 0.05 N 83,3q/
1i1tro), dan una disclucion con las siguientes absorbancias
en ias longitudes de onda especificadas:

340 nm - 0.316 A

375 nm - 0.99%1 A

400 nm - 0.3%6 A

450 nm - 0.033 A

La absorbancia debe comprobarse una vez al mes; la

longitud de onda debe calibrarse antes que la absorbancia.
(i

2.3.2. Espectrometria de absorcién atomica (aa).

Esta técnica estad basada en el hecho de que casi todos
los itomos metdlicos permanecen en estado no excitado en la
liz~a, por lo tanto, se les aplica la energia necesaria
parz lograr la excitaciém mediante una lampara de céatodo
hue-o en forma de luz monocromdtica. Los atomos absorben
estz energla y sus electrones pasan a un nivel de energia
mayor. La cantidad de energia gque se absorbe es
prerorcional al nimero de atomos y por lo tanto a la
corzentracidn de dicho metal.

Es una técnica muy sensible, leos limites de deteccidn
esrin zn el orden de 0.01 a 0.1 ppm. Se utiliza en el
labzratorio para medir metales como Plomo, Litio, Cobre,
Calsio, Magnesio y Zinc, ya sea en sangre , suero u orina.
(1€

2.3.3 Fotometria de emision.

Se utiliza para medir Na y K en ligquidos biolégicos.
En =sta técnica se excitan les electrones de los atomos
mez:ante la energia térmica de una llama. Los electrones de
los Atemos pasan a un nivel mas alto de energia, luego, a
medida que los electrones regresan a Su nivel inicaal
emizen esa energia en forma de luz con una longitud de onda
caracteristica, siendo la intensidad de la luz proporcional
a la concentracién del elemento. Es una técnica muy
sensible para Na y K, peroc es inadecuada para los demés
metales ya gue no se excitan cuando son expuestos a la
liama. (3)

2.3.4. Fluorometros

La fluorometria es 1000 veces mds sensible que la
espectrofotometria, pero también es mas sensible al error,
va gue el error en las teécnicas se multiplicara por 1000.
(16) Este tipo de mediciones es muy valioso en el analisis
guimico cuantitative y la principal ventaja de la
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fluorometria es la habilidad para obtener la longitud de
onda deseada y confirmar 1la identidad del material
comparando el espsctre con el de un estadndar s1 asi se
desea.

La técnica es mas sensible pero hay muchos compuestos
que no fluorecen. Usando absorbancia podemos medir
concentraciones de una parte por 10%, mientras dgue Ppor
fluorescencia podemos medir concentraciones de una parte
por 10,

1a ecuacién de la fluorescencia en soluciones diluidas
2g 1

E‘[T!:KI'ECO‘"b

donde:

Fm= la fluorescencia medida

K= factor de amplificacién del fotodetector (incluvye
ciertas constantes)

T, = la intensidad de la luz excitada

£ = el «coeficiente de extincién del compuesto
!~onstante para unz longitud de onda Ig.

C = la concentracidn

d = es el paso de luz (una constante)

¢

Otra de las wventajas es gue la fluorometria es muy
versat:il, esto es, si la concentracidén es muy pedquefia,
puede aumentarse el factor de amplificacién K o la
intensidad de la luz I,. Este hecho se puede usar para
ajustar la sensibilidad del instrumento a las
concentraciones deseadas como en cualquier técnica. Las
impurezas en los reactivos, agua o recipiente de wvidrio
pueden introducir un error en el anadlisis fluorométrico a
causa de la posible fluorescencia de las mismas. Los
reactivos usados deben ser de la mejor calidad alcanzable y
estar el recipiente escrupulosamente limpio y exento de
detergente. Cuando se tiene un lote de reactivos, patrones
y disolventes deben comprobarse para la fluorescencia antes
de ponerlos en uso. {3}

Existen impurezas como cromoforos organicos que son

el quantum (una constante)

capaces de desactivar o extinguir las moléculas
fluorescentes, dande lugar el ensayo a una flucrescencia
paja. (16)

La fluorometria es extremadamente especifica. Esto se
debe a que mientras todos los compuestos fluorescentes
absorben luz no todos los compuestos que absorben luz
emiten luz, hay menos compuestos gue fluorescen que los que
absorben. Una sustancia que absorbe luz pero que no
fluoresce causa interferencia positiva en un
espectrofotdémetro pero no en un fluorémetro.

Otro factor que hace a la flucrometria especifica es
que mientras oue en la absorbancia se escoge solo una
longitud de onda, en 1la fluorometria se escogen dos
longirtudes de onda y da un mayor grado de libertad. Dos
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compuestos gue absorben a la misma longitud de onda no
necesariamente emiten a la misma longitud de onda.

Un tercer factor es que no se necesita hacer las
mediciones en el pico o en la meseta mdxima del espectro
tal como se prefiere en espectrofotometria. Y para evitar
sustancias interferentes se usan longitudes de onda que no
produzcan picecs maximos de activacién o emisidn. (3}
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2.4 REACTIVOS.

1a evaluacion de un analito requiere de un métode que
implica la utilizacién de reactives, equipo o instrumentos
y materiales control. Todos ellos pueden adquirirse
comerciraimente.

Especificamente los reactives existen de muchas formas
vy para diferentes propésitos. Algunos existen para usarse
con equipos especializados o sistemas analiticos cerrados
que producen un resultado con solo introducir una pequeila
cantidad de muestra. Otros son utllizados para el trabaio
manual, va sea en forma de Kit o como reactivos que s&
preparan en el mismo laboratoerio.

En general, los materiales que se utilizan en el
laboraterio clinico son:

Materiales del laboratorio clinico. Son todas aguellas
sustancias, guimicas y biolégicas que son ofrecidas por el
fabricante o proveedor como una ayuda en el laboratorio
para la determinacién de enfermedades o del estado de
salud, que no es administrado al paclente para obtener
dichos propdsitos. (18}

Materiales de laborateorio  generales. Sustancias
gquimicas y bioldgicas que tienen miltiples propésitos en €l
laboratorio y no tienen usos especificos. Ejemplos de elles
son: MNaOH, KOH, H;S04, fenol. (18)

Kit. Dos o mas materiales de laboratorio clinico o
generales (excluyendo materiales reconstituidos) cor o sin
otros componentes empaquetados juntos, disehados para el
desarrolle de un procedimiento para el cual las
indicaciones estén disponibles en el empaque. Los
materiales para investigacidn Y los fabricados
especialmente para un propésito no se incluyen. Ejemple de
Kit reactivo:

UREA Merckotest®, equipo para 80 determinaciones.
Reactivos:

(1) Suspensidn de Urxeasa.

(2) Solucidn patrdn de Urea.

{3) Reactivo de fenol (concentrado).

{4} Solucitn de hipoclorito

Materiales referencia. Materiales quimicos Vi
biolégicos gque estadn heches para auvxiliar en el
establecimiento de la exactitud de 1los procedimientos de
laboratorio o evaluar la exactitud de los valores asignados
para materiales de laboratorio clinico, calibradores u
otros materiales. Ejemplio, Un estandax bioldgico
internacional de la OMS. (18)

Calibradores. Materiales que estan destinados a usarse

para auxiliar a adaptar o estandarizar procedimientos de
laboratorio clinico o instrumentos. Cierxtos calibradores
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son llamados frecuentemente esténdares en la practica del
laboratoric clinico. (18)

Materiales c¢ontrol. Son los materiales gque estan
destinados a usarse en procedimientos de laboratorio
clinico como auxiliar en la evaluacién de la precisidn u
otros aspectos de tales procedimientos. Ejemplo, Qualitrol
Path y Qualitrol Norm para Calcio de Merck.

Materiales hechos especialmente para un propésito.
Materiales preparados por el fabricante a peticién de un
individue, grupo de investigacién o laboraterio y no estan
disponibles para la distribucién o venta generxal. Ejemplo:
Albumina sérica Bovina. Liofilizado de alta calidad para
propbsitos de investigacidn en Dbiologia celular. pureza
98% .

Materiales de laboratorio de investigacidn. Materiales
gque estan en proceso de desarrollo, claramente etiquetados
“s6lo para investigacién”. Las caracteristicas de desempefo
de este producto no han sido establecidas. (18)

2.4 1. Euquetas.

Es importante que al adquirir un producto se indiquen
los datos necesarios para realizar la metodologia por la
cual se ha optado.

Las siguientes especificaciones se aplican a etiquetas
de materiales de laboratorio clinico, kits, componentes de
kits, materiales de referencias, calibradores, materiales
control, y todos los materiales aplicables al laboratorio
generales. Tales especificaciones deben darse en el
contenedor inmediatoa. Si el contenedor es pequefc para
acomodar toda la informacién o si el marbete pudiera
interferir con la lectura de los resultados, el fabricante
debe proporcionar tanta informacién como sea posible,
incluso usando abreviaturas sobre la etiqueta del
contenedor inmediato, si no es posible puede darse en otro
contenedor (como el empaque) o en algun tipo de folleto que
acompafie al producto. (18B)

2.4.1.1. Nombre del producto. Se reguiere de un nombre ne
comercial (puede ser descriptivo). El nombre comercial es
opcional. Para un producto derivado de material biolidgico,
debe proporcionarse la fuente genérica como informacidn
cuande sea relevante para el desempefio propio del
procedimiento. (18)

2.4.1.2. Cantidad. Masa, volumen, concentracidn, cantidad
numérica u otra designacién aplicable a la cantidad. Se
recomienda como minimo el uso del Sistema Internacional de
Unidades (SI). En algunos casos es aproplado indicar el
nimero de pruebas gque pueden desarrollarse o el volumen de
un material reconstituido.
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2.4.1.3. Numerc de lote o numero control. Una designaciodn
alfabética y/o numérica por medio de la cual es trazada la
historia de la fabricacidn del producto. (18}

2.4.1.4. Informacidn de almacenamiento. Agquellas
condiciones de almacenamiento necesarias para protegexr la
estabilidad del producto, ejemplos son:

2 a 30 °C {o 16 °C £ 14)

2 a 10 °C (¢ 6 °C % 4;

~18 °C o menos

~40 °C o menos.

Evitar congelamiento

Otras condiciones puede afectar la estabilidad (por ejemple
luz y humedad) y pueden establecerse. 5i las condiciones de
almacenamiento del producto abierto o reconstituvido son
diferentes del producto no abierto también deben darse.
(18}

2.4.1.5. Fecha de expiraciéon. Una fecha de expiracién
basada en las instrucciones de almacenamiento. Debe
indicarse s1 el periode de estabilidad del producto abierto
o reconstituide son diferentes del producto no abierto.

2.4.1.6. Proveedor. Nombre vy direccién del fabricante,
empacador o distribuidor. Si esta no es la direccidn a la
cual el usuarioc puede informarse directamente, debe darse
ta informacién en algin folleto que acompaiie al producto.
{18)

2.4.1.7. Precauciones. Si un producto puede ser confundido
con un producto para administracidén al paciente o con un
medicamento o© una preparacion bioldgica, debe indicarse
como “Solo para uso de laboratorio”. Si existe algin dado
asociado al producto debe indicarse, por ejemplo, PELIGRO
RADIACTIVO, o con simbolos internacionalmente adoptados.
{18}

2.4.1.8. Uso destinado. El uso destinado del producto puede
establecerse posiblemente por el nombre del producto. Por
ejemplo: Salmonella polivalente, antisuero aglutinante.
Fste parrafo no se aplica a materiales de laboratorio
generales.

2.4.1.9. Potencia y pureza. Cuando es necesario para el

propio desempefo del procedimiento la potencia y la pureza
del producto pueden darse en términos usuales. (18)

2.4.2. Informacién adicional.
Para materiales de laboratorio clinico y kits toda la

informacién esencial no provista en 1la etiqueta del
contenedor debe darse en un folleto como la sigulente.
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- Nombre del producto

- Uso

- Principic de la prueba. Una explicacidén concisa de la
reaccién quimica, técnicas y literatura de referencia.

-~ Precauciones

- Conveniencia para su uso. Si  es apropiado, deben
proporcionarse las indicaciones fisicas, bioldgicas vy
guimicas de inestabilidad o deterioro. También  se

provorcionan aqui descripciones de pruebas apropiadas gue
el usuario puede aplicar para asegurar el desempefio
sat.siactoric del reactive ¢ reactivos.

- Rzactivos

z. Para aguellos materiales ofrecidos por el fabricante.

(i} Wombre, cantidad, proporcidén o concentracién de cada
ingrediente reactivo para productos derivados de materia o
materiales biolégicos. FEstablecer también cuando sea
necesario para el desarrollo propio del procedimiento, las
fuentes genéricas, potencia, especificidad, sensibilidad,
etc. Establecimiento del material que ha side calibrado
nuevamente con un material de referencia reconocido.

(ii) La presencia y cambio de cualquier ingrediente
catalitico o no reactivo tal como buffer, preservativo,
estabilizador, que el usuar:ro podria desconocer y que puede
afectar el desempefic de la prueba o influenciar los
resultados.

(iii) Para los kits, una lista de materiales provistos
por el fabricante. 35i los componentes de un Kit son
intercambiables con otro Kit, el fabricante podria indicar
ests caracteristica en el producto.

o. Lista de aquellos materiales no ofrecidos por el
fabricante pero requeridc para el desarrollo de la prueba.
Una descripcién de pureza, procedimiento de dilucidén o
mezclado y cualquier otra informacidn pertinente. (18)

- Equipe. Cualgquier requerimiento especial de equipo
descrito para gque el usuario elija el mds adecuado.

- Espécimen. Cuando sea posible una descripcidn de :

a) Precauciones especiales en cuanto a la coleccién del
espécimen incluyendo preparacién del paciente.

b} Aditivos (ejemplo anticecagulantes, preservativos, etc.}
necesarios para mantener la integridad del espécimen .

c) Sustancias de interferencia.

d) almacenamiento recomendado e instrucciones de
manipulacién para la proteccidén y mantenimiento de la
estabilidad del espécimen. (18)

- Procedimiento. Una descripcidén detallada de cada paso
requerido para el propic desempefic de la prueba. Puntos a
ser considerados:

a) Procesamiento especial o manipulacién necesaria para

especimenes que pueden contener sustancias de
interferencia.
b) Dilucidn, reconstitucion, mezclado u otros pasos

necesarios para aquellos reactivos proporcionados por el
fabricante, incluyendo <condiciones de almacenamiento y
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estabilidad de materiales reconstituidos. El tipo exacto de
fluido que debe usarse para la dilucién o reconstitucidn.
¢) Procedimiento de calibracién incluyendo la seleccidn ¥y
preparacidén de calibradores, uso de blancos, preparacién de
una curva esténdar.

d} Uso de procedimientos de control de calidad incluyendo
uso recomendado de controles apropiados.

e¢) Una lista de condiciones precisas experimentales Lleos
cuales se requieren como, pH, temperatura, tiempo de pasos
zspecificos, estabilidad de reaccidén final.

f) Calculo de resultados incluyende una explicacién de cada
factor y paso en el calculo. Es apropiade dar un ejemplo
del calculo.

gy Técnicas del procedimiento las cuales pueden ayudar al
usuario a desarrollar la prueba mds efectivamente.

- Especificaciones ¥ caracteristicas especiales. Una
discusion de las wventajas, limitaciones, exactitud, etc.
de)l método. Puntos a considerar incluye:

a) Informes de la exactitud (comparado con un método de
referencia reconocido, si es posible o el método usado en
12 evaluacidén del productol precisidn, especificidad,
linearidad, vy sensibilidad del producto.

p) Resultades esperados y detalles de como los datos fueron
derivados incluyendo la poblacién estudiada.

¢} Limitaciones del procedimiento. (18)

- proveedor. Nombre y direccién del fabricante, empacador ©
distribuidor. Esto es, la direccidn en la cual el usuario
puede obtener informacidn complementaria concerniente al
producto.

- Fecha. El mes y afio de cuando fue elaborado el inserto.
{18)

Para materiales referencla, calibradores y materiales
control la informacién adicional que puede incluirse en un
folleto es:

- Nombre del producto.

- Uso. Por ejemplo, Calibrader para Glucosa, determinacién
en suero.

-Composicidén y fuente. Composicién y/ o fuente biolégica

del analito o sustancia reactiva. Para materiales
referencia, cualquier aditivo, tal como preservative o
estabilizador deben listarse 1% describirse. Para

calibradores y materiales control, los aditives pueden
listarse y describirse para su uso apropiado.

-ksignacién del valor. En el se lista:

a) Analito o substancia reactiva, valor y unidades en
términos usuales.

b) Método por el cual se obtuvo el valor asignado.

d) limites de confianza para el valor asignado. Para
materiales referencia, el protocolo del céalculos de los
limites de confianza puede describirse.

- Precauciones. Una descripcion de peligros conocidos ¥y
precauciones dque es necesario tomar.
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~-Preparacidn para su usc. Una descripclén de como tratar el
material jpara su uso posterior. Incluye datos de
estabilidad y condicicnes de almacenam:ento recomendados
para el material reconstituido.

- Proveedor.

- Fecha de elaboracidén del inserto

(18}

2.4 3. Programacion y abastecimiento

En el laboratorio deben analizarse las necesidades de
los reactivos de modo que no se agoten tempranamente o Jque
no se almacenen demasiado tiempo.

Para programar correctamente la compra de reactivos o
la preparacidn de soluciones reactivas se necesita la
sigquiente informacidn:

La cantidad de mediciones requeridas en un periodo de
tiempo determinado para cada procedimiento y en ellas se
incluven las gque se necesitan para calibraciédn y control.

La frecuencia con gue se realiza dicha medicidn.

El tiempo de trabajo que logra cubrirse con una sola
preparacién o dotacidn del reactivo.

La estabilidad del reactiveo.

Cuando se tiene el correcto control del almacén puede
obtenerse en cualquier momento la siguiente informacidn:
$i el material ordenado ya ha sido entregado.
Cuanto material va se ha usado y cuante queda.
La cantidad de mediciones realizadas con el material
utiilzado.

©]1 abastecimiento bien organizado es un prerrequisito
esencial para el optimo de los materiales, para su
recuperacién rapida y evitar el desperdicic de materiales

vancidos. Es importante «que haya suficiente espacio
disponible {congealadores y armarios a temperatura
adecuada). Los reactivos més cercanos a la fecha de

caducidad es mejor almacenarlos en primera fila. (16)

Debe tenerse en cuenta gue la calidad de los reactivos
en Latinoamérica es la misma de los que se distribuyen en
paises mas desarrollades. Aungue en ocasiones pox tramites
de importacién gque demoran el transporte, hacen que éstos
se deterioren y se acorte su vida iitil por el mal
2lmacenamiento. Cada pais debe poseer mecanismos que
verifigquen la calidad de los productos que se distribuyen
para su uso en los laboratorios clinicos. {16}



III FASE ANALITICA

En la fase analitica es donde se lleva a cabo la
medicrdn propiamente, mediante un procedimiente de
medicidn.

En la Quimica Clinica la mavoria de los valores que se
obtienen son variables continuas, es decirzr, se obrienen
valores a partir de métodos cuantitatives. La eficiencia de
esos métodos debe evaluarse para decidir cudl de ellos
el mas adecuade para cumplir con las metas que
laboratoric se ha fijado en un principio. Luege que se
encontradeo el método indicado se introduce para su uso
el trabajo de rutina.

m T 0
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3.1 EVALUACION DEL METODO ANALITICO.

Los métodos analiticos utilizados en el Laboratorio de
Quimica Clinica estadn descritos por sus caracteristicas de
desempefio: especificidad, exactitud, precisién y
sensibilidad (términos gue estian referidos al criterio de
confiabilidad); tiempo, costo, requerimientos técnicos etc.
(términos referidos al criterio de viabilidad); reuniendo
todas estas caracteristicas adecuadamente logramos un
método que pueda medir eficientements aguellas sustancias
deseadas gque representaran la condicién clinica del
paciente. (19)

Muchos procedimientos de Control de Calidad estén
implicados con el monitoreo de la precisidén y exactitud de
los métodos analiticos. Estos procedimientos deben ser
capaces de detectar cambios en el desempefic, pero no hay un
sistema de Control de Calidad que mejore un método que es
fundamentalmente errénec. La informacioén del desempefio de
urt método analitico debe obtenerse antes de introducirlo al
uso rutinario con especimenes de pacientes. (20}

Estas caracteristicas de los métodes analiticos son de
dos tipos: caracteristicas funcicnales vy caracteristicas
analiticas.

Las caracteristicas funcicnales o de practicabilidad
estan determinadas por las necesidades clinicas y los
recursos del laboratorio:

s Condiciones ambientales vy disponibilidad de personal
calificado segin la complejidad del andlisis.

* Reguerimientos de espacio para suministro 7
almacenamiento de reactivos.

e Costos de equipo, reactivos, suministros y personal.

+ Seguridad y peligros ambientales por reactivos quimicos,
muestras y desechos.

+ Disponibilidad y garantia de servicie y suministro de
repuestos por parte del fabricante.

¢ Frecuencia de calibracidn

+« Mantenimiento de eguipo, etc.
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Las caracteristicas analiticas o de confiabilidad son:
txactitud, precisién, linealidad, sensibilidad,
especificidad, estas caracteristicas estan determinadas por
la apllcaCLOn clinica y las condiciones particulares en gue
se usara el método. (3) .

3.1.1. Herramientas estadisticas

za evaluacidn de los métodos analiticos requiere de

disefios de exXperimentos para evaluar las caracteristicas
analizicas. Para ello es necesario entender ciertos
principios estadisticos elementales que son la herramienta
ratematlca para el analisis de los resultados de tales
disefics. A continuacién se explicarén brevemente algunas

gefiniciones para la compren51on estadistica.

Distribucidn normal.
£1 andlisis repetido de una muestra no darad siempre el
mismoe valor, sinc una serie de valores gue conforman un

zango. Si graficamos los valores vs la frecuencia
sprendremos una distribucién de frecuencias aproximadamente
acampanada o también denominada distribucién de

probabilidad normal. (Fig. 3.1.1)

bes
Fig. 3.1.1. Distribuc:idén de probabilidad normal.

Esta se caracteriza por la distribucién de valores
z2lrededor del valor promedic o media aritmética.

La media es una medida descriptiva de interés y se
calcula con la siguiente férmula:

X =§x,

aonde X. son las observacicnes y n el nimero de
cbservaclones.

Habiendo localizado el centro de una distribucidn de datos,
el siguiente paso es proporcionar una medida de la
variab:lidad o dispersién de los datos. Una de esas medidas
de wariabilidad {la mas simple) es la amplitud o recorrido
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que se cefine como ia aiferencia entre la omservaclon Mayor
y la menor. Esta medida por si sola no nos dice mucho de la
variapilidad para esto introducimos otro concepto: la
varianza-.

La varianza de una poblacidén de N observaciones xi,
Xz, X3, .xn, se define comc el promedio del cuadrado de
las OESV‘ECJODES de las observaciones con respecto a su
madia x. La varianza se denota por s’ y estd dada por la
férmula:

n

5= Z (X:- i)g

n-1

si, varianzas grandes implican gran variacién, pero esto
solo permite la comparacidn de varios conjuntos de datos.

Una Gltima definicién nos ayudara a describir un
zonju unTo de datos: la desviacidn estandar, que es igual 2
‘sz ralz cuadrada positiva de la varianza

[T | 2 o B

n-1

Una regla que describe con precisidn la variabilaidad
de una distribucién particular en forma de campana ¥ que
aesc:loe razonablemante bien la variabilidad de otras

sstripuciones de dates de forma monticular es la regla
empi: ca (fig. 3.1.2.}):

Dada unha distribucién de observaciones Jue es
aproximadamente acampanada, el intervalo

LR * ls contiene - aprox:imadamente 68% de las
pservacliones.

.- X = 2s contiene aproximadamente a5% de las

opservaciones.

3 -y * 3s contiene todas o casi todas las observaciones.

Nt_)v'
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Fig 3 1 2 Porcentajes de fas dreas bajo fx curva descrita por médtiplos de la desviacion estandar.

Cuandoc se desea comparar dos disefios experimentales
entonces calculamos el coeficiente de variacién (CV) que
expresa la desviacidén estdndar como un porcentaje del
promedio -

Cv= ¥ 100

5
%

Esta es una herramienta 4til para comprobar la
variabilidad relativa entre muestras gue no son idénticas o
gue no han sido procesadas en condiciones iguales {3, 21).

3 1.2. Caracteristicas del desempeiio analitico.

La Precisiétn v la exactitud se evalian haciendo
mediciones repetidas con la misma muestra, con el mismo
método analitico y mismo lote de reactivos. Para ello deben
hacerse por lo menos 20 réplicas y realizar las
determinaciones en una sola tanda o corrida. Como muestra
pueden usarse calibradores, patrones acuosos o muestras de
pacientes, pero todas ellas deben ser estables y observar
la misma cantidad siempre. El disefio debe estar pensado de
tal forma que cualquiera pueda repetirlo. Los resultados de
las réplicas son cons:iderados una distribucién aleatoria de
una poblacién hipotética, la media y otras medidas de
tendencia central reflejan la eficiencia del método. (3)
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Precisién,
Es la concordancia entre los resultados de las
réplicas, no tiene valor numérico.

Muchos autores ut:ilizan los términos imprecisidn e
lnexactitud para describir mas claramente estas medidas de
afrcrencia analiticas. (19)

Imprecisidn

Es la Desviacién Estandar (S0} o coeficiente de
variacién de los rasultados de esas réplicas.(6) Esta SD
refleja la variacién aleatoria o 1incluse fuentes de
variacién 1dentificables: inestabilidad del instrumento,
fluctuacién de temperatura, wvariabilidad en cualquiera de
los pasos analiticos (pipeteo, mezclado, ceontrol de tiempo
efc.!, uso de diferentes espeacimenes, analistas, periodos
de tiempo, métodos. Pero cada una de ellas requiere de un
disefio experimental adecuado ¥ un andlisis estadistice para
su determinacién. Estos factores pueden contribuir a la
wmprecision y muy importante, pueden producir inexactitud.

Estas fuentes de variacidén son conocidas como errores

aleatorisos. Este tipo de error ocurre en las dos
direcciones (- y +)y de modo impredecible. (3)
Exactitud.

Concordancia entre la media estimada y su valor
verdadero. Ho tiene valor numérico. (19)
Inexactitud.

Diferencia numérica entre la medida de una serie de
réplicas de una medicidén y el wvalor verdadero. Esta
diferencia puede ser positiva c© negativa y se puede
expresar en las mismas unidades de la cantidad medida, o
bien como un porcentaje del valor verdadero. (19)

La exactitud de los resuwltados analiticos se ve
afectada por las mismas fuentes de variacldén due
contribuyen a la imprecisidn, como ya se menciond antes,
pero ademas de estas fuentes de variacién la exactitud se
ve afectada por errores sistemidticos, es decir, errores que
surgen en el proceso de estandarizacidén o calibracién.

El error sistemdtico ocurre en una direccién {~ 6 +} vy
aparece en una secuencia predecible. Los hay de dos tipos:
Constante, donde 21 resultado difiere en una cantidad
constante indeperndientemente de la concentracidn del
analito y se debe a sustancias de interferencia. (3}
Proporcional, el cual aumenta proporcicnalmente cono
aumenta la concentracidn del analito. La causa puede ser el
asignar una concentracidén incorrecta al analito en el
calibrador o patrén. (3)

Ambas: precisidén y exactitud son convencionalmente

medidas en téxminos de cantidades que disminuyen en valor
cuando la confiabilidad aumenta o mejora: métodos muy
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precisos fienen pequehas sSD entre los resultados
replicados; mads exactitud se refleja en una peguefla

diferencia de los resultados con el valor verdadero. {19}

Linealidad.

Hay linealidad en un método, cuando la relacidn de la
cantidad de sustancia y la respuesta obtenida es una
funzidén lineal, descrita por y=- a + bx, esta propiedad
perm:te el calculo de la concentracién. En ocasiones la
funzién no es lineal (pero mediante alguna transformacidn
de _2s valores puede hacerse recta }o solo se comporta ccmo
recta en un rango de concentraciones llamado también rango
analitico del método.

El establecimrento de este rango puede ayudar a

determinar la sensibilidad o limite de deteccién, pues al
medir la precisién y linealidad del método se rncluyen
concentraciones cercanas al limite inferior.

Los experimentos de linealidad pueden hacerse con
patrones acuosos, pero debe tenerse cuidado de que no haya
efeztos de matriz, también pueden utilizarse muestras de

matriz apropiada {suero, orina, etc.} para determinar el
rzngo analitico Gtil.

No es recomendable usar diluciones seriadas para no
percatuar ek error de medicidn. Las diferentes
cor.zantraciones se grafican contra los valores observados
de la respuesta o sefial y asi buscar ajustar la curva a un
modelo lineal y detectar los wvalores que dqueden fuera, en
tai caso, deben hacerse tres diluciones distintas de esas
muestras. Al conjunto de datos que siguen una recta se les

aplica el anilisis de minimos cuadrados. La idealidad es

que 1a linea recta pase por el origen utilizando un blanco
reactivo. El intervalo de concentracién debe incluir los
valores clinicamente Adtiles, para ello se utilizan
concentraciones altas, medias v bajas. En las
concentraciones altas y bajas donde ya no hay linealidad se
encuentran los limites de linealidad. (3, 7, 20}

Especificidad.

£s la propiedad que tiene un métode para producir una
sefzl solamente con la cantidad mensurable gque se esté
investigando. La especificidad contribuye a la exactitud.

Algunos métodos son inezactos y dan resultados altos
falsos debido a componentes de las muestras que ademas del
arnzlito contribuyen a la respuesta. Las limitaciones de
espscificidad deben darse en la descripcidn del método
{proporcionada por el fabricante o el originador del
métecdo). En el Apéndice 2 se rmuestran los métodos
analiticos y las sustancias de interferencia mas comunes.

La especificidad se puede investigar agregando a la
muestra sustancias que se sospeche reaccionan igual que el
analito estudiado y comparar estadisticamente los
restltados de los dos grupos: con agregado de sustancias
sospechosas y sin agregado. (3, 7, 20).
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Ya gue se han establecido las caracteristicas
analiticas del método y se encontrd que es aceptable para
Su us0 en rutina es necesario vigilar que el método siga
funcionzndo adecuadamente. EL control de calidad interno se
encarga de esta evaluacién continua del método y asi
encontrar las desviaciones gue pudieran surgir de las metas
planteadas en cuanto a precisidn y exactitud se refiere.

Para los métcdos analiticos, las metas de calidad
pueden interpretarse como especificaciones de error o
cantidad de error analiticoe permitide sin invalidar la
utilidad médica de los resultades.

El error analitico permisible podria ser especificado
en términos de una SD permitida, uwna variacidn permitida o
como un error total permitide (Ver fig. 3.1.3). (22)

£l error total es un concepto integrade por ambos

tipos de error: el aleatorico y el sistematico. S5i se
arallza una muestra con un valor verdadero, un ntmero de
veces, 13 distribucidn resultante de valores tiens una
d

szsviacion estandar y un valor promedio gue serd igual al
alor verdadero si no hay ninguna desviacidn. (7}

Valor
Verdadero

Valores
observados

X
Especificacion de etrer tolal

Especificacidn de Precision
e ————

Espacificacion de Exachiud
—_— g

Fig 3.1.3 Especificaciones para error total, precisidn y exactitud (22)

Una SD permitida es una especificacién de precisidn,
una variacién permitida es una especificacién de exactitud.
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Una especificacidén de error total es un limite de ambos
errcres aleatorios y sistematicos y cualquier combinacidn
de error sistemdtico y errcr aleaterio. (22)

Parz las pruebas del laboratorio clinico donde el espécimen
es madido normalmente una sola vez o a lo mas dos veces,
habra un componente de error aleatorio y cualquier error
sistematico que pueda estar presente, por eso es més
apropiado dar una especificacidén para un error total,
porque proporciona los limites para el error aleatorio y el
errcr sistemdtico ¥ adn para la combinacidn de &stos: Una
espscificacidén de error de 10 unidades podria significax
errcr aleatorio (inicamente), error sistematice (solo) o
cuzliguier combinacidn de error aleatorio y sistematice,
podrzian ser de menos de 10 unidades. El peligro de emplear
especificacicnes de precisidn y exactitud separadas es que
las dos especificaciones pueden no ser consistentes: gue la
especificacién de exactitud permita errores de 5 unidades,
mientras que la especificacién de precisién pueda permitir
10 unidades. Aunque es rarc gue ocurran los dos tipos de
error simulténeamente.

Un ejemplo de especificacién de error total podria
ser:

Permitir un error analitico de menos de 10 unidades para el
952 de los especimenes de los pacientes. Esto significa que
solamente 1 de 20 especimenes podria tener errores mayores.
Un ejemplo de especificacidén de error aleatorio vy
sistematico separados seria:

Lz SD permitida es de 5 unidades, y la variacitén permitida
es d¢ 5 unidades. Esto implica que el 85% de los resultados
de los pacientes podrian tener errores de mencs de 10
un:dades debidos &zl error aleatorio, pero podrian tener
tarcién el error adicional de 5 unidades debido al error
sistematico, por l¢ tanto, los errores observados podrian
ser de 15 unidades.

Para propésitos de CC, el uso de una especificacién de
error total, parece apropiada para fijar los limites de la
canzidad de error analitico que puede ser permitido. Esos
iimztes incluyern el error debido al procedimiento de
medicron misme y de error debido al procedimiento centrol y
su escasez de sensibilidad (Fig. 3.1.4).
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Tamaiio de Errer Tamane de Error

C incremento ¢eltemaho
¢a Error Alasterio /

B Error 3stemalico /\

A Dasempaho Anslitico
£3labla

Fleta de Valor Meta de
Calidad verdadero Calidad
- 0 +

Caldad dal precedimignio de medicign
[

Catidad del procedimionte da madician y del procedimiente cenlro

Mata do Calidad

Fig. 3.1.4. Relactén entre metas de calidad y la calidad de los procedimientos de
mediclén y control. {22)

El error aleatorioc no se puede eliminar, pero se puede
disminuir utilizando equipoc estable, operadores entrenados y el
pramedio de los valores repetidos. El error sistematico se minimiza
con la calibracién correcta y con métodos mis especificos. {7)

Para que los resultados sean de utilidad, el error total debe
ser menor al Error Miximo Tolerable (FMT). Existe un intervalo de
variacidén aceptable alrededor de un valor fijo. Este valor es igual
{o aproximado} al limite de discriminacién del interés clinico. Para
determinar este valor de EMT se han utilizado dos criterios:

Criterio de Tonks y es el coeficiente de variacién de una
Distribucion Gaussiana de valores de referencia:

BT = ( ¥4 x intervalo de referencia } x 100
VP

bonde VP e el promedic de los valores del intervalo de
referencia central 0.95. Este criterio tiene dos
condiciones: a) para metabolitos en generxal, se acepta un
valor de EMT maximo de 10%, vy b) para enzimas acepta unc de
20%. El criterio requiere que el error sistematico sea
nulo, de modo que el EMT es el rango de error aleatorio;
aceptando la probabilidad de 5% de resultados gque caigan
por fuera de EMT, esto significa gque el coeficiente
analitico de variacién {(CaV)= EMT/2

El otro criterio es el criterio de Aspen que se
fundamenta en la variabilidad bioldgica y se define como la
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mitad de la variabilidad biolégica intraindividual,
eupresada come coeficiente de variacidon (Cvbw):
Cav= Cvbv/Z

Pt I}

S .

3.2 CONTROL DE CALIDAD ANALITICO.

vez que se han side evaluadas las caracteristicas de
y se nan encontrado aceptables, el métode se utiliza en el
de rutina. El Control de Calidad se encargard ahora ds
izs Jasviaciones de las metas analiticas que se havan

calidzad analitica lograda en una medicién depende
de _a calidad del procedimiento de medicién mismo y de la
cal:dad del procedimiento control, particularmente su
sensibilidad para detectar errores. (22)

Muchos bprecedimientos de control interno se basan en
la :ntroduccidpn de muestras control gue se someten a las
misras mediciones v pasos que la muestra del pacilente.
Estzs deben introducirse diariamente c¢on cada corrida
ana_itica.

Los materiales control pueden ser de origen humanc o
precarados sspacialmente. Los primeros pueden Ser
pregarados por el mismo laboratorio, colectando los
remznentes diarios, esto resulta més econdmico, pero debe
tenarse en cuenta el factor riesgo, ya gque son muestras
potencizlmente infecciosas. Estos controles no tienen un
walcr aslgnado
Les segundos pueden adquirirse comercialmente pero

resultar costosos, si se tiene en cuenta due se
FCCJlerc de cantidades suficlentes para un afio y asi poder
mon:torear & largo plaze. Los hay con valores asignados v
s1r. valor asignado. El valor asignade se obtiens por
consenso de un grupo pequefic de laboratorios, pero si se
tiens duda sobre el valor se debe validar contra materiales
de referenciz primarios. Existen en el mexrcado materiales
control con valor asignado  por procedimientos de

F1 maferizl control gque va a ser preparado por el
at & recogerse lo mas higiénicamente posible v
larse a -23°C. los sueros lipémicos o ictéricos deken
rtarse z)l igual que las muestras infecciosas.
Cuzndo se tenga la cantidad suficiente se descongela
tpde en una sola sesidn, se homogeneiza y se filtra, se
distribuve en biales con la cantidad éptima para el trabajo
dirario ¥ se vuelve a congelar a -20 °C. (7)

£l materizl de contrel de calidad es analizado una vez
al dia por 20 a 40 dias. Se calculan la media aritmética

{ 7} vy la desviacién estindar de todos los valores control
obtenidos {23) :

La precisién se verifica con el coeficiente de

variacién (CY) gque no debe ser mayor al 5%. El CV se
obtiene dividiendo la desviacién estandar entre la media
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ar:tmética multiplicada por 100 para expresarle como
porcentaje,

Luego ta ezactitud, se verifica cuando 2l error no es
mayor del 5%. Esto es, gque el valor mensual de cada analito
ne difiera del valor esperade en mas de ese porcentaje, en
los sueros control wvalorados gue utiliza el laboratorio,
para ello se utilizan sueros con niveles normales y también
da niveles elevados. (24}

Gréfica Control

Los resultadoes contrel pueden representarse en una
grafica control, que es una grafica x-y, en la que en el
eje de la abscisa se encuentra el periodo de observaciones
(en dias generalmente) y en =l de la ordenada se encuentran
los limites establecidos alrededor de la x. (Fig. 3.2.1.)

En esta gréafica hay dos zonas de alarma, una que va
desde los limites x - 3s hasta x - 2s y X + 2s hasta x
+ 3s. 51 los valores tlenen una distribucién normal y el
procedimiento es estable el 95% de los wvalores caeran
dentro de x * 25 lo que significa gque uno de cada 20
valores caera fuera de ese limite sin que el procedimiento
esté fuera de control.

+3g
+2s
- £ T
% s -
| -3
-2%
3s i e ——t————————+——+

1 2 3 4 5 i 2 3

Tiempo {dias}

Frg 32 1. Gréfica de control de calidad. Los datos control se encueniran dentro del Himite
stls (24)

Cuando un valor cae fuera del limite 2 * 35 es un
indicative de que el operador debe tomar una accibén
correctiva ya gque la probabilidad de gue caiga en esta zona
es de 1 en 330, es decir la probabilidad es muy bkaja y no
puede aceptarse desde el punto de vista del laboratorio.
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En esta grafica el operador puede reconocer tres
sityvacliones:
~Las zohas de aceptacién de los valores
-las zonas de alarma
-Lzs zonas de accidn.

El phijetivo de control de calidad es que los valores
caizan dentro de la zona de aceptacién. Si la cantidad de
valores que caen dentro de la zona de alarma es mayor que
a probabilidad (95% o6 1/20) significa gque hay algin
cr.emz v serd de precisién si los valores alternan entre
s limites superiores e inferiores. El problema serd de
xazctitud si se colocan dentro de un solo lado de la media.

4]

En la descripcidn del procedimiento control el términc
“Regla control” serd usado para designar un criterio de
dec.sién empleado para juzgar si una corrida analitica esta
“en control” o “fuera de control”. Para abreviar una regla
conzrol, se usard el simbolo A,, donde A representara un
zstzdistico ¢ un nimerce de observacicnes control y L
representarda los limites control. (23)

Las reglas control son herramientas estadisticas para
apovar al operador en la interpretacién de los resultados
obtenidos con material control y  evaluar si el
procedimiento mantiene una ejecucién estable o si se han
introducido efectos sistemdticos o aleatorios.

Cada regla control se caracteriza por dos
srotabilidades: la probabilidad de deteccidén de un error vy
a probabilidad de una falsa alarma. El analista debe
uszar la combinacidén de reglas de control gque se apliguen
a suas necesidades Yy gque tenga una probabilidad baja de
falsa alarma y la probabilidad mads alta de deteccidn de
error.

La desventaja de utilizar un sistema de contrel minimo
zon un solo control por corrida es la probkabilidad
relativamente alta de una falsa alarma. Westgard formuld un
sistema de reglas maltiples gue consiste de wna combinacién
d4e reglas con la mayor probabilidad de deteccidn de errores
y una probabilidad aceptablemente baja de falsa alarma.
También 1ndica cuales errores son mds probables (aleatorios
o sistematicos}. (7)

Presentaremos las reglas de Westgard en un diagrama de
flujo (Fig. 3.2.2.), en el cual se resume el procedimiento
de control de calidad. (23)

La secuencia de los pasos del procedlmlento control
esrin indicados en el diagrama de flujo dentro de los
circulos y las reglas de control se indican dentro de los
cuadros. Los pasos se explican a continuacidn.

!

1) 81 el resultado control esta dentro del limite contrel
#» * 2s de la grafica contrel, la corrida analitica es
aceptada; los resultados de los pacientes pueden ser
reportados. El procedimiento de control de calidad esté
completo.

69



7)1 Si el resultado control excede los limites control x %
35 de la grafica control, la coxrida se rechaza, los
resultados de los pacientes no deben ser reportados.

3y 51 el resultade contrel excede Xt 25, pero estd dentro

Az los limites control =x % 3s, el resultado debe ser
evaluado nuevamente, tomande en consideracidon resultados

previos

2] Si los dos ultimos resultados control excedieron ya
sca del linife control =x + 25 o % - 25, la corrida es
recnazada, los resultades de los pacientes no  deben
recortarse.

b) 5i uno de los dos resultados contreol exceden el limite
X + 25 y el otro excede el limite x - 2s, la corrida es

rechazada, los resultados no deben reportarse.

S1 una de esas dos pruebas rechazan la corrida, debe
analizarse 21 procedimiento de wmedicidén y encontrar el
factor que posiblemente esté causando los errores o
consultar a un laboratorio central. 8i ambas pruebas, por
otro lado, aceptan la corrida, los resultados de los
pacientes pueden reportarse pero la evaluacidén podria
continuar como sigua.

Datos
Control

En control
corrida aceptada "

No

e Ho Ho Mo

et O e O e W e T
5

@ [O MORICK

Puera de conciol iviso para
coczida rechazada panteniniento preventivel

N
E]
=

5

Fig. 3 2 2 Diagrama de flujo de las reglas control. (23}

4} Para la posterior evaluacidn de los datos control, otras
dos pruebas han de desarrcllarse:

a) Si los dltimos cuatro resultados control exceden el
mismo limite control ¥ + 1s ¢ x - 1ls, la prueba da un
aviso.
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by S5i los ultimos diez resultados control caen en el
mismc lado de x, la prueba da un aviso.

S1 ambas pruebas son aceptadas sin  aviso el
procedimiento analitico se asume que esta en control. Si la
vlt:ma de las dos pruebas da como resultado un aviso, deben
inspeccionarse las mediclones antes de emprender nuevas
corridas analiticas para prevenir errores de medicidn,
causando rechazo de una corrida futura.

A continuacidn explicaremos el significado de las seis
reglas de Westgard.

1... representa la regla en la que un resultado control
excade los limites de x + 25 y proporciona un aviso. Esto
se interpreta como la necesidad de una inspeccidn adicional
de los datos control probando con las otras reglas para
juzgar si la corrida analitica debe aceptarse o no.
Ejemplo:

+33
+2s s

1_es !a regla en la que una corrida es rechazada cuando
un resultado control excede los iimites control de x *+ 3s.
esta regla es sensible primariamente al error aleatorio,
pero también responde a errores sistematicos grandes.
Ejemplo:

135

+3s 5

+2s /
+is /

\
[
N

22, BEs la regla por la cual la corrida es rechazada cuando
dos resultados consecutives exceden el mismo limite el cual
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puede ser x + 25 o X - 2s. La regla inicialmente se
aplica a mediciones dentro de una corrida. Ambas mediciones
pueden ser sobre el mismo material o ser una medicidn de
dos diferentes materiales control. Una corrida es rechazada
cuando dos resultados control consecutivos dentro de la
misma corrida exceden sus respectivos limites control + Z2s
o su respectivo limite -2s. Cuando aplicados a mediciones
consecutivas sobre diferentes materiales, la regla es
sensible a errcores sistemdticos que ocurren durante todo el
intervaic de medicién analitica. Cuando es aplicade &
mediciones consecutivas sobre el mismo material, la regla
es sensible a errores sistemdticos gque ocurren a una
concentracion.

Ejemplo:

*3s _,..-'-""-.: 225
+2s PEd

e N //

B1: Ea

|
o

-3s

R;. Es la regla control por 1la cual una corrida es
rechazada cuando el rango (R), gque es la diferencia entre
los resultados control altas y bajos dentro de una corrida
exceden 4s. Para implementaciones manuales, la regla puede
ser utilizada en una forma mas cuantitativa, tomando la
diferencia exacta entre los resultados de la medicidn altos
v bajos en 1a corrida. La regla puede ser aplicada a las
dltimas dos mediciones control. Esta regla es sensible a
errores aleatorios.

Ejemplo:

t3s

+25 £

+1s

4,, Es la regla de aviso, la cual indica que se debe hacer
una nspeccidn del procedimiento de medicidn cuando cuatro
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resultados control consecutivos exceden el mismo limite, ya

sea % + 1ls o x - ls. Las mediciones consecutivas pueden
ocurrir con un  sole material control, e}l cual ©puede
requarir la inspeccién de la medicién para un solo material
santrol de cuatro corridas consecutivas, o las mediclones
pueaan sar de diferentes materiales control, reduciendo el
numero de corridas requeridas para acumular cuatro
mediciones. Esta regla es sensible a errores sistemdticos.

oyerplo:

+3s

+2s5

+1s

L\
s % % 41
L2¢ e

16: Es la regla de aviso que requiere que 10 resultados
control consecutives caigan en un lado de la media. Las
mediciones ocurrirdn sobre algunas corridas y pueden ser
evaluadas en un solo material control o entre varios
materliale control. La regla es sensible a errores
sistematicos.

Ejemplo:

+3s

+7s

tls

|

-is “\%~h_{/’7\:-i__‘: \\ // t=

{23
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3.3 Fuentes de variacion analiticas.

Algunos factores gue producen imprecisién son:
Intracorrida

* Errores en las mediciones de reactives y/ o muestras

* Evaporacién de la muestra

+ Error espectrométrico

* Variacién de la temperatura de incubacidn

~ Variacién electrénica posterior a la calibracidn
Cntre corridas

+ Error aleatorio en la calibracién

+* peterioro de los calibradores
Entre dias

+ Variacién entre lotes de calibradores ({(de frasco a

frasco)

* Errores de reconstitucién

* Error aleatorio de la calibracidn

("

Hay varios factores gyue deben atenderse en el momento
de la medicién para evitar errores analiticos

1. Almacenamiento y estabilidad de los reactivos. Las
condiciones generales de almacenamiento incluyen un lugar
limpio, seco y luz baja. Debe evitarse la exposicidn al sol
cuando se tienen los reactivos sobre la mesa de trabajo. Se
vondrd mucha atencién a la indicacién de almacenaxr a
temperatura ambiente, ya que esta indicacién se refiere al

intervaio de temperatura de 20 a 25°C. Existen localidades
en las que la temperatura ambiente exceden este rangs, en
tal caso es inadecuado preservar el reactivo a temperatura
ambiente. {7)

La mayoria de los reactivos que se adquieren
comercialmente se almacenan en los mismos recipientes en
gue fueron surtidos. $i se trata de compuestos inorganicos
pueden almacenarse a temperatura ambiente no asi con los
compuestos organicos para ello el fabricante dara las
indicaciones de temperatura de almacenamiento.

5i algin reactivo nc tiene indicado la fecha de
caducidad puede entenderse como estabilidad hasta el fin
del reactivo, pero debe cercicrares que no ha perdido sus
caracteristicas antes de usarse. Debe recordarse que los
reactivos liofilizados tienen una vida Gtil mayor que locs
gue no lo son, perc es mejor reconstituir sélo la cantidad
que se utilice diariamente. (7)

2. Instrumentos. Es muy importante gue el personal gue
lleve a cabo las medicicnes esté enteramente familiarizado
con el instrumento y si no lo estd no debera hacerse cargo
de la medicién &1l solo.

para el buen funcionamiento deben seguirse todas las
especificaciones del fabricante en cuanto a requerimientes
de voltaje, corriente eléctrica, gas , agua, vacio etc.,
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para evitar que en el momento de la medicién ocurra alguna
fluctuacidn. (25, 17}

La Federacién Internacional de Quimica Clinica ha
zlaborado guias que enlistan las especificaciones de
zspectréometros (17), espectrometros de emisidén de flama
.D6', espectrémetros de absorcién ({27) y analizadores
guimico-clinicos (28).

abn cuando el eguipe funcione adecuadamente existe el
sesgo de que 2l acarreo afecte las medicicones. El acarreo
~~2:re cuando s traslada material de un recipiente de una
nedlcién a otra. Puede suceder por ejemplo, gue se acarree
muestra de un valor alto a una muestra de valor bajo. Otro
caso puede ser cuando se acarrea diluyente o reactivo y
puede ocurrir en instrumentos que utilizan una misma sonda
para repartir los reactivos. (7}

PR

3. Tiempo y tCemperatura de reaccidén. La mayoria de los
laboratorios utilizan Kits reactives para las mediciones
quimicas y para ello deben seguirse al pie sus indicacicnes
sobre todo si se trata de enzimas. También existe un tiempo
maximo para hacer la lectura después del cual el resultado
ya no es confiiable. Debe organizarse el trabajo de modo que
este tiempo no se sobrepase.

3.4 CALCULO DE RESULTADOS

El calculo del resultado varia mucho dependiendo del
s:stema de medicidén, pero por lo general se estima
snsertando el wvalor de la sefial producida por la muestra en
una curva de medicién y leyendo el valor de la cantidad en
2} eje Y en la gréafica. La curva de medicidén es inversa a
la curva de calibracién trazada con las sefiales (eje Y)
producidas por concentraciones conccidas del analite (eje
£y En ocasiones el resultado se obtiene impreso
sutomadticamente, pero en el case de los calculos manuales
no debe insertarse la sefial en wuna grafica dibujada
manualmente. En su lugar se calcula una ecuacidn de
regresién para obtener el valor de la cantidad de la sefal
de la muestra. (7)
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IV FASE POSTANALITICA

La fase Postanalitica consiste de algunos pasos que
también son importantes para asegurar la calidad de los
resultados de las mediciones, ya que no es suficiente con
solo obtener los resultados precisos y exactos si los
resultados no son presentados en forma clara, coh todos los
elementos necesarios para llegar al Diagndstico y a tiempo.

4.1. REPORTE.

El reporte completoc es la interfase mas obvia entre el
laboratorio ¥y el médico. Un excelente servicio implica un
reporte atractivo, informative y libre de confusiones. El
reporte significa el producto terminado del laboratorio de
quimica clinica.

Existe uns gran variedad de formas de sclicitudes - de
examenes de laboratorio y de «reportes debide a la
independencia y originalidad de cada laboratorio y porque
la tendencia a utilizar computadoras para generar reportes
se ha generalizado.

Existe la necesidad de estandarizar los formatos de
los reportes. Se ha propuestec que para distinguir los
diferentes departamentos se utilice un cébddigo de colores
que 1i1dentifique mds fdcilmente al departamento al que se
solicits el examen. Las propiledades a medir pueden
agruparse &n una seccldn comidn.

Existen instrumentos como los analizadores de gases en
sangre ¢ los contadores de c¢élulas que son capaces de
generar sus propios reportes, pero que pueden tener el
inconveniente de dar reportes gue no tienen el tamafo
estandar o gue no tienen la forma del reporte final o que
pueden carecer de unidades. En consecuencia el laboratorio
tiene gue producir un reporte final transcribiendo los
resultados o bien anexando estos al reporte final. (29)

4.1.1. Relacidn entre la solicitud y el reporte.

Al momento de disefiar el formato del reporte, debe
decidirse por el contenido que tendrd vya que de esto
depende que datos deben proporcionarse en la solicitud del
eraman. En un laboraztorio bien organizado la cooperacién
del médico es muy importante, esta consiste en llenar
completamente la solicitud, anotar detalles importantes
como el tiempo de la toma de muestra y si el paciente
estuvo en ayuno, vya que casl s:iempre son omitidos.

La cooperacién se obtiene con educacién a largo plazo,
y que el personal del laboratorio indigue al médico cuales
datos no fueron dados.

Algunos hospitales utilizan formas gque sirven para
ambos propésites: como solicitud y como reporte. Los
resultados son llenades a mano por personal del laboratorio
y esas formas pueden incorporar una copla al carbén pazxa
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gquedar en los registros del laboratorio. Esta practica
resulta econémicamente atractiva, pero es dificil asegurar
gque leos reportes escritos a mano sean legibles siempre v no
son atractaives. {29, 7)

2. Requerimientos generales.

¥o hav un convenioc universal, pero la informacidn que
sienpra se incluye en el reporte son:
s :aentificzaciéan completa del laboratorio (impresa en ia
rapelaria generalmente)
s -aentificacidn del paciente (nombre, numero de
identificacién, edad, sexo, fecha de nacimiento o edad,
localizacién del paciente).

e fecha de la toma de muestra

e naturaleza del espécimen

* wbre de la cantidad mensurable o caracteristica
oservagsle. )

e zlor numérico, unidades.

s intervalo de referencia parxa el resultado.

No es obligatoria la informacidn adicional pero
resalts de mucha utilidad y esta puede ser:

e limites de confianza analiticos
*» -oadicicnes relevantes (por ejemplo ayunoj

precaucién por la interferencia de algin medicamento

* =spacioc para comentarios interpretativos.
e firma de la persona responsable de entregar los
resultados.
{30, 25, 7)
Lz identificacién dada en la forma de la solicitud
pusde reproducirse en el reporte, junto con la fecha de la
e on Las cantidades y  sus resultados deperan
r t claramente y en la terminologia atil vy
c nsibie para gquien lo reciba. £l orden de los

resultados debe ser 16gico, pueden usarse las reglas
internacionales aceptadas del Sistema Internacionzl de
Unidades. (31)

4 1.3, Indicacidon de anormahdad

Los resultados inusuales T“patoldgicos” deben ser
presentados de forma que atraigan la atencién del médico.
La variedad de métodos analiticos empleados,
particularmente en enzimologia clinica v algunos
inmunoensayes en los que diferentes procedlmlentos pueden
producir resultados gque difieren en 100% o mas, hacen que

la interpretacion sea difieil sin una guia. Cada
laboratorio debe ofrecer una guia apropiada para sus
propios métodos. Esta anformacidén para asistir a la
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interpretacidn debe estar preferiblemente sobre el reporte
mismo. (29)

4.1.4. Interferencta de medicaimentos

Los efectos de la terapia farmacolégica en las pruebas
1 laboratorio estdn bien reconocidos y de ellos se
inlard ampliamenta en el Apéndice 2. Pero el personal del
boratorie regularmente no toma a su cargo la tarea de
igar gue fratamiznto esta teniendo cada paciente. Sin
embargec la complejidagd de farmacos interferentes es mucha
czrga para la memoria. La introducciédn de registros
computarizados de todos los farmacos administrados a cada
paciente podria permitir al personal del laboratorioc estar
alartados automadticamente para la posibilidad de wuna
interferencia del medicamente con el examen solicitado.
{25

s
a
o
p
;

4.1.5. Condiciones del examen.

Algunas pruebas tales como glucosa plasmatica,
triglicéridos, tensidn de oxigenc de sangre arterial, se
ven afectados por las condiciones en gue es tomada la
sangre (para glucosa o triglicéridos, si el paciente esta
en ayuno, © para la tensidon de oxigeno en sangre, qué
porcentaje de oxigeno esté inspirando el paciente. Otras
rruebas tsles como cortisol en plasma se ve afectada por la
Lora del dia en gue Zue tomads la muestra. Es deseable que
e} reporte indique esos factores que pudieron alterar el
examen. {29)

4.1 6. Limites de confianza analitica.

Todas las pruebas del laboratorio estan sujetas a
grror analitico, para algunos exdmenes por ejewplo 1a
zoncentracidon de sodio sérico con una precisidon excelente
izl limite de confianza analitico del 385% de £ 1 a 2% es
logrado) . Para otros, incluvendo algunas enzimas séricas y
radiolnmunoensayos con un timite de confianza del 95%
pueden ser del orden * 25 a 50%.

Los laboratorics pueden gastar rmucho dinero en
programas de control de calidad permitiendo su propia
evaluacién del desempedo, pero raramente comunican esta
informacidn a los médicos. (29)

4.1.7 Interpretacion de los resultados

La interpretacidén del zreporte es un punto que causa
controversia. Algunos opinan gque no se puede dar una
interpretacién si no se tienen todos los datos clinicos
pertinentes y, en consecuencia, el diagnéstico s6lc es
responsabilidad del médico del paciente.{7) Pero el clinico
prede dar algin comentario util al medico y sugerir algdn
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otrc examen que se regulera para confirmar alguna situacidn
clinica. (32).

De cualquier forma la persona gue interprete les
rescltados de la medicién, va sea el clinico o el médico
solicitante debera conocer los factores gue pueden afectar
los resultados y debe estar familiarizado con los wvalores
de referencia. Los resultados inesperados pueden requerir
investigacion posterior lo que puede incluir:
¢ revisiodn de los resuitados de controles,

e revisidn de los resultados sobre la hoja de trabajo del
rismo tipo de metabolite hechos recientemente al paciente
v a otros paclientes,

e« modiciones repetidas de la muestra del paciente,

» mediciones repetidas del material control,

+ mediciones repetidas del material control con un nuevo
lote de reactivos,

e« medicién de una muesfra reciente del paciente. (33)

4 1 8. Firma

La firma de la persona responsable del laboratoxic en
el reporte puede ser debatible: la firma indica que alguien
en el laboratorio acepta la responsabilidad por el
contenido del reporte, esto implica que estuvo sujeto a
alguna inspeccién antes de ser emitide. La inspeccidn
podzia consistir de wigilar que la solicitud esté llenada
correctamente, la muestra analizada de manerz adecuada ¥
sin retraso y gque los comentarios sean los adecuados. (32)
Pers es imposible que todos los reportes emitidas sean
1nspecclonados para cada aspecto, sobre todo an
laboratorios donde se realizan diferentes exdmenes a 500 o
mas muestras, gque hacen la tarea de firmarlos bastante
trardada y fatigante. Al final mas importante que firmar el
reporte es poner atencidén a los resultados inusuvales o de
importancia clinica, para ello todo el persconal debe
conocer los resultados anormales que reguieren de accidn
urgente {29,32}. Con esto se concentrara la atencidn en un
peguefo namero de reportes peimitriendo el tiempo necesario
para actuar urgentemente en caso que se requiera. (29)

En México la ley exige que el reporte sea firmado por
el responsable del laboratorio de manera autdgrafa.

4.1.9. Accidn urgente

El clinico debe considerar si un resultado particular
jJustifica la accién urgente sin considerar la solicitud del
médico, ya gue algunas anormalidades pueden encontrarse atn
cuando no se sospechen clinicamente.

Cuande un resultado indica una condicién que el
clinico sabe que es peligrosa y requiere accién antes que
el reporte sea enitido, debe analizar primere 1la
posibllidad de un artefacto, por ejemplo si el nivel de
Potasio es alto él podria investigar si el plasma estaba
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hemolizado o si el sodio plasmiatico vy cloruro estan
inexplicablemente muy bajos. (32)

4.1.10. Entrega de resultados

Los resultados de la medicidén deben ser transferidos

sin retraso. La transferencia de datos directo
electrénicamente o sobre el reporte, es rapido v
conveniente. Para reportes escritos, el transporte en auto
puede ser un alternativa al transporte postal.

Frecuentemente, no tedes los tipos de cantidades son
medidas diariamente, y los resultados pueden, por lo tanto,
estar listos a diferentes tiempos.

Si los resultados son enviados inmediatamente después
de su terminacidén o si son detenidos hasta que sean medidas
todas las cantidades solicitadas, debe estar convenido con
el médico solicitante. En caso de urgencia o cuando los
resultados indiquen que el paciente puede estar en peligro,
es obligatorio un reporte inmediato, por ejempio, una
llamada telefénica. EL procedimiento y la responsabilidad
para esto debe estar claramente establecida para el
parsonal del laboratorio.

Con el fin de evitar exrrores deben disminuirse al
mazimo el nfmerc de transcripciones. El1 Fax puede ser
considerado como una alternativa de los resultados por
teléfono, siempre que se pueda asegurar que el médico
solicitante verd el reporte tan pronte como sea posible. Un
reporte ordinario es necesario alin por si la impresién no
es clara. (31)

4.1.11 Renhasos.

El jefe del laboratorio debe atender a las fechas de
la toma de muestra y de la recepcidn de la misma en el
laboratorio, para asl poder establecer si hube algan
retraso indebido en el transporte o en el desarrollo del
examen. (32)

4.2 INTERVALOS DE REFERENCIA.

Los intervalos de referencia bioléglca deben
establecerse en colaboracién con los laboratorios
centrales, y deben estar disponibles para el médico. Es mas
conveniente imprimir el intervaloc junto con cada resultado.
Es especialmente importante dar los intervalos de
referencia para el método que se estd utilizande y las
vnidades sean las mismas que las obtenidas por el método.
5i los intervalos de referencia no pueden darse junto con
los resultados pueden proporcionarse en una lista
distribuida por el laboratorio. (31)

La metodologia para la obtencidn de los valores de
referencra se tratara mas ampliamente en el Apéndice 3.
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4.3. ARCHIVO Y RECUPERACION DE DATOS.

Los resultades analiticos de los pacientes son datos
confidenciales ¥ deben ser guardados ¥ tratados
adecuadamente.

Es esencial que los registros completos sean retenidos
para todos los resultados emitides por un periocdo
especificado por la ley, incluvendo la identidad del sitio
donde se desarrolla la medicidén. Esto es una medida de
seguridad parz prevenir la pérdida de datos, y es esenciral
para sitios los cuales ofrecen una presentacidén acumulada
de resultados para un paciente. También es necesar:o
almacenar los resultados para analisis estadisticos, 1o
cval puede ser de valor considerable para la evaluacidn del
desempefc. Es recomendable que se retengan los registros de
garantia de calidad para hacer comparaciones relacionadas
con el tiempo de los resultados de los pacientes. En
algunas ciudades se prescribe que los sitios analiticos
guarden las solicitudes y los resultados para propdsitos de
costos. E) no gunardar los registros puede causar problemas
legales.

Es responsabilidad del médico almacenar el reporte del
laboratorio {jurnto con otra informacidn scbre el paciente)
en el registro del paciente, por el periodo minimo que es
requaride por laz ley. (31} En México la ley cobliga a los
laboraterics a conservar dichos resultados por 6 meses.

4.4, CONFIDENCIALIDAD.

El reporte con los resultados de la medicidn debe ser
dirigide al médico gque los ha ordenado. En su ausencia, la
responsabilidad al examinar vy tomar la accidén sobre los
resultados estara delegada por ¢él1 a otra persona. EL
personal del laboratorio no debe informar al paciente
directamente acerca de sus resultados a menos que sea por
solicitud del médico del paciente.

El médico solo debe tener acceso a los resultados de
sus proplios pacientes, aun cuando él tenga conexidén en
linea a una base de datos electrénico. Los datos
relacionados a otros pacientes pueden ser protegidos con el
uso de esquemas de accesc restringido. (31)
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CONCLUSION

La necesidad de demostrar la calidad del servicio de
laboratoric de Quimica Clinica, surge de la exigencia de la
sociedad por un lado, ¥y de las organizaciones como la OMS,
150, 1IFCC, etc. que se encargan de dictar los estandares a
seguir en materia de Serviclos de 3alud.

La calidad que se requiere en el laboratorio de
Quimica Clinica se logra mediante el compromiso de todo el
personal del laboratorio de ofrecer un servicio con
excelencia, que cumpla con las estdndares nacionales e
internacionales pero gue principalmente satisfaga las
necesidades cambiantes de la sociedad.

El manejo de Calidad del laboratorioc debe establecer
una politica de calidad en la gue estén bien definidas las
metas y objetivos del servicio; gque contenga la estructura
y los procedimientos necesarios para lograrios y les
mecanismos que sSe necesitan para evaluar y monitorear que
sean cumplidos.

Primero, deben definirse desde el principio las metas
vy objetivos del laboratorio, de acuerdo a la wutilidad
clinica.

Segundo, se investiga el proceso analitico que mejor
cumple las expectativas de laboratorio y los recursos con
que debe contar para implementarlo:

Personal profesional y técnico.

Conocimientos necesarios y entrenamiento del personal
para llevarlo a cabo.

Instalaciones adecuadas que proporcionen las condiciones
ambientales {luz, humedad, temperatura, etc.}) y de
estructura fisica (voltaje, agua, desagile, etc.)que se
necesitan.

Equipo e instrumentos.

Tercero, los procedimientos de Control de Calidad
Internc y programa de Garantia de Calidad que monitoreen
que el procedimiento analitico funcione adecuadamente,
anadiendo las precauciones en el proceso (preanalitico,
analitice y postanalitico) para evitar fuentes de variacidn

Cuarto, evaluar continuamente todo el proceso.

S5in duda el programa de Garantia de Calidad que
incorpore el laboratorio incluirad procedimientos de control
de calidad internos y externos para lograr y mantener la
calidad deseada durante todo el proceso, localizando las
etapas del proceso donde puedan surgir las fuentes de
variacidén y evitarlas o corregirlas.

Es parte de la filosofia del mejoramiento continuo de
la calidad que el laboratorio identifique cuando las metas
propuestas ya no satisfagan las necesidades que la scociedad
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tenga en el futuro. Si esto ocurre tiene que redisefiar todo
iz estructura del manejo de la calidad para que el
iaboratoric siempre cumpla con sus objetives que son
satisfacer las necesidades de sus clientes.
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APENDICE 1

Al. MANUAL DE CALIDAD (34)

El Manual de Calidad (MC) de un laboratorio es un
documento o serie de documentos que describen la estructura
de la organizacidn, responsabilidades y procedimientos, con
los cvales el laboratorio logra sus objetivos ¥y proporciona
confiabilidad en su trabajo. El MC es :indispensable para
lograr y mantener una buena calidad total, pero también la
preparacion del masmo puede hacer que el laboratorio mejore
su calidad. (2, 34;

El MC no es un documento obligatorio, pero puede ser
valioso al demostrar al médico o a la administracidn del
hospital un compromiso con la calidad.

A1.1. Objetivos de un manual de calidad.

Un MC podria dirigirse a tres objetivos
principalmente:

= Fiyar las politicas de <calidad por la jefatura del
laboratorio, indicando el compromiso para implementar y
mantener un alto estandar de calidad.

= Describir la organizacidn, responsabilidad y autoridad
del personal responsable del servicio del laboratorio.

s Formular las instrucciones de trabajo: las cuales pueden
describir el actual procedimiento de medicién y otros
procedimientos técnicos y admin:strativos detallados que
son necesarics para el trabajo del laboratorio.

Ademas en el MC se pueden inclulr los principlos vy
estructuras de organizacidn del sistema de calidad.

Al.2. Desarrollo y presentacion de un manual de calidad.

Cada laboratorio puede elaborar su propic MC para
descrabir aguellas medidas usadas para lograr la calidad
deseada y dar confianza en el trabajo del laboratorio.

El MC puede describir procedimientos actuales,
1mplicando gque la preparacidén del mismo sea un estimulo
para el propio mejoramiento ¥y muchas veces encuentra
relevante mejorar las rutinas.

Puede haber un MC para todos los laboratorios clinicos
de un hospital gque se referiri a un manual detallado para
cada laboratorie o tipo de laboratorio por ejemple:

especlalizandose en guimica clinica, hematologia,
hemostasia, microbiologia; o como alternativa, cada
laboratorio puede desarrollar independientemente su propio
manual. Los mismos principios pueden aplicarse a una

seccioén  dentro de un  laboratorio dependiende de su
organizacién.

El MC puede presentarse como un sistema de hojas
libres, para poder anexar hojas nuevas o bien hojas
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revisadas. Otra opcién es apoyarse con tna computadora para
hacer la actualizacidén mas faciimente.

En el caso de manuales de calidad de tamafio grande y a
fin de evitar el trabajo extenso de revisidn, se presenta
la opcidon de tratar algunos elementos refiriéndolos a otrxos
documentos disponibles en el laboratorio, los cuales son
actializados separadamente por ejemplo: lista de
insTrumentos, informaciéon acerca de los miembros del
versonal, direccilones, etc.

Al1.3. Reconocimientos del laboiatorio climco que requieren de la
elaboracion de un manual de calidad

Hay dos posibilidades para que un laboratorio tenga
uns competencia reconocida.

El laboratorio decide entrar a un sistema de
acraditacién y el reconocimiento formal de un laboratorio
ez ssr llevado a cabo por un cuerpo de acreditacién,
usando los requerimientos de la EN serie 45001. Este
estindar sin embargo necesita algunas modificaciones para
que puedan ser aplicables al Laboratorio Clinico.

La otra posibilidad es la obtencidén de una
cerrificacidédn de un sistema de calidad de acuerde a una
certificacién ISO 9001 suplementada con la certificacion
I5C 8004-2.

Gn MC es un prereguisito para ambos tipos de
reconocimiento. (2, 34)

Al.4 Elementos del manual de calidad

A continuacién se definen los elementos del MC que son
indispensables para su elaboracidn:

. DESCRIPCION DEL LABORATORIO CLINICO, IDENTIDAD LEGAL,
RECURSOS Y OBLIGACIONES.

1.1 Tipe, nombre y direccidn del hospital y laboratorio.
Tipo de Hospital {privado, Hospital universitario, Hospital
de Distrito, Hospital especializado, etc.)

tlorbre, direcciédn, cédigo postal, teléfono, Fax, etc.

1.2 Areas de actividad.

Describe brevemente las areas de servicio del laboratoria,
ejemplo: Servicio de laboratorio de quimica clinica, ademas
presenta una lista de instituciones y personas a las cuales
sirve el laboratorio.

1.3 Estructura de la organizacidn.

Proporciona diagramas de organizacién mostrandoc lineas de
autoridad y responsabilidades enktre el hospital y el
laboratoric y dentro del mismo laboratorio.

Los diagramas podrian también cubrir algin servicio
perifériceo, llevado a cabo por el laboratorio.
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Agui se indica con qué frecuencia se hacen las reuniones
con la administracién del Hosprital.

1.4 Responsabilidades.

Indica las responsabilidades del laboratorio.

Ejemplo:

Coleccidn de la muestra, transporte, preparacién y almacenamiento.
Informacién tal como: Solicitud del examen, reporte de la medicién,
informacidn acerca de los procedimientos de medicidén, informacidn
sobre los procedimientes de Jaboratorio (una lista de pruebas
disponibles en el Manual del laboratorio), horas de servicio del
laboratorio.

Medic16n del analito.

Interpretacidén de resultados obtenidos.

Educac:dn del personal, estudiantes y clientes.

Informacién a todoes los usuarios acerca de Jlas extensiones o
limrtacicones de cualquier acreditacidn y certificacién.

Investigacidn y desarrollo.

1.5 Recursos.

Personal: presenta una lista del nomero de empleados de
cada categoria.

Areas del laboratorio: presenta una lista que describe los
espacios disponibles para el laboratorio.

Equipo: Se refiere a una lista del equipo méds importante.

1.6 Presupuesto.

Proporciona una referencia del presupuresto anual
conteniendo como minimo: Coste de salarios, proveedores,
2quipo, otros gastos e ingresos,

Para muchos laboratorios el presupuesto estara relacionado
al nimeroc anual de resultados medidos producidoes,
considerando el factor costeo, tal como: sueldos, reactivos,
tnversion de capital y requerimientos para velocidad vy
calidad.

Otros servicios proporcionados por el laboratorioc tal como
docencia, investigacién, informacidn en forma de asesoria
técnica, programas de GC organizados por otros
laboratorios.

El Sistema presupuesto-deuda, podria ser suficientemente
detallado para permitir un monitoreo del desembolso para el
personal, reactivos, equipo y otros; para proporcionar un
despliegue de los costos por resultade o por grupos de
resultados; y para calcular el costo de la medicién de un
grupo de analitos solicitados para un paciente dado.

1.7 Planes para cambio de actividades o actividades nuevas.
Describe cualquier plan para el desarrollo futuro del
laboratorio, asi como los procedimientos gque utiliza el
laboratorio cuande realiza nuevas actividades o suceden
cambios del servicio actual.
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2. POLITICAS DE CALIDAD.

Presenta las metas las cuales se espera sean logradas
implementando las propuestas del sistema de calidad. Esas
metas son dadas normalmente como manejo de las peoliticas
establecidas.

Ejemplo:

La intencién del laboratorio es proporcilonar la infermacidén clinmica
utii a través de mediciones del laboratorio de muestras de pacientes,
-pmando en cuenta la distribuc:idn de recursos.

Los datos reportados pedrian ser confiables y las 1ncertidumbres
podrian estar de acuerdo con las necesldades clinicas y los esténdares
técnicos apropilados de la profesidn.

La polltica de Calidad se implementa mediante los sigulentes medios:
‘Coleccidédn aproplada, estabilizacién, transporte, preparacitén e
identaficacidn de la muestra.

-Trabajo analitico segure, de modo que los errores sistemdticos y
aleatorios no excedan los limites especificades.

-Trempe de solicitud-entrega dentze de leos limites especificados, por
ejemplo: para exdmenes de emergencia dentro de 1 hr y para medicilones
de rutina dentro de 1 semana después de recibir la muestra.

-Reporte de datos en forma clara y suplementada con informacidn
adicional relevante, 1incluyendoe intervalos de referencia gque permitan
la interpretacidén clinica.

-Comupicacldn apropiada con los médices para que el resultado sea
interpretado correctamente.

3. PERSONAL Y EDUCACION

3.1 Especificaciones del puesto.
Proporciona especificaciones del pueste y la educacidn
requerida para cada categoria de los miembros del personal.

3.2 Descripcidn del cargo.
Proporciona la descripcién para empleados individualmente o
por grupos con idénticas cobligaciones.

3.3 Reunidn del personal.

Se refiere a la frecuencia con gue se tienen las reuniones
con el personal, en &l se encuentran fechas y horarios en
gue se llevaran o llevaron a cabe dichas reuniones.

3.4 Registros de la educacién del personal.

Indica los registros en los cuales se indica la educacidn,
experiencia en el laboratorio, entrenamiento, capacitacidn
del personal del laboratorio.

3.5 Supervisién, motivacidén y entrenamiento del personal.
Proporciona informacién de cada seccidn del laboratorio
indicando el personal de supervision, el que no lo es y los
medios usados para asegurar la supervisién adecuada.
Describe también como el laboratorio se encarga de
contribuir con la mejora de calidad, por ejemplo, dando
reconoccimientos y recompensas por los logros.

Describe los mediocs gque se usan para aumentar la
competividad del personal, tales comeo entrenamiento dentro
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y fuera del laboratorio, o por cambio 1inmediato a otras
secciones del laboratorio sin previo entrenamiento o6 la
frecuencia de rotac:idn de tareas.

3.6 Disponibilidad de manuales y literatura especifica.
Presenta una serie de manuales y revistas y otra
informacién disponible en el laboratorio.

4. MANEJO Y GARANTIA DE CALIDAD

4.1 Delegacidn de autoridad y respensabilidades.

Fresenta las lineas de autoridad, delegando autoridad vy
responsabilidad, por ejemplo, por madio de un diagrama. En
&1 se presentan nombres y se designa a las personas due
tiepen la maxima autoridad y personas responsables para la
operacién del Sistema de Calidad en las diferentes
secciones del laboratorio. También sefiala a las perscnas
asignadas como suplente del personal de Garantia de Calidad
para funcionar &n su ausencla.

Describe cémo se llevan a cabo el Manejo y la Garantia de
Calidad durante las horas de Servicio.

4.2 Responsabilidad para el Sistema de Calidad, revisioén
del Sistema de Calidad.

Designa a las personas responsables para desarreollar,
implementar y revisar periédicamente el sistema de calidad.
Indica cémo se mantienen los registros del manejo del
S1stema de calidad. Los reportes se hacen sobre la revision
del sistema de calidad y menciona las accliones correctivas.
Bescribe la relacién del personal del sistema de calidad
con los otros miembros del personal; los procedimientos
para auditorias internas; cooperacidén con el cliente
incluyendo la revis:idn del servicio.

Debe aclararse qus la Garantia de Calidad es materia del
personal entero, no solo para los miembros designados a las
tareas del sistema de calidad.

Los miembros del personal gue lleva a cabo las auditorias o
revisién del sistema de calidad, podrian ser independientes
del personal del laboratorio de rutina, aungue esto puede
no ser posible en los laboratorios pequefios, pero es
posible asociar personal de una seccidén para evaluar el
desempefic de calidad en otra seccién del laboratorio.

4.3 Manejo del Manual de Calidad.

Designa a las personas responsables para desarrollax,
implementar, actualizar, xevisar ¥ distribuir el MC y el
proceso por el cual es realizado.

Se refiere también a alguna correccién hecha a una hoja de
registro, e indica una l:sta de personas ¢ secclones gue
reciben el MC y lo actualizan.

4.4 Auditoria Interna.

Designa a las personas que conducen las auditorias, la
persona gue recibe el reporte de las auditorias y describe
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el método usado para instituir cwualquier accidn correctiva.
Se refiere ademds a las carpetas o archivos gque contienean
documentos relevantes, y la frecuencia de auditorias detl
laporatorio.

4.5 Garantia de Calidad del desempefio analitice de un
prosedimiento de medicidn.

Los procedimientos de optimizacién de la calidad analitica,
se describen en el punto 13 {Control Analitico) gque se vera
més adelante.

Las especificaciones de calidad detalladas podrian gularse
por las necesidades clinicas y médicas. Esta documentacion
es de vital importancia para el manejo de casos donde el
propio desempeno de calidad pueda ser legalmente
cuestionable.

La evaluacién de la GC del desempefioc analitico de un
procedimiento de medicién es un proceso continuo. (Fig.
Al.1l)

La evaluacion inicial debe documentarse y puede involucrar
comparaciones con un procedimiento de medicidn recomendado.
Esto puede permitir un proceso introductorio para la
seleccidédn del procedimiento de medicidén en la rutina del
laboratorio. El siguiente paso estd basado en un cerrade
escrutinio del desempefio juzgado por los esquemas de CCI y
CCE vy de posibles observaciones del error sistematico
ligado a muestras de clertos tipos de paclentes por
ejemplo, debido a interferenciaz de farmacos. La estructura
de la GC puede parmitir el mejoramiento del proceso de
medicién y mejorar el sistema control.

4.6 Extensiones y limitaciones de las responsabilidades de
los empleados.

Se refiere a instrucciones escritas e informacién para los
miembros del personal, asegurando que cada empleado esté
enterado de las extensiones y limitaciones de su &area de
responsabilidad durante las horas de trabajo regular y
especialmente durante las horas fuera de servicio.

4.7 Demandas Internas.

Las demandas internas son situaciones gue pueden surgir
dentro del laboratorio y gque no pueden ser solucicnadas por
el personal del laboratorio, estas pueden sexr deficiencias
en algtn equipe o reactivo, malfunciones de instrumentos,
gquejas del mismo personal, etc.

Describe como maneja el laboratorio las demandas internas.
Ejemplo 1:

Las demandas 1nternas acerca de deficiencias durante las horas de
servicio son escritas en una bitdcora dedicada a ese propdsito. Cada
mafana el libro es revisado por el jefe o la autoridad y es él quien
resuelve la demanda.

Ejemplo 2:

Las demandas internas son recibidas durante las reuniones del personal
y las soluciones se obtienen en ellas.
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4.8 Instrucciones en caso de un accidente importante.
Presenta las reglas del personal para actuar en caso de
accldente grave, 1ncluyendo responsabilidades de ta
autoridad.

Tal informacién puede tenerse en un manual de instrucciones
para accidentes en forma separada. Este manual es necesario
especialmente en hospitales los cuales son un centro ds
atencidén para victimas de accidentes.

4.9 Informacidén confidencial y prevencidn de influencias
impropias.

Presenta una lista de medidas que debe aplicar el
laboratorio para proteger informacidédn confidencial acerca
de los pacientes, instrumentos nuevos, procedimientos de
medicién o estudios de interés comercial. Se refiere
también a las reglas para proteger al laboratoriec contra
influencias impropias (corrupcidn).

5. REGISTROS, MANTENIMIENTO ¥ ARCHIVOS.

52 refiere al procedimiento usado para mantener los
registros del laboratorico actuwalizados. Los registros
referidos consisten: de materia administrativa,
documentacién del manejo de calidad, datos de clientes,
cuestiones analiticas tales como: procedimientos de
medicion, observaciones, calculos, datos de calibracidn y
control, registros del mantenimiento del equipo, reporte
final, datos de referencia y ctra informacidén que afecta la
calidad.

Identifica los procedimientes de medicidén que estén
incluidos en el MC.

Designa lugares dentro del laboratorio donde el personal
puede tener acceso a la lectura de esos registros o
archivos.
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— Deterrrunaeion de las
Especificaciones de Cahdad (1) \

Pruebas del procedirmento Procedmuento(s) de control de
de medicidn propuesto {2) Calidad Interno propuesto(s) (3)

T /

Introduccién expenmental
P |del procedinento de mediaén

elegado (4)
!aara.nﬁa de cahdad externa (4.2) | [Control de cakdad intemo (4 DI

| Reconsideracién de Jas
especificationes de
cahdad (5.2 3)
Redisefio del proceduruento
Contrel (5.2.2)

Mejoramiento del procedimiento) . NO__ Aceptauon
de macicidn (5 2.1) (5 2) (5)

SI(5 1)
+

Procedimiento de medicién
usado en rutna

Fig. Al.1l. Estructura de la Garantla de Calidad del desempefio

analitico del procedimiento de medicién. (34}

{1) Las especificaciones pueden tomarse de las necesidades c¢linicas.

{2) Pusden establecerse las caracteristicaz de desempefo del procedimiento
ana>itico zn términos de incertidumbre y exactitud.

{3; £l preocedimiento puede disefarse para detectar 51 los resultades cumplen
can lan especificaciones establecidas.

{4y Z1 uzo combinado del CCI (4.1) y da CCE {4.2) es importante para asegurar
quz &l procedimiento de medicidn s el adecuado.

{5, hewultados.

La calidad de los resultados cumple con las especiiicaclonez y zon
sados. El procadimiento de medicién se utiliza bajo el astricto CCI vy
S1 los resultados no son aceptables de acuerdo a laz reglas de control,
2} procedimiento a segulr esta indicado en el punte 5.2 del diagrama.
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6. RECURSOS

&.1 Areas de trabajo.

Presenta o se refiere a un documento gue describe las éareas
del laberatorio.

Indica el nombre del miembro del personal gque es
responsable de la evzluacidén de tales areas y de reportar
las deficienc:ias al jefe del laboratorio.

Ejemplo:

E;pacxo para la recepcidn.

Despacho.

Area de trabajo (manipulacién, procesamiento de muestrasj).

Area de espera.

Consultorio de toma de muestra, etc.

6.2 Areas de almacenamiento.

Describe brevemente las dreas de almacenamiento. Indica las
personas que son responsables de mantenerlas en orden vy
guienes son responsables de reportar las deficiencias.
Ejemplo:

Almacenar separadamente las muestras altamente infecciosas. Todos los
contenedores deben ser debidamente marcados o etlguetados y cualguier
contenide téxiceo indicado de forma visable.

A continuacién se presentan sustancias que reguieren almacenamiento
especial:

Gases compramidos (N;, acetileno, etc.)

litrégenc liguido (en lugares bien wventilados)

icidos fuertes veldtiles {(almacenamiento en gabinetes ventilados)

Sustancias flamables (almacenados en refrigeradores a prueba de
chispas)
Axlmacenamiento especial para sangre y productos sanguineos {en

refrigeradores con control de temperatura adecuada).

7. EQUIPO

7.1 Lista de Equipo.

Enlista el principal equipo haciendo un inventario. En &1
se gencuentra todo el egquipo analitico, incluyendo
computadoras, equipo del laboratorio, equipo de respaldo
{no necesariamente instrumentos del almacén).

Da el nombre del fabricante, modelo, numero de serie,
precio, emplazamiento del contrate y garantia, fecha de
adguisicién, y del primer servicio del equipo.

Contiene indicaciones sobre mantenimiento regular
preventivo y si el equipo requiere de calibracién.

7.2 Mantenimiento de instrumentos.

Indica las medidas tomadas para asegurar un mantenimiento
periddico adecvado e instrucciones especificas. Describe el
manejo y las acciones para condiciones especificas y la
frecuencia de los servicios a los instrumentos.

7.3 Monitoreo del desempefio de instrumentos.
Indica las medidas gque se toman Ppara revisar el
funcionamiento del instrumente tales como: escala de
absorbancia del espectrofotdmetro, temperatura,
estabilidad, vy registros de alarmas internas.
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Designa a las personas que SO0 responsables de este
trabaje. Los datos vy las decisiones tomadas pueden
registrarse en una Bitacora.

4 Procedimientos y manejo de Instrumentos de calibracidn.
ncica todo el aauipo sujeto a calibracién; toda una lista
de calibraciones ({anteriores ¥ préximas); indica los
recursos de c¢alibracidén, su uso ¥ si son nacionales o
internacionales. Indica los estandares de referencia o
materlales referencia.

1 equipo de menor complicacién, por ejemplo: pipetas,
zrbién necesitan calibraciodn regular. En cada
procedimiento de medicién, deben indicarse los instrumentos
sujetos a calibracion.

Muchas veces el sistema control cubre la totalidad del
sistema de medicién; cuando el sistema control produce una
alerta esto indica un error en alguna parte, Vv 1la
calibracién de cada paso podria determinar la causa de esas
variaciones. Los tipos de instrumentos considerados para

¥
i

calibracibn regular son: balanzas, dispensadores,
dilutores, espactrofotometros, contador de células,
centrifugas. La frecuencia con que aparecen errores y el
sistema control podrian determinar la frecuencia de

calibracién. En cualguier caso, un laboratorio podria tener
acceso siempre a una balanza que proporcione valores
confiables.

7.5 Fallas an los instrumentos ¥ malfunciones.
Indica brevemente lo que debe hacerse cuando un eguipo
comienza a fallar.

7.6 Compras y admisién de procedimientos para equipo ¥
productos utilizables.

Identifica al personal legalmente responsable para cada
adguisicién :mportante Y aguellos responsables para
cualquier prueba de aceptacidn.

Indica las precauciones que deban tomarse en la compra del
equipo o productos utilizables.

7.7 Instrumentos con reqguerimientos ambientales especiales.
Presenta una descripeiéon de los requerimientos ambientales
especiales de cada equipo Y como deben satisfacerse.

1.8 Contratacién de egquipo externo.

Identifica aquellos detalles del equipo que el laboratorio
ciinico no tiene para llevar a cabo ciertas mediciocnes.
Enlista nombre ¥ direcciones de las compaifiias,
instituciones o departamentos gque hacen disponibles tales
equipos al laboratorio clinico.

En algunos casos las mediciones se hacen contratando el
personal e instrumentos a otra institucién.
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8. SEGURIDAD Y AMBIENTE.

8.1 Sistemas de seguridad del hospital.
Describe la estructura de 1la organizacidn (manejo) del
Sistema de Seguridad del Hospital.

2.7 Sistema de Seguridad del Laboratorio.

Describe ia estructura de la organizacidn {manejo) del
Sistema de Seguridad del laboratorio.

besigna a las personas quienes son responsables de las
precauciones ambientales y de seguridad (Oficiales de
seguridad) .

.3 Instrucciones de Seguridad.

Se refiere a una lista de instrucciones de seguridad, de
salud < ambientales e 1ndica donde encontrarlas. Aqui
pueden :incluirse medidas de seguridad que conciernen a
muestras infecciosas, gquimicos peligrosos, desechos,
instalaciones eléctricas, radiacién y peligros mecanicos.
También contiene instrucciones para el propio aseoc del
laboratorio, y consideraciones de operacién de equipo
analitico. Las precauciones especificas de seguridad ¥
ambientales normalmente se describen en el proceso de
medicidn.

8.4 Materiales peligrosos.

£1 almacenamiento de tales materiales puede indicarse en la
seccidn 6.2 (Areas de almacenamiento}. La proteccién del
personal y un dispositivo para materiales peligrosos pueden
cubrirse en la seccién 8.3 (Instrucciones de seguridad) .

9. INVESTIGACTON Y DESARROLLO.

9.1 Politica.

Establece la politica general del laboratorio para la
investigacién y desarrollo de programas para la rutina, asi
como investigacién clinica y participacidén en estudios
clinicos.

La investigacién y el desarrollo son elementos esenciales
para asegurar una alta calidad del servicio de laboratorio.

9.2 Especialidades.

se refiere a una seccién de investigaciones continuas y de
desarrollo. Cada proyectc necesita su carpeta exclusiva
para almacenar documentos necesarios, ejemplo: protocolos,
papeles del comité ético, presupuestos, etc.

9.3 Sistemas de Garantia de Calidad.

Describe los procedimientos gue el laberatorio emplea para
asequrar la calidad y el desarrollo del trabajo de
investigacién. Indica fundamentalmente 1los requerimientos
de auditeorias cientificas.
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10. CANTIDADES MENSURABLES Y PROCEDIMIENTOS DE MEDICION.

10.1 Procedimiento de medicion.
Presenta una Serie de pasos para un procedimiento de

medicioén completo, y en caso de usarse métodos de
estandares internacionales, deben ser referidos.
Ererplo:

Nombie de la cantidad a ser medida (parte genérica de la cantaidad
denorinada: Sistema-Componente; tipo de cantidad}

Funci3n del procedimiento de medicidn (referencia, rutina)

sequridad (resumen de las precauciones de seguridad)

Antecedentes bioldgicos y clinicos

Método de medicién

Aparatos y utensilios (lista en orden cronelégice cada articulc usade
durarte la medicién}

Representantes locales del fabricante, con numeros telefdnicos.
Reactivos (descripcidén sistemdtica de reactivos, su preparacldn,
validacién, condiciones de almacenamiento y caducidad]

Muestra analitica (tipo, condiciones para la coleccién de la muestra,
pretzatamiento, almacenamiento, circunstancias especiales, ejemplo:
turbidez y hemélisis).

Medicién [(describe los pasos cronoldgicamente; preparacion de los

reactivos usados diariamente, aparatos, lecturas, dilucaiones
especlales, limpleza ¥y remocién de desechos; precauciones de
seguridad).

Calculo de resultados (ecuaciones, programas computacionales}

Control de Calidad (materiales control, reglas de aceptacLon,

dragramas controcl)

Garantia de Calidad a largo plazo {combinacién de datos de control de
Cal:dad Interno y Externo)

Especlficaciones de desempefioc analitico {dentro de una corrida, entre
corridas, wariacién, incertidumbre, limites de deteccién, limites
wajos y altos de determinacidén, limite de diluciém, costo, velocidad)
FuenTes de error {su deteccién, sustancias de interferencia,
inespecificidad)

Mantenimiente {diagramas de mantenimiento, mantenamiento preventive}
Forrate del Reporte

Interpretacidn clinica (sélo referencias esenciales)

Autor Responsable, fechas de revisiones pasadas y revisiones
planegadas.

Fecha y firma de autorizacién

Anexos, diagramas de fluje, diagramas control, diagramas de

mantenimiento y registros de validacién del procedimiento de mediciadn.

10.2 Identificacidén de resultados por diferentes tipos de
procedimientcs de medicidn o instrumentos disponibles.

La misma cantidad puede ser medida en diferentes secciocnes
del laboratorio y por diferentes procedimientos. E1
analisis puede ser desarrollads en la rutina del
laboratorio vy también en el laboratorio de emergencias.
Describe como el laboratoric es capaz de encontrar el
procedimiente de medicién y el instrumento que se usé en
cada caso. Presenta los procedimientos para asegurar los
resultados de iqual calidad por diferentes procedimientos
de medicion & instrumentos.

10.3 calibracidén y uso de materiales de referencia.

Describe las politicas de calibracién del procedimiento de
medicién. Establece la peolitica del laboratorio para los
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requerimientos de c¢onfiabilidad de 1la calibracidn del
fabricante.

En principic, los procedimientos pueden calibrarse a través
de materiales de referencia bien caracterizados, explicar
la actual técnica de calibracién en cada procedimiento de
medicién y especificar cual material de referencia es la
base de la calibracién y cual es usado para control. La
confiabilidad del procedimiento es asegurada a través de
comparaciones con estéandares de medicidn primarios. Si un
sistema de medicidén y el procedimiento son precalibrados
por el fabricante, €1 podria proporcionar la informacién
necesaria para la confiabilidad. Cuande un procedimiente de
medicién elegido de acuerdo a su productividad y economia
es en algin grado no especifico, la calibracidn puede
contar con mediciones paralelas de muestras clinicas y la
calibracién del material llevada a cabo por ambos
procedimientos: de rutina y de referencia.

10.4 Cooperacién entre laboratorios.

Cuando dos o© mas laboratorios unen esfuerzos para
desarrollar wmediciones especificas, deben establecerse
claramente la divisién de las responsabilidades, funciones,
reporte de actividades y manejc de quehaceres.

11 SOLICITUD DE PROTOCOLOS, COLECCION Y MANIPULACION DE
MUESTRAS .

11.1 Sclicitud.

Indica la forma de solicitar exdmenes de rutina o de
urgencia, por medio postal, teléfono u otros medios. Se
refiere ademds a instrucciones mwas detalladas para 1la
solicitud de mediciones 1ndividuales con requerimientos
especiales.

11.2 Preparacidén del paciente.

Se refiere a los procedimientos para la instruccidn de
pacientes previe a la coleccidén de la muestra. EI
laboratorio es normalmente responsable para la correcta
instruccién del paciente con respecto a las condicicnes del
correcto muestreo (Actividad fisica previa a la coleccidn,
tiempe de la coleccidn, postura, ayuno, retiro de
farmacos) .Indica asi mismo las responsabilidades del
laboratorio en investigaciones consecutivas.

11.3 Coleccidn de la muestra, identificacidn y recepcién.

Describe en detalle los sistemas de identificacidn de
paclentes inequivocos. Menciona posibles precauciones en
casos de pacientes que no pueden comunicarse, bebés y nifios
pequefos. Describe brevemente el procedimiento para la
solucidén de la muestra correcta y su registro. Se refiere a
las instrucciones de la coleccidn de la muestra para el
personal. Indica también Ainstrucciones para situaciones
especiales tales como muestreo por canula intravascular, ¥
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muestrec de pacientes que reciben infusidn, ademas contiene
insirucciones para el transpeorte de la muestra del
labgsraterio. Indica reglas escritas para la aceptacion o
rechazo de muestras mal etiquetadas o por otro lado,
muestras ho aceptables (tubo incorrecto, hemdlisis) Indica
procadimientos especiales para manipulacidn de mueestras
para garantia de calidad externa.

11.+< Preparacién de muestras.

inz:.z& brevemente la préctica del laboratorio para excluir
la contaminacidén y deterioro de muestras primarias (tomadas
del paciente), muestra de laboratorio (preparada para el
lapcratorio y recibida por el laboratorio} y muestras
anz.lticas.

11.% Distribucion y almacenamiento de muestras.

Describe como son distribuidas las muestras primarias, de
laberatorio y analiticas a las diversas secciones de
trakajo en el laboratoric. Se refiere a instruccicnes
gencrales o especificas sobre condiciones de almacenamiento
Y Ziempos de  almacenamiente maximo para posibles
repeticiones de medicién.

11.% Distribucidn de muestras
Describe brevemente instrucciones para la distribucidn de
muestras y materiales relacionados.
12. VERIFICACION DE RESULTADOCS.
ind.za las técnicas empleadas por el laboratorio paxa

ver-ficar sus cdlculos vy transferencia de datos de
resuitados de pacientes individuales.

13. CONTROL ANALITICO

13.. Control de cada corrida.

Pressnta brevemente las indicaciones generales para el
control de los errores sistematicos y aleatorios en cada
corrida de mediciones.

E

o

1 procedimiento de control analitico podria decumentarse

arz cada procedimiento de medicidn incluyendo:

* E!l material control, tipo de material, procedimiento para
preparar la solucidn control, confiabilidad de valores
asignados, nimero de lote.

» El uso de material control en el procedimiento de
medicidn, frecuencia y posicidn en la corrida analitica.

» Guias en la interpretacidén de datos control, incluyendo
reglas estadisticas para la aceptacidn o rechazo de datos
obtenidos.

s Documentacion de datos de Control de Calidad.

el
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13.2 Monitoreo a largo plazo de error sistemdtico y error
aleatorio.

Describe los principios generales para la evaluacidn de
errores sisteméticos y aleatorios.

13,3 Otros procedimientos Control.

Froporciona informacidn acerca de las actividades
adicionales del control de calidad, como es el uso de
vazlores maedios de pacientes, verificacion de los
hrstoriales de los resultados de los pacientes.

13.4 Comparacicon interlaboratorio y evaluacidn de calidad
externa.

Cescribe Dbrevemente cuales esquemas de evaluacién de
czlidad externa son usados. Indica los registros a largo
plazo de resultados y acciones tomadas con respecto a la
participacién del laboratorio en dichos programas v de
comparaciones interlaboratorio. Contiene instruwcciones para
comunicacién interna de los resultados del laboratorio en
esquemas de evaluacidn de calidad externos.

14. REPORTE

11.1 Feorma de Reporte

Presenta ejemplos de reportes tipicos sobre hojas de
computadora.

El reporte puede contener resultados de diferentes
cantidades sobre diferentes muestras pero solamente de un
paciente. Puede contener referencias anexadas para
resultados adicicnales en formas especiales (figuras,
aibujos, fotos, etc.)

El reporte puede incluir:

-Hombre y direccién del laboratorio

‘Tipo de paciente (hospitalizadoe, especialidad médica)
-Identificacién del paciente {fecha de nacimiento, nimero
d= cama, direccidn, etc.)

‘Fecha y hora del muestreo.

El resultado dehe presentarse de acuerdo a las
racomendaciones IFCC/IUPAC

-Sistema

rComponente

*Valor numérico

‘Unidades

*Valor de incertidumbre de la mediciédn

-Intervalos de referencia bioldgicos (de acuerdo a la edad
y sexo)Intervalo terapéutico, cuando se requiera.

El reporte puede contener la firma de la perscna
respensable de la medicidn, pero en algunos casos esto no
es necesario.

Cuande hay poco espacio disponible en el formato del
reporte, existe informacién que puede presentarse en otros
documentos, ejemplo: valor de incertidumbre {y la variacién
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intraindividual} que pueden presentarse en el manual del
laboratorio.

La forma del reporte podria incluir también la posibilidad
de comentarios sobre el Resultado, ejemplo: cuande 1la
muestra es lipémica, ictérica o hemolitica.

El reporte puede resultar en mas de una heoja y cuando es
asi debe indicarse el nimero de paAginas de un total.

14.7 Reportes telefonicos, por computadora, Fax, etc.

Los reportes normalmente se hacen de forma escrita, pero en
casos de emergencla los repertes pueden darse por teléfono.
En este caso debe indicarse en el manual o en otro tipo de
instrucciones el modo de reportar el resultado
provisionalmente.

£1 reporte telefénico debe tenerse slempre por escrito.

14.3 Correcciones a reportes

Presenta el procedimiente para corregir o anadir a los
reportes ya emitidos. Esto podria incluir un registro de
cada evento e identificacién de la persona responsable en
casos donde la correccibén se haga en una hoja nueva del
reporte, puede incluirse informacidn acerca de la
correccidn.

14.4 Disponibilidad del reporte
Indica cébmo y para gquién estan disponibles los resultados.

14.5 Tiempo de realizacidn y entrega

Se refiere al tierpo maximo en que el laboratorio emite el
resultado. También describe el sistema de monitoreo del
tiempo.

15. COOPERACION CON EL MEDICQ, PERSONAL Y PACIENTES

15.1 Manual del laboratorio

Se refiere al manual del laboratorio, el cual estd hecho
para Facilitar la comunicacién con el usuario del servicio
del laboratorio. En términos generales proporcliona una guia
sobre los servicios disponibles y. cdme usarlos.

Ejemplo:

Manual del laboratoric del departamento de Quimica Clinica en el
hospital. .

‘Hombre del laboratorio, localizacién, heorario de servicio, ndmero
telefénico.

*Tabla de contenidos.

-Prefacio.

-organizacién del laboratorio, estatus de acreditaclén.

‘befiniciones y abreviaturas.

‘petalles del servicio (Servicios de rutina, servicioes fuera de
horario de servicio, servicios de emergencia, servicio a pacientes
foraneocs, tipos de muestra, manipulacién de muestras, seguridad, forma
de solicaitud, tiempos de entrega de resultados, reportes, consultas
planeadas, procedimientos para una dquejal

‘Servicios en conexlén con inveatigaciones.

-Descripcién de los tubos de muestreo disponibles.
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-Instrucciones para la <colecclén de la muestra {Preparacién del
paciente, identificacién del tubo de la muestra, c<oleccidn de la
muestra y preparacidn).

~Pransporte de muestras, incluyendo requerimientos postales.

- Pruebas de tolerancia.

Lista de <cantidades genéricas disponibles {Pruebas} en orden
alfabético de acuerde al compenente ([Analito) (Indicaciones de 1la
cantidad, medida del desempeiio del laboratorio, tiempo de entrega del
resultado, posibles estatutos de la solicitud, forma de solicitud,
tubo de la muestra primaria, especificaciones del procedimiento de
coleccién de la muestra incluyendo, preparacidn de la muestra y tubo
de la muestra que se enviarid por servicio postal, cantidad de muestra
necesarla, opclones de reporte, limites de alarma para Proporcionar
reporte telefénico de resultados inusuales, métodos de medicidn,
incertidumbre de medicidn, variacidn preanalitica e intraiadividuales,
intervalos de referencia, interpretacién clinica).

-Serie de cantidades (perfiles)

-Guia para 1interpretar resultados de laboratorio {variacidén bioldgica

preanalitica, variacién analitica e implicaciones practicas,
influencias 1h-vivo e in-vitro).
«Guia para selecciohar cantidades {monitoreo de farmacos,

intoxicacidn, clasificacién de céncer y monitorea de terapias)

+Anexo A. Cantidades genéricas {exdmenes) disponibles fuera de las
horas de servicio.

-Anexo B. Lista de precios.

15,2 Consultas,

Se refiere a documentos que describen 1las consultas o

asesoramientos como actividades del personal del

laboratorio y como reportarxr tal actividad.

Esto incluye como minimo:

s Procedimientos para el entendimiento con el personal
médico y enfermeras;

# Participacién en reuniones del personal clinico;

+ Personal responsable designado para contactar con el area
especifica, personal médico o bien con el paciente que se
desea consultar.

15.3 Evaluacién del servicio.

Describe un sistema por medio del cual el laboratorie
asegura la retroalimentacidén de su trabaje con médicos y
otros clientes. Esto podria tomar la forma de reuniones
regulares con los departamentos clinicos. Describe cémo se
llevan a cabo las acciones correctivas cuando son
necesartias.

Ejemplo:

Tépicoes elegidos para entrevista con el paciente,

Sala de espera.

S5ala de muestreco,

Informacidén escrita.

Todas las instrucciones y especificaciones.

Tiempo de espera.

Técnicas de coleccidén de muestra.

Servicio del persomnal.

15.4 Quejas externas.

Describe los métodos por los cuales el laboratorio responde
a las quejas incluyendo como se llevan a cabo las acciones
correctivas.
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16. FECHA Y FIRMAS.
Fecha de emisidédn del manual de Calidad con la firma del

responsable.
Una fecha planeada para una xevisidén puede ser 0til.
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APENDICE 2

A2 INTERFERENCIAS ANALITICAS

Aan cuando no surjan errores en el momento de la
ejecucidn del método, el médico puede encontrarse con
resultados gue no puede correlacionar con los hallazgos
clinicos. El pensard guie son errores causades por las
deficienciras de calidad del laboratorio, esto  crea
desconfianza del médico hacia el laboratorio, por eso es de
vital importancia gque ademéds de garantizar la confiabilidad
de los resultados, se desee detectar oportunamente
sitvaciones anormales en los especimenes estudiados.

Los resultados alterados, va sean disminuideos o
aumentados, pueden deberse a la interferencia de muchas
sustancias, que en el momento del andlisis interactidan con
los reactivos del procedimiento analitico, y por lo tanto
no se deben a una mala ejecucidn analitica por parte del
personal del laboratorio. Tales sustancias interferentes
estédn en la nmuestra del paciente y la mayoria son firmacos
o sus metabolitos, pero también pueden ser otros
constituyentes en la muestra COmso bilirrubinsa o
hemoglobina. Las interferencias de gque hablamos se definen
a continuacidn.

Los efectos de los férmacos en las pruebas de
laboratorio estdn considerados en dos categorias:

1) Efecto analitice (in vitro), en el cual el farmaco y/o
sus metabolitos pueden interferir en cualquier etapa del
analisis de un metabelito.

2) Efecto bioldgico, en el cual el farmaco provoeca un
cambio en una variable bioldgica por un mecanismo
fisiolégico, farmacologico & téxrico (efecto in wvivo).

£l mecanismo farmaceclégico puede ser deseable o
indeseable. El praimero refleja la accidén terapdutica del
farmaco sobre la patogénesis de la enfermedad motivo por el
cual el farmaco estd siendo administrado, por ejemplo, el
nivel de glucemia puede encontrarse normal debido a la
administracién de hipoglucemiantes, del mismo modo que el
alopurinel, un inhibidor de la =xantinoxidasa es utilizado
para reducir los niveles de &cido drico en pacientes
selectos. Los segundos son adicionales a la acecién
terapéutica y pueden causar alteracicones inesperadas de las
sustancias bioquimicas. (35}

Los medicamentos pueden causar efectos téxicos
indeseables o efectos adversos, como se evidencia por
cambios en las pruebas de funcichamientc renal o hepatico.
Por ejemplo, en algunos individuos las fenctiazinas
producirdn un cuadro de ictericia obstructiva, con
elevacion de bilirrubina y fosfatasa alcalina en suero.
(36}
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Los conocimientos farmacoldgicos de los efectos de los
medicamentos avudan a explicar la modificacidén de
resultados esperados.

Quimicamente un farmaco o sus metabolites pueden
interferir con la exactitud de la determinacidn del
constituyente gque se guirere medir, por ejemplo, la
metildopa usada en el tratamiento de la hipertensién,
producira un resultado falso positivo para las
catececlaminas urinarias, una vez que estas reaccionan en el
Térodo para producir un verde fluorescente similar al
producido por ls norepinefrina.

El medio de contraste radiografico, contiene un
cereouesto organico vodado que invalida las determinaciones
de icdo unide & proteinas debido a su alto contenido de
1040, Otros férmacos pueden interferir producieande
reaccicnes de color extrafio, por guelacién o por inhibicién
de actividad enzimdtica. (36)

Ademds de las interferencias quimicas por £farmacos
podrian considerarse también los efectos de los
ant:coagulantes ¥ los cambios marcados en las
conzentracioconss de substancias medidas en fluidos
corporales, las cuales pueden alterar los resultados de las
pruebas de laboratoric. Hemdlisis, lipemia y bilirrubina
sérica elevada interfieren en algunos procedimientcs. Por
ejemplo, el paciente con uremla asociada a altos niveles de
creaztinina y &4cido Urice puede presentar valores elevados
falsos de glucosa cuando ésta es medida por el antiguo
método de ferrocianuro alcalino.

Las intesrferencias quimicas surgen primariamente de la

ancias <deseadas. Los métodos usuales de control de
t:1dad, en los que se incluye un suereo control ¢ estandar
n cada serie de determinaciones, no detectarid errores
surgidos por la interferencia de alguna sustancia en las
muestras desconocidas.

A continuacién aparecen en orden alfabético el método
anaiitico afectade. En cada uno se encuentran también en
orden alfabético las sustancias que causan la interferencia
seguldas de las anotaciones(-}, (+} & (%}, para indicar si
causa un falso negativo o disminucidn del wvalor, falso
positivo o aumento del wvalor, o que puede aumentar o
disminuirzr el wvalor.

PN I )
[

w 4T e
+

{

Acido drico.

A. Reduccidn del fosfotungstate por urato en solucién
alcalina para producir color azul. Muchas de las siguientes
sustancias o© sus metabolitos intexrfieren come agentes
reductores.

Acido ascorbico (+). En el método carbonato-fosfotungsteno,
Img de acido ascérbico produce un color equivalente a 91.3
myg de acido Grico. Esta interferencia puede ser eliminada
por el tratamiento preliminar del suero con un alcali
drluido,
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Cafeina ({+). Los metabolitos de la cafeina y teocfilina
incluyen acido UGrico metil substituido, el cual actda como
agente reductor. 1lg de cafeina o teofilina peor dia aumenta
los cromdgenos no ureicos en la orina cerca de 40 mg (dieta
baja en purina) a 400 mg/ dia. La concentracién de los
metabolitos en plasma son probablemente insignificantes.
Clorurxc (-) Puede estar presente como una impureza en el
agua destilada. El hipoclorito oxida uratos en solucidn
alcalina.

Ergotionina (+). Presente en los eritrocitos pero no en
plasma, Interfiere si el suerc esta hemolizado.

Glutatidn {+)

Levodopa ({+). Cuando es administrado en dosis de 3-7g/ dia,
el &cido Grico en suerc es elevado aparentemente en un 20%
y el acido tGrico urinario se incrementa 2-4 veces el limite
superior normal.

Metildopa (+). Con la dosis oral usual, las concentraciones

plasmaticas son insignificantes (2-3pg/ml), pero la
excrec1idn urinaria puede ser de 250mg/ dia. Se ha observado
que una solucidn acwosa de 10 mg/dlL produce un color
equivalente a 10 mg/dL de acido 0Orico con el método de
carbonato-fosfotungstato.

Fenacetina (+). La ingestidén de 2g de fenacetina ¢ su

metabolito, N-acetil-p-aminofenol aumenta el &cido trico
aparente aproximadamente 1mg/dL después de 2 a 4 hr. La
concentracidén aparente de 4cido Grico en orina se
incrementa el doble.

lon Potasio (+). Produce turbidez con fosfotungstato
alcalino. El plasma gue contiene sales de potasio de
anticoagulantes es 1nadecuado para las determinacicnes de
acido drico.

Salicilate (+). El &cido gentisico, un metabolito, actoda
Ccomo agente reductor. Relativamente aparecen altas
concentraciones en orina, pero no en plasma. Sin embzargo,
altas concentraciones de cromdgenos resistentes a wuricasa
han sido reportados en suero de pacientes con gota, los
cuales mantuviercn salicilatos en suerc de 30mg/dL.

B. Métodos dependientes de la accidn de la uricasa.
Formaldehido (&). La formalina inhibe la actividad de 1la
uricasa. Disminuyen los valores si la formalina es agregada
como preservativo al espécimen. Los resultados altos
aparentes se obtienen si las muestras desconocidas se
comparan a estandares que contienen formalina.

Amilasa

Se reporta que los siguieptes anticoagulantes reducen
la actividad de amilasa en el plasma cerxrca de un 20%
comparado con suerc o plasma heparinizado.
Citrato (-}
Fluvoruro (-}
Ozalato (-}
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Bilirrubina.

7: La bilirrubina sérica es determinada por la reaccidn con
4cido sulfanilico diazotizado para producir azobilirrubina
rojo-vicleta. En el método Malloy- Evelyn, la mezcla final
es ac:do vy contiene 5% de metanol. Un blanco de suero es
inclurdo rutinariamente.

pextran (+). Usade come un dilatador del plasma, produce
une turbidez en presencia de metanol. El suero blanco
i ser variable v no propcorciona una adecuada

Hemcglobina (-). El nitrito convierte la hemoglobina a
metzhemoglobina. Disminuye los valores de bilirrubina vy
est& relacionado a la competicién por el nitrito entre la
heroglobina y el acido sulfanilico.

8. Estimacién espectrofotométrica directa de bilirrukina.
Las lecturas estan hechas a dos longitudes de onda para
corraglr la absorbancia por hemcgleobina. Las lecturas & una
longitud de onda ({usualmente a 460nm) estdn reportadas en
términos de indice de ictericia.

Carotenc (+). Este pigmento estd presente normalmente en
suero Yy aparece en exceso después de la ingestién de
grandes cantidades de zanahorias y otros vegetales de color
amarillo.

Hemoglobina (+) Causa una falsa elevacién en el indice de
ictaricia, especialmente si las lecturas se hacen a 420 nm
mas que a 460nm.

Lipemia (+). Contribuye a la absorbancia y no es corregido
por la lectura a dos longitudes de onda puesto que la
absorbancia aparente de soluciones turbias aumenta conforme
disminuve la longitud de onda.

Neovcbiocina (+). Un metabolite crdémico amarillo del
farmaco aparece en el plasma.

(. Bilirrupina en orina es detectada por reacclidn con un
compuesto diazonie acidificado, disponible en tabletas o en
forma de test en tira para producir un color azul a
purpura.

Etoxazen [(+). Colorea la orina de rojo naranja y puede ser
mal interpretado como positive para bilirrubina.

Calcio.

A. Espectrofotometria de emisién  (fotometria de flamaj.
Este método de analisis no ha ganado mucho terrenc a favor
en el laboratoric clinico debido a2 la relativamente baja
concentracién de calcio en suero, la alta temperatura
requerida de la flama e interferencia de varias sustancias.
Sodic {+}. Aumenta la sefal de calcio. Exceso de sodio es
anadide 2} estéandar y a la muestra desconocida para
minimizar el efecto.

Fosfato (-). El efecto depresor puede ser minimizado
agregando fosfato al estandar.
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B. FEspectrofotometria de absorcidn atémica. Esta reportado
que las sigulientes sustancias deprimen los valores
observados de calcio en suero, pero el efecto puede ser
contraatacado {excepto por proteinas), afiadiendo cloruro de
lantano a los estandares y a las muestras desconocidas.
EDTA ({-)

Oxalato (-}

Suifato(-)

Fosfato (-

Proteina(-). Que se compensa agregando proteira al
estandar.

C. Precipitacién de calcio con oxalato. El precipitado es
lavade para remover el exceso de oxalato, luego es disuelto
en acido y valorado con permanganato de potasic bajo
condicicnes controladas.

EDTA (-). Puede estar presente en suero de pacientes
tratados con EDTA. El suero puede ser acidificado a pH de 3
a 5 antes de la precipitacidén de calcio con oxalato.

D. Métodos dependientes de la titulacién de icnes Calcio
con EDTA usando varios puntos finales colorimétricos o
fluorométricos, o determinaciones de rectas
espectrofotométricas basadas en la produccién de color con
indicadores de Calcio en solucidn alcalina. Una amplia gama
de indicadores y condiciones finales de trabajo han sido
usados. Actualmente el grado de interferencia da las
siguientes sustancias puede ser determinada para el métode
particular empleado.

Bilirrubina (*}. Puede interferir con la deteccién del
punto final en métodos titrimétricos, contribuyende a la
absorbancia en métodos fotométricos.

Citrato{-). Forma quelatos con iones calcio. Puede estar
presente en suero después de transfusiones de sangre
cltrada.

Cobre (11} {+}. FEs improbable gue esté presente en
concentraciones significantes en fluidos bicldgices. La
adicién de cianuro vence la interferencia.

EGTA (-). Forma guelatos con los ilones calcio. Puede estar
presente en suerc de pacientes tratados con EDTA.
Hierro (II) (+). Es improbable gque esté presente en

concentraciones significantes en fluidos biolégicos. La
adicién de cianuro vence la interferenclia.

Magnesic (+). La interferencia depende de la especificidad
del indicador para el calcio y el pH de la mezcla de
reaccidén final.

Fosfato (-). Se compleja con los iocnes calcio. El grado de
interferencia depende de las concentraciones absoluta vy
relativa de los iones calcio y fosfato. La interferencia es
mas comin en determinaciones de orina por su alto nivel de
fosfato. Todos los métodos deben ser evaluados
individualmente,
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suliobromoftaleina (BSP} (+4). Produce un color violeta en
solucidn alcalina la cual contribuye a la absocorbancia o a
obscuros puntos finales en métodos titrimérricos.

Zinc (+}. No es comin que esté presente en concentraciocnes
significantes en fluidos biolégicos. La adicién de cianuro
vence la interferencia.

Cloruro.
A. Titulacidn con nitrato de mercuric para formar cloruro
de mercuric no ionizado. El indicador difenilcarbazona es
usaco para detectar &l punto final.

B. Titulacién colorimétrica~-amperométrica por generacidn de
1ones de plata.

Bromuro (+). Este ion reacciona similarmente al cloruro en
algunos métodos. En los casos de envenenamiento el bromurc
tiende a reemplazar al cloruro y la suma de los dos
haldgenos da un valor normal aparente de cloruro.

Colesterol.

A. Métodos basados en la reaccidén de Liebermann- Buchard
{acétice anhidrido/acide sulfdrico) aplicado directamente
al suero se produce un color verde.(Este es un método muy
antiguo que actvalmente casi no se utiliza, sin embargo
todavia es distribuido comercialmente para determinaciones
manuales.)

Bilirrubina. (+}. Convertido en un pigmento verde,
biliverdaina, en una mezcla de reaccidn. Un mg de
bilzrrubina se ha reportado que produce un colox
equivalente a 20 mg de colestercl. La interferencia es
mencr en procedimientos gue involucran la extraccidn
preliminar.

B. Métodos basados en la reaccidn con ion férrico en la
mezcla dcido acético- acido sulfirico. Un coler violeta es
preoducide. La reaccién puede aplicarse directamente al
suerc o a extractoes libres de proteinas.

Aminopirina (+)

Bilirrubina{+). La interferencia es menor cuando se usa la
extraccién de proteinas por precipitacién o extraccién con
solventes.

Bromuro (+). Hay interferencia cuando se usan extractos con
isopropanol pero ne con extractos con etanol. Con extractos
de isopropanol un nivel de bromurc sérico de 10 mmol/L
aumenta aparentemente el colesterol sérico a 30 mg/dL.
Cleoropromazina (+}. 50 mg en la mezcla de reaccidén final
produce un color rojo con absorbancia de 0.23. No se ha
encontrado interferencia en métodos fluorométricos.
Nitratos y Nitrites (-). Se ha demostrado que 10 pg de
nitrite o nitrato en la mezcla de reaccidn final reduce
aparentemente el cclesterol 30% aproximadamente. El nitrato
puede estar presente en el acido sulfirice. Se ha
encontrado nitrito en un lote de isopropanol suficiente
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para deprimir la absorbancia de un estindar de 200mg/dL
25% .

Salicilatos {+). La interferencia ha sido sugerida pero en
otros estudios en los que se aflade salic:ilato al suero para
producir niveles de 100 mg/dL y no se han encontrado
interferencias.

Tiouracil({-). Cuando se usa como preservativo a niveles de
13 mg/dL, a el colesterol sérico aparentemente disminuye de
30 a 40 my/dL.

Triptofano(+). Presente en las proteinas produce un color
rojo en la reaccién directa, cuando el acide glioxilico
estid presente como un contaminante en Acido acétice. Se ha
establecido que el limite maximo de triptdfano en suero es
de 3mg/dL. En éste método, 1 mg de triptéfano da un colox
gue equivale a 1lmg de colestercl. Otros estudios en los que
se ha observado una disminucién en los valcres del
colesterol aparente del 40%, cuando la reaccién de hierro-
Adcido sulfurico se aplica directamente ya sea al suero a
los extractos de 1isopropanol. La adicidén de 10 dL de
triptéfano al suero no producen aumento de los niveles de
colesterol con otra técnica. En general, las
determinaciones directas de suvero por el método hierro-
acido sulfdrico, dan resultados mAs altos gque cuando se
aplica a extractos. Esto probablemente es un resultade de
la ligera carbonizacidén de las proteinas por el desarrollo
de calor.

Vitamina A (4). HNiveles de 150ug/dL en sueroc se ha
reportado que aumentan el colesterol de 100 - 150mg/dL
cuando &5 empleado el método directo. Pero otros estudiocs
reportan que no se confirman estos mismos hallazgos.

Creatinina
La creatinina reacciona con picrato en solucidén alcalina
para formar café-rojizo (reaccién Jaffé). El1 completo

desarrolle del color requiere 15 a 20 min. a 25°C. Los
métodos cinéticos parecen basarse en el grado de desarrollo
del color. A temperaturas elevadas, el picrato es reducido
a plcramatce café rojizo por glucosa y otras sustancias
reductoras. Los esfuerzos para mejorar la especificidad de
la reaccién han incluido, ya sea la extraccidédn y/o el
tratamiento preliminar con icdo para remover las sustancias
de interferencia. Practicamente la reaccién de Jaffé es
usualmente aplicada directamente a orina o filtrados libres
de proteinas sin un tratamiento preliminar de especimenes.
Acido acetoacético {+). La reaccidn con picrato ocurre casi
inmediatamente. Se ha encontrado gue 100mg/dL de este acido
produce un color que equivaldria a 3.4mg/dl de creatinina.
£l desarrollo de color es completo en 1 min.

Acetona{+). S8Se ha encontrado gque 500ma/ dL de acetona
produce un color equivalente a 1.4mg/dL de creatinina.
Aminohipurato ({+)}. Produce una reaccidén de jaffé positiva
pero no interfiere a las concentraciones obtenidas durante
estudios renales.
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hcido ascorbico(+).El desarrollo de color es descrito comec
yna acclon reductora. 250mg/dL produce un color equivalente
a 1.2 mg/dlL de creatinina. esta concentracidn puede ocurrir
en orina pero la interferencia es insignificante.
Fructosa{+}. Se ha visto que 1000mg/dL de fructosa produce
un color equivalente a 1.0mg/dL de creatinina después de
i5 min. del desarrollo de color. Le extensién del tiempo en
la incubacién resulta en un marcado aumento de la
interferencia.

Givcosal+,. La reaccién parece insignificante a 25°C . Se
ha encontrado gue 1000mg/dL de glucosa preduce un color
equivalente a 2.0mg/dL de creatinina.

Matildopa (+). La autoxidac:idn en solucidédn alcalina preduce
un color café. 1lO0mg/dL producen un ceolor gue equivale a
img/dL de creatinina.

Derivados de nitrofurano{+). Producen un fuerte color café
naranja en muestras de orina.

Fenolsulfonftaleina {PSP) (+). El color es producido en
solucidn alcalina.

Proteina (+). 5g/ dIL de albGmina sérica humana cristalina
preduce un color equivalente 2 2.2 mg/dL de creatinina.
Piruvato (+). produce una reaccidén de Jaffé positiva, 10mg
de acido piruvice se ha reportado que produce celor
equivalente a 0.3mg/dL de creatinina.

sulfobromoftaleina {(-).

Fosfatasa alcalina

Infusiones de albimina{+). La albdmina preparada de
placenta humana contlene fosfatasa alcalina estable al
caler. En cualguier caso, la fosfatasa alcalina aumenta 160
unidades Bodansky después de infusiones miltiples ¥
permanece elevada por 10 dias siguientes al cese de 1la
terapia. Los fabricantes varian en si utilizar o no sangre
venosa como una fuente de albumina. La enzima estable al
calor puede ser detectada por incubacidén del suero a 60°C
por 1 hr. para destruir la fosfatasa alcalina de origen no
placentario.

Infusiones de albumina (-). En contraste con lo anterior,
la albumina preparada de sangre venosa parece inhibir la

fosfatasa alcalina. La adicién de magnesio revierte
parcialmente la inhibicidn.
Sulfohromoftaleina (BSP) (+) . Este colorante puede

interferir en métodos basados en el desarrolle del color
final en soluciones alcalinas, dependiendo de la longitud
de onda usada para medir la absorbancia.

Fosfato inorganico .
El fosfato inorgénico, en un filtrado de suero libre de
proteinas reacciona con molibdato para formar
fosfomolibdato el cual, luego es reducido a un complejo
azul de molibdeno por el acido aminonaftolsulfdnico y otro
agente reductor aproplado. Los siguientes compuestos, si
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estan presentes, se complejan con el molibdato y previenen
el entero desarrollo de color.

Citrato ()

Manitol {~). El compuesto ha sido utilizado para promover
diuresis. Los niveles alcanzados en plasma podrian no
interferar.

Oralato (-).

Tartrato {-).

Glucosa.
k. Método de glucosa oxidasa-peroxidasa (GO-POD)

glucosa + O: GO 4&cido gluconico + H:O:
H:O; + cromdgeno POD Cromdgenc oxidado (color}

La primera reaccién es altamente especifica para g¢lucosa vy
ha sido adaptada para su uso con electrodos de PO;. La
segunda reaccién es menos especifica, la reduccién de
sustancias que compiten con el cromdgeno en estado
reducido, permiten valores bajos.

Los filtrados de Somoggi se recomiendan para eliminar o
minimizar las interferencias con determinaciones en suero.
La mayoria de las interferencias se han observade en
pruebas de tira en papel aplicadas en orina.

Acido ascérbico (-!. Compite con el cromégeno.

Bilirruvbina (-).

Glucurdonide de bilirrubina {-)}. Inhibe la reaccidn.
Formaldehido (-}. Inhibe la reaccidén. Puede agregarse a la
orina como un preservativo.

Glutatidén (-}.Compite con el croméforo. No estd presente en
suero ¢ filtrados de Somoggi de-sangre completa.

Acido  homogentisico (-). Actida como una sustancia
reductoera.

Hipoclorito (+}. Oxidac1dn directa del cromdgenc. Puede
estar presente como contaminante de blanqueadores y
limpiadores dentales.

Levodopa (-}. Un metabolito, acido 3,4~
dihidroxifenilacético (DOPAC), acktda como una sustancias
reductora.

fenazopiridina (-). La reaccidén es retardada.

Tetraciclinas (-). Preparaciones parenterales pueden
contener ¢randes cantidades de &cido ascoérbico el cual
interfiere.

Acido Grico {+). Compite con el cromdgeno.

B. o-toluidina reacciona con glucosa en una solucidn de
acido acético caliente para producir un color verde. La
reaccién es razonablemente especifica para glucosa en suero
v en especimenes ordinarios de orina.

Dextran {+). Se produce turbidez en una solucidon de acido
acético.

Disacaridos (+). Maltosa y lactosa producen 5 y 33% mas
color respectivamente que la glucosa. Se ha observado
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alguna produccién de color con s5uUcrosa  como resultado de
una posible hidrolisis acida de monosacaridos.

Formaldehide (-). produce un color naranja anormal y reduce
1a intensidad del color verde producido por la glucosa en
la reaccién de o-toluidina.

Hexosas (4} . Galactosa y manosa producen un color naranja
can el reactive. La reaccién ha sido aplicada para medir
®xylosa en orina.
C. =i ferricianuro es reducido por la glucosa en solucidn
aliente a ferrocianure incoloro. El método es
raccnab§ementc sequrc cuando se aplica a dializades de
suero nc urémico, pero es insatisfactoric para mediciones
de orins. Se han observado aumentos en los valores de
glucoss aparentes con las siguientes sustancias cuandoc se
analizan zn scluciones puras.
Creatipina {+}). lmg es equivalente a lmg de glucosa.
Acido dr:zco (#). 1lmg es equivalente a 0.5 mg de glucosa.

Lactato deshidrogenasa .
Fsta enzima cataliza la reaccién:

Lactato + NADH® < Piruvato + NADH + H'
El easavo colorimétrico usando la reaccidn de piruvato a
lactate y midiende la desaparicidén del piruvato con 1ia
reaccién con dinitrofenilhidrazina, dard bajos resultados
s1 el NADH' es omitide de las scluciones estandar de
piruvato. Los nucledtidos de piridina reaccionan con el
reactivo para dar un producte, el cual absorbe a la misma
lorngitud de onda del piruvato. El nucledtido compite por el
rezc-tive de color con mayor eficacia como diminuye 1la
concentracién del piruvato en la reaccldn.

Lipasa

En el método turbidimétrico Vogel y Zisve, la actividad
sérica de la lipasa esta relacionada a la disminucidn de la
absorban-ia observada durante la incubacién de una emulsién
de acerze de oliva.

Bilirrubina {+). Actividad de la lipasa aparente se& ha
encontrado que se eleva en proporcién a la concentracidn de
Bilirrubina. Un método titrimétrico no se ve afectado. La
sustancia de interferencia, puede removerse con celulosa
DEAE.

Magnesio . )

El magnesio reacciona con el amarillo titéan en solucidn
alcalina para producir un complejo rosa el cual es medido
espaectrofotométricamente.

Glucenato {-}. La administracién como sal de calcio resulta
en valores bajos por el procedimiento de amarille titan,
perc no en mmétodos que involucran la precipitacién de
fosfato. El efecto ha sido confirmado in vitro.
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Proteina sérica
A. Reaccidén de Biruret, un color viocleta se produce con el
reactive Cul(ll)-tartrato alcalino. la absorbancia es medida
a 550nm.
Bilirrubina (+). El efecte es 1insignificante excepto en
extrema ictericia. Se ha observado que el nivel de
bilirrubina de 20mg/dlL incrementa aparentemente las
proteinas totales aproximadamente 0.1g/dL
Dextran (+). Produce una “ina turbidez con el Cu{ll}, por
lo <tanto, una cerreccidn de suero blanco separadoe es
inadecuado. Puede incorporarse etilenglicel al reactivo de
Biuret para eliminar la interferencia.
Hemoglobina (+). Reacciona con el reactive de Biuret pero
también contribuye directamente a la absorbancia. El color
producido en la reacciodon de Biuret por 1lmg de hemoglobina
es eguivalente a 1.9 my de proteina sérica.
Lipemia ({+}. se han propuesto varias correcciones con
blancos. Bl mas satisfacterio parece ser la extraccién con
éter.
fenazopiridina (+}. El color café-naranja contribuye a la
absorbancia.
Sulfobromoftaleina (BSP) (+). Se produce un color similar
en solucién alcalina. Se ha observade que el nivel en
plasma de 2mg/dL (correspondiente a una retencidn del 2% de
BSP) aumenta aparentemente las proteinas totales 0.3g/dL.

B. procedimientos basades en la unidn de la albtmina a
colorantes. Por ejemplo, al A&cido 2-(4 -hidroxibenceno)
benzoico (HABA) produce un color con la albimina en una
solucién buffer de pH 5. La abscrbancia es medida a 505 nm.
Bilirrubina(-). Compite con el HABA por los sitios de unidn
de la albamina. El efecto se extiende ya que la bilirrubina
tiene significante absorbancia a 505 nm. Este ultimo efecto
es eliminado con métodos de verde de Bromocresel donde la
absorbancia es medida a &00nm.

Heparina {+). Posiblemente promueve la unién del colorante
a las globulinas.

Fenazopiridina {+) Contribuye a la absorbancia, los sueros
blancos son requeridos en €l procedimiento del HABA.
salicilato (-). Compite con el HABA por los sitios de unién
de la albimina. 2 hrs. después de la ingestidén de 4
tabletas de aspirina {1.3qg). El nivel de Alblmina sérica
aparente se ha reportado disminuye un 14%.

Sulfonamidas {-1. El mecanismo es similar al de
salicilatos.

C. Electroforesis de proteinas séricas.

Medio de contraste Yodado (*). a niveles séricos esperados
durante los estudios de diagndstico, el pico debido a la

albimina y a ¢ y P globulinas se aplanan o desaparecen. Un
pico alto aparece en la regién de la y-globulina.

Penicilina {£). altas dosis administradas por via
intravenosa se ha reportade causa la formacién de bis-
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albumina. El complejo penicilina-albdmina tlene mayor
movilidad electroforética que la albimina normal.

Transaminasa (TGO)
La transaminasa glutamico oxalacética sérica (TGO} cataliza
la transferencia de un grupo amino del aspaxtato a o-
cetoglutarato con la formacidn de oxalacetato y glutamato,
£l owxalacetato es medido colorimétricamente después de la
reacci6n con 2,4-dinitrofenilhidrazina o varios colorantes
azo.
Por mediciones cinéticas, la reaccidn es acoplada con NADH
en presencia de deshidrogenasa milica y el grado de
desaparicion de NADH es medida a 340 nm.
acetaminofén (+). La solucidn pura del farmaco produce
color con el colorante.
Acido acetoacético [+). Reacciona con el colorante para
producir color y provoca una falsa elevacién de TGO en
paciantes con cetosis. Una solucidn que contenga 813 mg/dL
aumenta aparentemente la TGO 38 unidades.
p-aminosalicilate (+) La solucidn pura del farmaco se ha
reportado que produce color con el colorante.
Acido ascdérbico (+). Una solucién que contiene 250pg/ml
produce un color equivalente a 32 unidades. La
concentracién usual de dcido ascérbico en suero es de cerca
de  10pg/ml, el nivel de interferencia podria ser
insignificante.
Eritromicina (+). La actividad de TGO es elevada
aparentemente cuando se usa, ya sea, dinitrofenilhidrazina
o una sal de diazonio para desarrollar el color. La
sustancia de interferencia es presumiblemente un
metabolito, ya gue la eritromicina misma no interfiere.
Isoniazida (+). Una solucién que contiene 3.2 Hg/ml produce
un color eaquivalente a 10 unidades.
Levodopa {+). Una solucién que contiene 20.8 pg/ml produce
un color esquivalente a 33 unidades. Con dosis terapéuticas
wsuales, los niveles plasmaticos raramente exceden 4ug/ml.
Metildopa {+). Una solucidén que contiense 62.5ug/ml produce
color equivalente a 16 unidades. Con las dosis terapéuticas
usuales, raramente excede en plasma los niveles de 3ug/ml vy
la interferencia podria ser insignificante.

Urea.
A. El suerc ez incubado con ureasa para liberar amonio de
la urea. El amonioc es luego medido con la reaccién fenol-
hipoclorito. El reactivo fenol puede sexr agregado antes del
hipoclorite; de otro modo la diaminacién de varios
compuestos puede ocurrir y permitir falsos resultados
elevados, por ejemplo, en la presencia de acido drico,
creatinina, amincdcidos y sulfonilamida.
Cloramfenicol (-)
Estreptomicina (-)
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Ambos compuestos se ha reportado gue inhiben el desarrcllo
del color.

B. Incubacién con ureasa para liberar amonio seguido por el
desarrollo de color con el reactive de Nessler.

Acetona (+). La turbidez es producida a niveles
frecuentemente encontrados en diabéticos con acidosis.
Yidrate de cloral (+). Un nivel de 4-6 mg/dL aparente de
urea en sangre aparece después de 90 min. de 1la
administracion oral de 3g de hidrato de cloral.

Creatinina (+}. MNiveles elevados introducen un pequeio
error positivo. El efecto es minimizado per la lectura de
abscrbancia lmin después de la reaccidn con el reactivo de
Hessler.

C¢. Reaccion de urea con dimetilamincbenzaldehido en etanol
acidificado para producir un color verde- amarillo.

p-aminosalicilato (+). Produce un color similar.

Dextran {+). Formacidn de turbidez, debido a la
precipitaciéon de dextran por el etanol.

Sul fenamidas (+). Produce color similar. (36)

Idealmente los médicos deben comunicar a los gquimicos
clinicos la naturaleza del tratamiento y las dosis. En la
practica de rutina clinica, esto es dificil pero es
importante para el mejoramiento de la interpretacién de los
resultados.

Los medicamentos pueden permitir diagnésticos falsos e
investigaciones adicionales innecesarias si el c¢linico mo
relaciona el efecto del medicamento. Deben tenerse
registros de los farmacos dque interfieren o no con las
pruebas realizadas en el laboratorico. Ademas cuando Sse
introduzca un nuevo medicamente lo 1deal es que vaya
acompahade de una lista de pruebas con las cuales
interfrere.

Los pacientes también deben ser informados de la
influencia de los medicamentos en los resultados de quimica
clinica.

Debido al gran namero de datos en este campo, Sson
urgentemente necesarios los bancos de datos que contengan
informacidn clinica importante sobre los efectos de los
medicamentos en guimica clinica. (35)
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APENDICE 3.
A3. VALORES DE REFERENCIA

Los componentes quimicos del organismo humano estan
sujetos a variacidén causada por procesas fisioldgicos,
diferencias genéticas, enfermedades y factores ambientes.
Una interpretacidn de resultados gquimico clinicos demandan
el conccimiento de la variacién de esos componentes en el
individuc baje estudio o en un grupo de individuos de
referencia definidos adecuadamente. Una tarea importante
del guimico clinico es, por lo tanto, proporcionar una
serie de datos de referencia confiables.

Usualmente los resultados de las pruebas de
laboratorie san ainterpretadas por comparacién a los
tradicionales pero inadecuadamente definidos valores
normales. Sin embargo, el creciente conocimiento por parte
de los médicos v cientificos del laboratorio de los cambios
bicuuimicos en procesos fisioldgicos y patolégicos demandan
una interpretacidn mAs precisa y comprensible. {3

1. Definiciones,

La nomenclatura comin para describir la relacién de
valores observados y los valores de referencia es
frecuentemente ambigua. Es importante que se adopten
universalmente términos concisos y bien definidos para este
proposito.

Los sigulentes términos permiten una descripcidn sin
ambigiiedad de los objetivos de los valores de referencia.

Un individuo referencia es un individuo elegido usando
criterios definidos. Es 1importante definir el estado de
salud del individuo.

La poblacién referencia consiste de todos los
individuos referencia posibles. La poblacién referencia
normalmente tilene un nUmero desconocido de integrantes ¥
por lo tanto es una entidad hipotética; puede consistir de
un solo miembro, por ejemplo un individuo puede servir como
wna referencia de él mismo u otro individuo.

Un grupo de referencia es un nimero adecuado de
individuos referencia, elegidos para representar la
poblacién referencia.

Un wvalor de referencia es el wvalor obtenido por
observacién o medicién de un tipo de metabolito particular
sobre un individuco referencia. (37)

Los valores de referencia son obtenidos de un grupo de
referencia.

Una distribucién referencia es la distribucidn de los
valores de referencia. Los pardmetros de la hipdtesis de la
distribucién de referencia de la poblacidn de referencia
puede estimarse usande la distribucién de referencia del
grupo de referencia y adecuados métodos estadisticos.
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Un limite de referencia es derivado de la distribucidn
4e referencia y es usado para propodsitos descriptivos.

Es una practica comin definir un limite de referencia
como una fraccién establecida de los valores de referencia
que puede ser menor o igual al limite con una probabilidad
estanlecida.

El limite de referencia es el intervalo entre, e
incluyendo, dos lim:ites de referencia.

Un intervale de referenciaz es el intervalo entre dos
limites de referencia.

Un wvalor observade es un valor de un tipo particular
se metabolito medible, obtenido por observacién o medicidn
para s=r comparado con los valores de referencia v puede
ser distinguide de varios tipos de limites de decisién
usados para propésitos interpretativos. {37}

2. Produccidn de los valores de referencia.

los valores de referencia de un individuo o un grupo
de 1ndividuos son significantes solo cuando los individuos
v+ métodos de produccién de los valores son descritos
adecuadamente. En consecuencia, es esencial gue clertos
factores sean especificados cuando se establecen y usan
valores de referencia:

1) La caracterizacién de 1a poblacidn de referencia con
respacto a la edad, 5eX0, factores genéticos,
sociosconémicos y estado de salud.

2) El criterio usado para la inclusién o exclusitén de los
individuos para el grupo muestra de referencia.

3} Las condiciones fisiolégicas y ambientales bajo las
cuales la poblacién de referencia fue estudiada y los
especimenes colectados del grupo muestra de referencia.

Por ejemplo:

Hora y fecha de la coleccién de la muestra.

Tema de alimentos o medicamentos (incluyendo alcohol}
Postura {incluyendo el tiempo en gue permanece en esa
postural

Fumar

Grado de obesidad

Embarazo o ciclo menstrual, etc.

4) La eleccidn del espécimen incluyendo preparacién del
indivaduo y manipulacién de la muestra.

5) El método analitico usado incluyendo detalles de su
precisién y exactitud con énfasis especial sobre las
variaciones a largo plazo si la poblacién o individuos son
estudiados an un periodo de tiempo large. (37}

La definicidén de salud de una poblacidn de referencia
{0 individuos referencia) ocasiona algunos problemas. La
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definicliodn de salud no parece ser completamente
satisfactoria, incluyendo la definicién de la OMS: ™un
estado de completo bienestar fisico, mental y soclal y no
simeclemente la ausencia de enfermedad o dafio. La salud es
.on-eptualmente diferente entre las diferentes ciudades ¥
s en la misma ciudad. Es un estado relativo y no
absclute.

De acuerdo a esta filosefia la enfermedad puede ser en
ss5te contexto un “estade de salud*. (37}

3. Uso y presentacion de los valores de referencia.

El analisis de los valores de referencia puede
reguerir descripcibn estadistica Yy analisis. Debe
recordarse que los métodos estadisticos son simplemente
herramientas y no deben ser mal aplicadas o usadas
ignorando sus principios basicos, Por ejemplo, la amplia
creencia de que los datos biolégicos asumen  una
distribucién Gaussiana es inapropiada, muchos  datos
biologicos no son distribuidos simétricamente y requieren
herramientas estadisticas dque asuman otros tipos de
Adisvrribucién o que sean independientes de la forma de
4rstribucidn. (37)

El problema a sclucionar es: dado un valor observado
un individuo particular iCémo puede ser comparade y
alizado en relacién a una serie de valores de
aferencia? Usualmente, un intervalc cerradc representa una
sv-s definida de los valores de referencia usados. También
2s posible localizar el valor observado en relacidén a la
{istribucién de los wvalores de referencia sin usar el
arervalo de referencia. Los métodos de comparacidn de los
ores observados con les valores de referencia pueden ser
gidos de acuerdo a las metas establecidas.
ejemplo:
rudio de cambios fisiolégicos
mprans deteccién de enfermedades
gnéstico diferencial
nitores de una respuesta a la terapia
tudio del efecto de la influéncia ambiental.

Cuando se encuentran diferencias es importante realzar
uue una diferencia significativa estadisticamente no
necesariamente implica una significancia clinica. La
significancia estadistica es solamente descriptiva. La
importancia interpretativa estd basada en consideraciones
guimicas, fisiolbgicas o clinicas. Es un papel importante
del Quimico Clinico ayudar al médico en la interpretacidn
de valores ohservados proporcionando valores de referencia
relevantes y presentarlos en forma conveniente. (37
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4 Seleccion de individuos como donadores de especimenes usados
para producir valores de referencia.

En principio, los valores de referenciz pueden sex
colectados de muchos tipos diferentes de individuos por
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ejemplo: de personas con una enfermedad bien definida. Sin
embargo es deseable que los valores se tomen de individuos
“sanos”. Aungue como ya se dijo la salud es un concepto
relativo, ya gque la salud absoluta no existe. Por lo tanto,
al Comité de los Valores de Referencia de la Sociedad
Escandinava de Quimica Clinica y Fisiologia Clinica ha
elaborado una extensa lista de criterios de inclusidén vy
exclusién de individuos como miembros de una poblacidn sana
para nsarse como una fuente de valores de referencia {(38).

Esa lista de dizgndsticos esta basada en el
diagnostico de la Organizacidn Mundial de la Salud {OMS) v
en datos confidenciales de la evaluacidn de sujetos por
compaiias de seguros de vida. Es importante que los
individuos sean elegidos en base a un muestreo aleatorio,
por ejemplo tomados del registro civil e invitados a una
evaluacién de salud en un hospital.

El sujete es llamado a llenar un cuestionario con el
cual es examinado por un médico. EL cuestionaric, la
evaluacién médica y los resultados de los examenes de
laboratorio permitirdn una valoracién de si o no el
individuo estara incluido en la poblacién de referencia de
“*individuos sanos”.

Si el individuo es clasificado como enfermo puede en
cambio usarse come un donador de espécimen para grupos de
referencia de enfermedades definidas.

En la preparacidén de la lista de diagnostico, el
comité ha sido bastante exacto Yy elimina a todas las
personas gue tienen o han tenido enfermedades que se
sospecha influencian la concentracién de componentes
frecuentemente analizados en el laboratorio clinico. Pero
si en la practica esto permite la eliminacién de muchos
individuos, los requerimientos pueden reducirse. (38)

5. Presentacién de los valores de referencia

El grupo de valores de referencia o caracteristicas
derivados de ellos pueden presentarse a los médicos en
forma de tablas, graficas o cualgquier otro tipo de figura,
ya sea sobre el reporte de resultados o en publicaciones
aparte. Cuando sea necesario pueden presentarse
clasificados en diferentes grupos de acuerdo a la edad,
sexo, actividad, postura, etc.

Cuando son pocos los valores de referencia, digamos
15, es practico y seguro listarlos en orden de magnitud
ascendente. (39)

6. Intervalos de referencia
Una préctica muy comiln es establecer los limites de un

intervalo que depende de la localizacién y dispersidn de
los valores de referencia. (40)
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6 1 DETERMINACION DE LOS LIMITES DE REFERENCIA.

zlgunos tipos de intervales de referencia han sido

propuestos en la literatura: intervalo interfractil,
intervalo de toleranc:a e intervalo de prediccién. La
sleccién  entre esos  tipos  de intervalos puede ser
importante para ciertos problemas estadisticos bien
definidos. En los casos clinicos usuales, sin embargo, el
intervalo de referencia sirve como base para una evaluacion
intuaitiva de la informacidn bioldgica dada por un valor
observado. Ademads, las diferencias numéricas relativas
entre esos intervalos son tan peguehas dque no resultan
importantes cuando son obtenidas de 100 valores de
referencia o mas. Finalmente, los intervalos de prediccion
y tolerancia asumen simple muestreo aleatorio o al menos el
deseo de ver el proceso de muestreo como un muestreo
practicamente equivalente al aleatorio.
Nota: el muestreo simple aleatorio es un proceso &n el cual
cada miembro de la poblacidn {referencia) bajo estudio
tiene las mismas probabilidades de ser escogido,
independientemente de que otro sea escogido, y de este modo
treniendo su valor componente incluido en el grupo de
referencia. (40)

Los intervalos de referencia definidos por fractiles
son el tipo mas usado. Su uso se recomienda por la razdn de
que son facilmente estimables por ambos métodos
estadisticos: paramétricos y no paramétricos

Es wuna propuesta muy comin dque el intervalo de
referencia podria contener la fraccién central 0.95 (o 95%)
de la distribucién de referenc:a (fig. A3.1} Otros tamanos
o una distribucién asimétrica del intervalo de referencia
puede ser mas apropiado en otros casos particulares.

Los limites de referencia pueden ser estimados como
fractiles 0.025 y 0.975. Esos limites se cortan en una
fraccién de 0.025 de los valores de cada final de la
distribucién de referencia. Los fractiles podrian
acompanarse de los intervalces de confianza, por ejemplo
intervalo de confianza 0.90 alrededor de cada limite de
referencia (fig. A3.1.). (40}
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Fig A3 1 Elintervalo de referencia 0.95 v el efecto del tamafio de la muestra.
1.2 figura rauestra b distabucién homogénea de los valores de concenraciones
de S-ghcénde Abscisa (S-triglicérido concentracidny / (mmoll). Ordenada
densidad probable Lot fractles 0.025 7 0.975 son 0.51 ¥ 2.05 mmol /1 res-
pectvaments Debayo de la abscisa s muestra el mntervalo de confianza 0.0
para dos tamafios de reueslra 50y 500 watores de referencia (40)

6.7 . NOMERO DE VALORES DE REFERENCIA (OBSERVACIONES) .

£l nimerc de valores de referencia para el
investigador sera limitade en muchas ocasiones. La
estimacion de fractiles 1l1lega a aumentar su imprecisidn
como disminuye el tamaho de la muestra. Esto se refleja en
un amplio intervalo de confianza (fig. A3.1). ILa
determinacién de los fractiles 0.025 y 0.875 requlere por
lo menos 40 valores. Para obtener estimaciones confiables
el numero de valores debe ser preferiblemente como minimo
120.
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6.2. DETERMINACION DE FRACTILES POR METODOS PARAMETRICOS Y
HO PARAMETRICOS.

Las técnicas de estimacidén paramétrica reguieren dgue
los datos estén de acuerdo con un tipo de distribucidn
especificada (normalmente Gausiana), o que tal distribucidn
sea aproximsda por la aplicacién de funciones de
transformacion s los datos (por ejemplo: usando logaritmos
3 los valores medidos).

Las técnlcas no paramétricas {o de distribucidn libre)
no hacen alusién al tipo de distribucidn.

Las estimaciones paramétricas de fractiles son
teéricamente mas precisas con tamafios de muestra pequeics
que aguellas obtenidas por métodos no paramétricos.

El método no paramétrice es recomendado para uso
general por su simplicidad, pero también se describird el
método paramétrico. (40}

§.4. PROCEDIMIENTG PARA LA ESTIMACION DE LOS LIMITES DE
REFERENCIA.

En la faqg. A3.2 se muestra un esquema del
procedimiente vy sus diferentes partes se explican a
continuacidn.

(1) Coleccidn.

Coleccién de los valores de referencia de acuerdo al
procedimiento especificado.
(2} Clasificacadn.

Los valores obtenidos pueden clasificarse en subclases
{de acuerdo a sero, edad, etc.} para reducir la varitacién:
la menor variacion intraclase da como resultado intervalos
de referencia mas estrechos y miés sensitives. Las pruebas
estadisticas de diferencias de localizacién (Prueba t de
Student, analisis de varianza, ete.} y de diferencias en la
variacién intraclase (prueba F Fisher, Prueba de Bartlett,
etc.) entre las posibles subclases, pueden indicar la
necesidad de dividir la serie de valores.
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Coleccion de los valores de referencia

Clasification de los valores de referencia

Inspeccién de la distnpucidn

ldentificacion de posibles datos smdneos Comecaén o
eliminacién de valores aberrantes

Eleccién del método

Evaluacién intuitiva

[%-]« [ ]e[Fe[]e Ha—Bq—e

.
&3

3 (-

<3
X

Método no paramiétrico

e

Método pararaétneo
Distnbucion Gaussiens?

o
a
2

Transformacidn de Datos

Estimacién pararmélace

-

fig. A3 2. Diagrama de flujo del procedimiento para la estimacion de los limites de
referencia. Cada pase estd descrito més ampliamente en ef texto {40)

{3) Distrabucién. (40}

La distribucidon de los valores de referencia
colectados deben ser examinados. Esto se hace presentando
convenientemente los valores en un histograma.{ver £fig.
A3.3 A). En &l puede observarse, desviacidn, kurtosis,
valores aberrantes vy valores que salen del grafico
{outliers) y distribuciones bi o polimcdales.

Hota: una desviacidén positiva de la distribucién es
asimétrica con una extensidén de la parte final derecha, una
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desviacién negativa es asimétrica con una extension de la
parte final izguierda. Por kurtosis se entiende el grado de
amplitud del pico de la distribucidn. La distribucidén puede
ser menos amplia gque la distribucidn gausiana en la parte
central combinada con largas partes finales { kurtosis

H
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Tig A3 3 Elhastograma supesior (A) muestra la distnbucién de tos valores de
esacentratisn de S-irighcéndo de fa fig A3.1 Absersa (concentracidn de S-
1nzhcénde) / {(mmoll) Ordenada: mimere de observaciones en las clases del
teslograma, Media == 1.0%mmoll y una desviacién estindar Sx =0.403 mmoll
E estograma mfenor (o) muestra la distnbucién de los valores de S-triglicéni-
do logarfmicamente transformados Media y= 0 008 y una desviacdn Sy =

¢ 1552 (40

positiva} o también una campana aplanada con partes finales
cortas (kurtosis negativa). Una distribucidn bi o polimodal
tiene 2 o Ma&s pPLCOS.

La presencia de bi o] polimodalidad exXcesiva,
desviaci1én, kurtosis, etc. puede indicar la necesidad de
resvaluar los criterios de inclusién y exclusidén usados
para definir la poblacidn de referencia. En otras
instancias divaidir el grupo de referencia de acuerdo al
seno, edad u otros factores relevantes podrian ser
considerados. (40)
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La i1nspeccidn visual es también una garantia contra la
mala aplicacién de métodes estadisticos o la mala
interpretacién de sus resultados.

{4) Valores aberrantes y outliers.

Un wvalor aberrante puede estar trazado detrads del
gruesc de la desviacién del procedimiento descrite para la
produccion de los valores de referencia. Algunos valores
aberrantes pueden detectarse como outliers, esto es valores
gue estdn 1inexplicasblemente lejos de los otraos valores de
referencia.

La inspeccidén visual de un histograma es un método
confiable para la identificacién de posibles outliers. Esos
valores vya 1identificados no deberdn ser descartados
automadticamente. Los criterios de inclusidn, preparacidn ¥y
coleccién del espécimen podrian ser reevaluados. Los
registros analitices podrian ser inspeccionados nuevamente,
o las muestras reensayadas para determinar posibles
errores. Los valores aberrantes podrian ser corregidos, si
es posible, o descartades. §8i la causa no puede ser
encontrada, la decisién de su inclusién o exclusidén se
haran de acuerdo al mejor juicio.

{5) Seleccidén del método para la estimacidén de los limites
de referencia.

Cuando la musstra de los valores de referencia
consiste de un nuimero suficiente de valores, uno puede
elegir para estimar fractiles ya sea el método paramétrico
o el no paramétrico.

Con rmuestras mas pequenas la evaluacidén intuitiva de
limites de referencia arbitraria puede ser la dnica
posibilidad. Este es el caso de cuande la aplicacién de
métodos estadisticos es inapropiado, por ejemplo en algunas
situaciones en las gue se emplean pruebas cualitativas.

{6) Evaluacidn Intuitiva.

Ho hay reglas generales para la evaluacién intuitiva
de los limites de referencia porque esto tiene que
ajustarse a casos particulares. Cuando la razdn de la
eleccidn de éste métode fue por tamafic insuficiente de la
muestra, uno puede guiarse por los métodos paramétricos o
no paramétricos. Otra posibilidad es no definir algin
limite, sinoc comparar los valores observades «con la
completa serie de valores de referencia, ordenados de
acuerdo al orden creclente de magnitud.

{7) HMétodo no paramétrico.

Procedimiento:
Se clasifican los N valores en corden creciente de magnitud.
Se asignan numeros de Rango de modo que el valor mas bajo
tenga el range No. 1 y el valor mids alto el rango Mo. N.
Consecuentemente algunos nilmeros de rangos podrian ser
asignados a dos o més valores que son iguales.
Calcular el limite de rango del fractil 0.025 como
0.025(N+1) y del fractil 0.0975 como 0.975{N+1).
Calcular el limite de referencia mas bajo igual al valor de
referencia correspondiente al nimero de rango del fractil
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4.0°% §1 este némero es un entero. De otra manera el limite
ae referencia podria ser determinade por interpolacidn
entre dos valores de referencia. El limite de referencia
superior es determinado similarmente por el ndmero de rango
del fractil 0.975.
Luedo determinar los dos lades del wntervalo de confianza
U.%0 no paramétrico de la poblacién fractil 0. 025 poniendo
los valores de referencia con su correspondiente numero de
rargo dados en la tabla A3.i. (40)

Los limites de confianza del fractil 0.975 son
similarmente determinados.

Ejemplo: los 15 valores de S5- triglicéridos en el final
mas baje de la distribucién se muestran en la Fig. A3.3 A
v son 0.3G, 0.40, 0.42, 0.46, 0.48, 0.49, 0.49, 0.50, ©.51,
0.52, 0.53, 0.53, 0.54, 0.55 y 0.55 mmol/I. El nimero de
rango del fractil 0.025 es 0.025(35%6 + 1l)= 8,9. Por lo
tantc el 1im‘te de referencia mas bajo es aproximadamente
n.3. mmol/l respectivamente, los rangos HNo. 4 y No. 15 de
&s5Te ints rvalo de confianza 0.90 se leen de la tabla A3.1.
Elics corresponden a los valores 0.46 y 0.55 mmol/ 1
respectivamente. El limite de referencia mas bajo f(iractil
0.025) con su infervalo de confianza ©0.90 puede expresarse
como 0.51(0.46-0.55)mmol/l. El nlmerc de rango del limite

de referencia superior es 0.975(356 + 1) = 348.1. Los
nimeros de rango de su intervalo de confianza (tabla A3.1)
son (356 + 1 ] - 15 = 342 y (356 + 1) -4 = 353. Los limites

de referencis superiores y su intervalo de confianza 0.90
son 2.07 (1.91 - 2.25Ymmol/l. (Los datos en el final wnas
slto de 1a distribucién no se muestran en el ejemplo}.
{8 Métcdo paramétrico.
Paso 1: Prueba de distribucién Gausiana.
Existen varias pruebas que hacen evidente la distribucidn:
Procedimiento grafico
Pruepa de Kolmogorov- Smirnov.
Prueba Endsrson-Darling.
Pasc 2: Transformacldn de datos.
Los valores de referencia se transforman por una funcién
matematica, por ejemplo, el uso de logaritmos o raiz
cuadrada de los valores. Otras funciones de transformacidn:
funcidn logaritmica modificada y: = 1ln (x: + c), funcidn
exponencial, y la funcién de Box y Cox. Todas ellas para
cerregir la amplitud de la curva de distribucidn.

Para correccion de kurtosis, se sugiere la [uncidn
hiperbolica (kurtosis negativa) y la funcidn hiperbélica
inversa (kurtosis positiva).

Paso 3: Estimacién de fractiles y sus 1intervalos de
confianza.

Este método es apropiado cuando la distribuciédn de los
valores de referencia (o datos transformados) tienen una

forma Gaussiana. Calculo de la media aritmética x Yy
desviacidén estindar Sx

o= (Ex;/NL (0= 1..... M)
.Y (- z)E 0/ @-DYF (= 1,0, N
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TABLA A3.1. INTERVALOS DE CONFIANZA NO PARAMETRICOS DE LOS
LiMITES DE REFERENCIA

ta 1abla muestra el nimero de rangos del intervalo de confianza del fractil 0.0235 para
musstras con 119 - 1000 valores. para obtener los correspondientes nimeros de rango
del fractil 0.975 - restar los nimeros de rango en la tabla de n + | donde # es el tamafio
de 1a muestra (40)

Tamadio de muestra Nameros de rango Tamafio de muestra  Numeros de rango
infertor supesior mlerior
superior

9132 1 T 366-374 8 2
133 - 160 1 8 575-598 9 22
161 - 181 1 9 599 - 624 9 23
188 .189 2 9 G2y - 631 1 23
190 - 218 2 10 632-663 0 24
119 - 248 2 n 666 - 674 10 235
249 - 249 2 12 675 - 698 it 25
350 .27% 3 12 699-724 11 26
280 - 307 3 13 725-732 12 6
308 - 309 4 13 733-765 12 7
310 - 340 4 14 766-773 12 28
341 - 363 4 5 774 - 799 13 28
364 - 372 5 15 800-822 13 29
373 -403 5 16 823-833 14 29
4 - 417 5 17 834-367 14 30
118 - 435 6 17 868 - 871 14 31
436 - 468 6 18 872-5%01 i3 3t
469 - 470 6 19 902-919 15 32
47t - 500 7 19 920 - 935 16 32
31 - 322 7 W0 936 - 967 16 3
323 -333 2 20 968-970 17 33
334 - 565 ] 21 971 - 1000 17 34

)
{

ostos estadisticos se estiman los fractiles {limites de
referencia) como x * 2.81 -+ S /wH

Ejemplo: Los valores de S-triglicérido mostrados en la
Fig. A3.3 fueron transformados logaritmicamente y se
encontréd una distribucién cercana al tipo gausiano. lLa
media y la desviacién esténdar de los datos transformados
son #= 0.008 y S,= 0.1552. Los fractiles a= 0.025 y l-a=
0.975 (intervalo de referencia 0.95)son:

0.608 - 1.960 + 0.1552

-0.2963
0D.008 + 1.960 - 0.1552 = 0.3123

respectivamente. Los fractiles fueron después reconvertidos
a la escala original:

10 " - 5]

10 "M = 205
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Los limites de confianza 0.9%0 del fractil o« = 0.025

500
-0.7363 - 2.81 - 0.1552/ V356 = -0.3194
~G.0363 + 2.81 - 0.15%2/ V356 = -0.2732
cor la reconversion resulta 0.48 V% 0.53

c=ctivamente,

De este modo, el limite de referencia inferior de 5-
crislicéridos con su intervalo de confianza 0.90 es = .51
- 0.53) mmecl/l. El limite superior correspondiente se
dete'mlna similarmente como 2.05 {1.95 - 2.16) mmol /1.

Esps limites son los fractiles aproximados a 0.02% vy
0.¢"5 determinados por el método no paramétrico. Los
incervalos de confianza son un poco mas estrachos cuando
ser determinados por el método paramétrico, esto es, los
est:mados son aparentemente mas preclsos. (40)

7 Clasificacion del valor observado.

Con las bases de dos limites de referencia de un
inzervalo de referencia es posible clasificar un valor
obssrvado como:

a) “nusualmente bajo cuando estd situado debajo del limite
infzrior de referencia,

' Jsual si esta dentro o igual a cualguier limite de
refarencia o

c) Inusualmente alto si estd por encima del limite de
refzrencia superior.

Los términos anormal, patoldgico o normal no son

recsmendados, porgque es posible la confusién entre
sigrnificados matematicos y fisioldgices de normalidad vy
ncrzce un valor anormal puede serlo solamente en el sentido
estadistico y puede no ser una ocurrencia patoldgica.

Un wvalor caidc en una de las tres clasificaciones
pusaz decirse que tiene el valor transformado de -1 unidad
ars-traria, O unidad arbitraria o 1 unidad arbitraria
respectivamente (o puede clasificarse como 1, 2 6 3). Otra
pos:bilidad es marcar un valor inusual alto o bajo con un

sirbolo conveniente.

Debe recordarse que un valor observado dentro del
intervale de referencia (interindividual) puede ser un
valor raro para un individuo particular de acuerdo a su
dis-ribucion de referencia intraindividual y, por lo tanto
srz sefal de enfermedad de ese individuo. (39}
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APENDICE 4
GLOSARIO (7,19,34,)

Acreditacién. Confirmacion oficial por una auditoria de
~alidad externa, de que el laboratoric se encuentra
cperando de acuerdo a los estandares de organizacidn,
practica y garantia de calidad.

Analito. Compenente indicado en nombre de wuna cantidad
mansurable. El términc analito también ha sido empleado
especificamente para el componente de una solucidn gue se
aplica al seasor de un sistema de medicitn ¥y que
croporciona la sefial de salida. Este componente no puede
ser idantico al de cantidad sujeta a medicidn.

Buenas Practicas de Laboratorio (GLP). rroceso organizacienal v
condiciones bajo las cuales leos estudios de laboratoric son
planeados, desarreollados, monitoreados, registrados ¥y
reportados.

Calibracion. Juego de operaciones que se establece bajo
condiciones especificas, la relacién entre valores
indicados por un instrumento de medicién o sistema de
medicién © los valores representados por  una medicion
material o un material de referencia y los valores de una
cantidad mensurable correspondientes, llevada a cabo por un
estandar de medicién.

Calidad. Totalidad de caracteristicas de una entidad que se
tefiere a su capacidad para satisfacer las necesidades
declaradas e implicitas.

Cantidad mensurable, Atributo de wun fenémeno, cuerpc o
substancia que puede distinguirse cualitativamente y ser
gzterminade cuantitativamente.

Caracteristica analitica de desempefio. Propiedad dentro del Jjuego
de propiedades de un procedimiento de medicién, necesaria
para evaluar su adecuacidn analitica para un propdsito
determinado y en donde se le puede asignar un valor
experimentalmente determinado a cada una de las
propiedades.

Coeficiente de variacidn, Desviacidn estandar dividida ente el
promedio de wuna muestra de valores de una cantidad
mensurable variable, no negativa. El coeficiente de
variacién es independiente de la unidad de medicidn
utilizada cuando la unidad es la misma para la desviacién
estandar y la media y se expresa algunas veces Como un
porcentaje.
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Confiabilidad  capacidad de wun procedimiento de medicién
anpalitico de producir resultados de medicidn en
determinados tipos de muestra, de acuerdo a los valores
declarados para las mediciones con capacidad de repeticidn
de medicién, reproducibilidad de mediciones, veracidad de
medicién, especificidad analitica y limite de deteccidn.

Countrol intemo de calidad. Procedimientos llevades a cabo en
ascolacidén  con 1z medicién  de  las  muestras de  los
pacisntes, para evaluar si el sistema analitico esta o no
operando dentrc de los limites preestablecidos de
tolerancia. El control internc de calidad se enfoca tanto
al monitoreo de medicienes, para garantizar que solo se
iiberen resultados de medicién confiables y que se eliminen
causas de desempefio insatisfactorio.

Corrida de analisis. Juegoe de medicionss llevadas a cabo
sucesivamente por un procadimiente de medicidn determinado,
por un analista, empleande el mismo sistema de medicién, en
la misma ubicacién, bajo las mismas condiciones de uso y
durante un periodo corto de tiempo.

Desviacidn estandar. Raiz cuadrada positiva de la varianza.

Efecto de matriz. Influsncia de una propiedad de la muestra
analifica, que no sea la propiedad que se esta
investigando, sobre la medicidén y por lo tanto, sobre el
valor de la cantidad mensurable.

Error aleatorio de medicién. Resultado de una medicién menos la
medida que resultaria de un nimero infinito de repetidas
mediciones de la misma cantidad mensurable.

Ertoi de medicion. Resultado de una medicién menos un valor
real de la cantidad mensurable. El erroxr de medicidn es la
suma de errores aleatorios de medicién y de errores
sistematicos de medicién. HNo pueden separarse estos dos
tipos de error, a menos qua haya disponibilidad de series
separadas de resultados.

Error sistematico. Resultado promedic de una gran nimero de
repetidas mediciones de la misma cantidad mensurable, menos
un valor real de la calidad mensurable.

Especificidad analitica. Capacidad de un procedimiento de
medicién para determinar solamente la cantidad mensurable
que se desea medir.

Estandar. Documento establecido por consensc y aprobado por
una entidad reconocida que proporciona reglas, guias o
caracteristicas pata actividades o para resultados de
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éstas, para uso comin y repetido, enfocado hacia el logro
de un grado Sptimo de orden en un contexto determinado.

Estandarizacion. aActividad de establecer, con consideracién de
los problemas actuales o potenciales, provisiones para uso
comin y repetido, enfocadas hacia el logro del grado déptime
de orden en un contextfo determinado.

Estandar prinario. Estandar de medicion  designade o
arpliaments reconocido comoc poseedor de las mas altas
cualidades metrolédgicas y cuyo valor de unra cantidad
mensurable es aceptado sin referencia de otros estandares
de la misma cantidad, dentro de un contexto especifice en
un area especifica.

Estandar secundario. Medicién estandar, cuye valor de una
cantidad mensurable es asignhado por comparacién con un
estindar primaric de medicidén de la misma cantidad,

Fvaluacién externa de calidad, Sistema de verificacién objetiva
de resultrados de medicién de un laboratoric por una agencia
externa, e incluyendo la comparacidn de los resultados del
laboraterio con los de otros laboratorios, el principal
ocbjetivo es el establecimiento de la veracidad.

Exactitud . Proximidad de concordancia entre el resultado de
una medicidén y el valor real de una cantidad mensurable o
cantidad sujeta a medicidén. No tiene valor numérico.

Garantia de Calidad, todas aquellas actividades planeadas v
s1stematicas, necesarlas para proporcionar cenfianza
adecuada de que tode producto o servicio satisfarad los
determinados requerimientos de calidad.

Grafica de control. Grafica con limites supericres y/o
inferiores de control, en la cual se calculan los valores
de algunas mediciones estadisticas para una serie de
muestras o de subgrupos, por lo general sobre tiempo o en
orden numérico de muestra.

Grupo muestra de referencia. Numero adecuado de individuos de
referencla seleccionados para representar una poblacién de
referencia.

Imprecision . Dispersién de resultados de  medicién
independlentes, obtenidos mediante un procedimiento ds
medicién, bajo condiciones especificas. Generalmente se
espresa como la desviacidén estadndar o como el coeficiente
de variacién de los resultados de las mediciones. Cuando se
aplica este término a una serie de resultados de medicidn,
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describe una combinacién de errores aleatorios de medicién
¥ @ un error sistematico de medicidén comun.

Individuo de referencia. Individuc seleccionado con base en
criterios bien definidos.

[nexactitud. Discrepancia entre el resultado de una medicién
vy un valor rezl de la cantidad mensurable,

Instrumento de medicién. Aparato disefado para realizar una
medicidén, solc o en conjunto con un equipo suplementario.

Interferencia analitica. Error sistemdtico de medicidén ocasionado
por un componsnte de muestra que también es el componente
de una canticzd de influencia, la cual no produce por si
misma una sefal en el sistema de medicidn, peroc gue
ocasiona un almento o una depresidén del valor indicado.

Intervalo central de interfraccion 0.95. iIntervalo cerrado de valores
entre las fracciones 0.025 y 0.975 de un juego de valores.

Intervalo de referencia. No valores normales: juego de valores
de referencia de un tipo de cantidad entre e incluyendo dos
limites de reiferencia, gque caracteriza la distribucidén de
valores en un individuo en un estade definido.

Limite de deteccidn. E1 resultade de medicién menor de un
determinade preocedimiento de medicidén que pueda se aceptado
con un nivel determinado de confianza gque sea diferente del
valor de la centidad obtenido en material blanco.

Limite de referencia. Valor derivade de la distribucién de
referencia y smpleado para propodsitos descriptivos.

Linearidad. Habilidad de un procedimiento de medicién para
proporcionar un resultado de medicidn proporcional al valor
real de una cantidad mensurable sobre un intervalo de
medicidén determinado.

Manual de calidad. pocumento que contiene la politica de
calidad y gue describe el sistema de calidad de una
organizacidn,

Material para calibracion, Material de referencia utilizado paxa
la calibracidn.

Material control. Material empleado para efectos de control
interno de calidad o de evaluacidén externa de calidad y que
es sujeto a medicidn, de acuerdo al mismo procedimiento de
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madicidn, como se hace para muestras desconocidas, para
monrtorear el desempeilo analitico.

Matenial de referencia. Material o substancia en la gue uno o
mas valores de propiredades se encuentran suficientemente
bien establecidos para uvtilizarse para la calibracién de un
sistema de medicién, para la evaluacidn de un procedimiento
de medicién o para asignar valores a materiales.

Medici6n. Grupo de operaciones cuyo objeto es obtener el
valor de una cantidad mensurable.

Medicién analitica. La medicién realizada por un sistema de
medicidon para obtener una cantidad mensurable de un valor
que caracterice a un individuo.

Mejoria de Calidad. Acciones tomadas en toda la organizacién,
para incrementar 1z efectividad y eficiencia de las
actividades vy los procesos para proporcionar mayor
beneficio tanto a la organizacidén, como a sus clientes.

Muestra primaria. Recoleccién de una o mas partes, tomadas
inicialmente de un sistema.

Muestreo. proceso de obtener, recolectar o constituir una
rmuestra.

Norma. Documentoe gue proporciona reglas legislativas
obligatorias ¥ gue es adoptado por una autoridad.

Planeacion de calidad. actividades que establecen los objetivos
v requerimientos de calidad v de la aplicacidn de elementos
de un sistema de calidad.

Poblaciéon de referencia. Grupo gque consiste de todos los
cosibles individuos de referencia.

Politica de calidad. Intenciones y direccidén general de una
organizacidén con zxespecto a la calidad, seguin  sea
manifestada formalmente por la administracidn superior.

Precisidbn.  Proximidad entre resultados de mediciones
independ:ientes, obtenidos mediante un procedimiento de
medicidn, bajo condiciones prescritas.

Reactivo. Substancia empleada para preducir una reaccién
quimica para poder medir las cantidades pertenecientes a
otras substancias o para convertir una substancia en otra
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Tiempo de respuesta. Tiempo entre la presentacidon de una
muestra a un sistema de medicidén y la produccién del
resultado de una mediciédn,

Tipo de cantidad. Nombre de clase de cantidades mensurables.

Unidad de medicion. Cantidad mensurable particular, definida
v adoptada por consenso, <on la cual se comparan otras
cantidades mensurables del mismo tipo para expresar sus
magnitudes relativas a dicha cantidad mensurable.

Unidades del Sistema internacional SI. Sistema coherente de
unidades de medicién, adoptado vy recomendado por la
Conferencia General sobre Pesos y Medidas. Actualmente el
5I esta basado en siete unidades de medicidén: metro (m),
kilogramo {kg.)}, segundo (s), amperio (A), kelvin (K}, mol
{mol) y candela (cd}.

Vahidacidon de resultados. Confirmaciédn por andlisis y provisidn
de evidencia objetiva de que se retnen los requerimientos
particulares para efectos de un uso especifico.

Valor de referencia. Valor obtenido mediante la observacién o
medicién de un determinade tipe de propiedad sobre un
individuo de referencia perteneciente a un grupo muestra de
referencia.

Valor de una cantidad mensurable. Magnitud de cantidades
mensurables, expresadas normalmente como una unidad de
medicidén, multipiicada por un ndmero.

Variacion interindividual. Distribucién de los valores para un
tipo de cantidad en individuos de un grupo determinado.

Variacién infraindividual. Distribucién de los valores de un
tipo de cantidad en un individoo determinado.

Vananza. Medicién de dispersién que es la suma de las
desviaciones al cuadrado de los valores de su promedio,
dividida por el nimerc de valores menos uno.

Veracidad de medicion. proximidad entre el valor promedio
obtenido de una larga serie de resultados de mediciones y
de un valor real.
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