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referencia de cortisol salival
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Guia de informacion de la IFCC
sobre COVID-19

Un dia el mundo se detuvo, lo material
perdié valor, la salud paso a ser el centro de
todo. La salud de las personas por las que dia a
dia trabajamos. Hoy nos toca ser parte, y para
estar cerca de cada uno de ustedes en nuestra
nueva edicion de Revista Bioanalisis, encon-
traran, una guia de informacion sobre Covid 19,
asi como una evaluacion de riesgos y manejo de
trabajadores de la salud expuestos a coro-
navirus. El virus del papiloma humano HPV es
una de las enfermedades mas comunes en
mujeres fértiles y su asociacion al HIV afecta en
mayor manera al sistema inmune y al conteo de
CD4.En otra investigacion se aborda la
necesidad de la determinaciéon de valores de
referencia de cortisol salival en lactantes sanosy

su utilidad en al diagndstico de patologias
neonatales El riesgo cardiovascular enrelacién a
las dislipidemias es otro de los temas que
encontraran en esta edicidn. Laboratorios

MANLAB siempre presente, nos trae una
investigacion sobre el polimorfismo gph ¢ inv
(9) y su posible rol significativo en pacientes con
problemasreproductivos.

En este tiempo de pandemia y en este mes tan
especial saludamos afectuosamente a cada
colega y ponemos en lo mas alto el esfuerzoy
labor diaria.

Biog. Evelina Rosales Guardia

Directora de Contenidos
info@revistabioanalisis.com
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Siemens Healthineers inicia la comercializacién Formacion de Posgrado.
de las pruebas de anticuerpos totales y el kit de PCR BioAgenda // Empresas.
(prueba molecular) para COVID-19

Avances para el Consenso Argentino de
Indicadores de calidad Clinica de Anticoagulacion
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VIH-VPH y su influencia en
el conteo de células CD4

L4

Determinacion de valores de
referencia de cortisol salival
en lactantes sanos de 0 a 12 meses

Evaluacién de la prevalencia de
El polimorfismo gph 6 inv (9) dislipemias y del riesgo cardiovascular

tendria un rol significativo en pacientes en una poblacién adulta del hospital
con problemas reproductivos sefior del milagro de la provincia de salta

Evaluacién de riesgos y manejo de
trabajadores de la salud
expuestos a covid-19
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La enfermedad por COVID -19 sigue siendo el centro de nuestra vida cotidiana y

en nuestro caso de la profesional también, cada dia se nos presenta un nuevo desafio
del que somos protagonistas. A continuacion, presentamos una guia muy interesante
sobre diagnéstico y pruebas de laboratorio.

>>> Resumen traducido de la pagina de IFCC
eNews del dia30 de marzode2020.

Paraampliarinformaciéndirigirse al link:
https://[www.ifcc.org/ifcc-news/2020-03-26-ifcc-
information-guide-on-covid-19/

>>2> La enfermedad del coronavirus 2019,
abreviada como COVID-19, es una pandemia
mundial emergente causada por el coronavirus del
sindromerespiratorio agudo grave 2 (SARSCoV-2).

A medida que el nimero de personas
infectadas con COVID-19 sigue aumentando a nivel
mundial y los sistemas de salud se vuelven cadavez
mas estresados, esta claro que el laboratorio
clinico desempenara un papel esencial en esta
crisis, contribuyendo a la deteccidn, diagndstico,
seguimiento/tratamiento de los pacientes, asf

como a la recuperacion/vigilancia epidemioldgica.
Esta guiatiene como objetivo organizarlainforma-
cion disponible relevante sobre pruebas de
deteccion de laboratorio, protocolos de pruebas,
diagndstico y otra informacién general sobre
COVID-19 para profesionales de laboratorio,
incluyendo enlaces a recursos utiles y directrices
provisionales. Se actualizara continuamente a
medida que estén disponibles nuevas directrices y
literatura.

Informacién general:

A continuacidn, encontrard enlaces a
sitios web y directrices utiles que han sido
elaborados por especialistas clinicos y de labora-

toriode todo elmundo:

- American Association for Clinical Chemistry:
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COVID-19 ResourcesforLabs

- British Medical Journal: COVID-19 Best Practice
Guideline

- Center for Disease Control: Information for
Laboratories

- European Centre for Disease Prevention and
Control: COVID-19 Resources

- The Scientist Magazine: Follow the Coronavirus
Outbreak

- World Health Organization: COVID-19 Technical
Guidance for National laboratories

- Zhejiang University School of Medicine:
Handbook of COVID-19 Preventionand Treatment

Screening de pacientes

Segun la guia de la Organizaciéon Mundial
de la Salud (OMS) para la vigilancia mundial de
COVID-19 causada por la infeccion humana con el
virus COVID-19, (WHO,Laboratory testing for
coronavirus disease (COVID-19) in suspected
human cases:
https://[www.who.int/emergencies/diseases/novel
coronavirus2019/technicalguidance/laboratory-
guidance) hay dos factores principales a tener en
cuenta al examinar a los pacientes para detectar el
COPVID-19:

-historia epidemioldgicay manifestacidn clinica.

Historia epidemioldgica: en los ultimos 14
dias de inicio de los sintomas, el paciente tiene un
historial de viaje o residencia en un lugar con
transmisién comunitaria o contacto con un caso
probable o confirmado.

Manifestacion clinica: enfermedad respiratoria
aguda, que se caracteriza por fiebre y al menos un
signo/sintoma respiratorio, como tos o dificultad
pararespirar.

Los casos sospechosos se definen como:

-Un paciente con enfermedad respiratoriaaguday
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antecedentes epidemioldgicos

- Un paciente con enfermedad respiratoria aguda
grave (caracterizada como se describe anterior-
mente y requiere hospitalizacién) y ningun diag-
ndstico alternativo que explique completamente
los signos/sintomas clinicos.

>>> DIAGNOSTICO:

Pruebas Diagndsticas: Aspectos analiticos y
clinicos

Tras la confirmacién de un caso sospe-
choso, los especimenes deben ser recogidos y
testeados rdpidamente. El Center for Desease
Control and Prevention (CDC) provee directrices
para recolectar, manipular y testear especimenes
clinicos de personas para la enfermedad por coro-
navirus 2019 (Interim Guidelines for Collecting,
Handling,andTestingClinicalSpecimensfromPerso
nsforCoronavirusDisease2019:https://www.cdc.g
ov/coronavirus/2019-nCoV/lab/guidelines-clinical-
specimens.html). En la guia se recomienda paralas
pruebas de diagndstico inicial, la recoleccion de
unamuestra de viasrespiratorias superiores.

Los siguientes especimenes pueden ser
recogidos para pruebas obtenidas por en hiso-
pado:

-espécimen nasofaringeo (preferido),

-espécimen orofaringeo,

-espécimen cornete nasalmedioy

-espécimen de narinas (fosa nasal) anterior.

- especimen del tracto respiratorio inferior (en
casodeserposible).

Pruebas de amplificacién de acido nucleico
(NAAT)

La reaccién en cadena de la polimerasa de
transcripcion inversa en tiempo real (rRT-PCR) es
el estandar de oro actual para diagnosticar casos
sospechosos de COVID-19.rRT-PCR es una prueba
de amplificaciéon de acido nucleico (NAAT) que
detecta secuencias unicas del virus que causa
COVID-19 (SARS-CoV-2) en muestras de vias
respiratorias.



Los genes virales N, E, S y RARP son los
actualmente testeados segun el documento de la
OMS sobre pruebas de laboratorio para la enfer-
medad coronavirus en casos humanos sospe-
chosos (COVID-19) (WHO,Laboratory testing for
coronavirusdisease(COVID19)insuspectedhuman
cases:https://www.who.int/mergencies/diseases/
novelcoronavirus2019/technicalguidance/laborat
ory-guidance).

Corman & Col. han publicado reciente-
mente un flujograma de trabajo validado de
diagndstico para detectar SARS-CoV-2 (Detection
of 2019 novel coronavirus (2019-nCoV)by real-
timeRTPCR:https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/a
rticles/PMC6988269/) de lasiguiente manera:

a)Examende primeralinea: genE,
b) Cribado confirmatorio: gen RdRPy

c¢) Cribado confirmatorio adicional: gen N.

Localizacion del caso Criterio de confirmacion

Area con circulacion conocida de |NAAT positivo para tinico gen discriminatorio en
virus COVID-19 el genoma de SARS-CoV-2

Area con circulacion desconocida de |®Resultado positivo de al menos 2 diferentes genes
: uno de ellos especifico para el virus SARS Cov 2

virus COVID-19 (preferentemente)

eNAAT positivo para betacoronavirus y identificacion
del virus SARS-Cov 2 por secuenciaminto parcial o
total del genoma (nota: la secuenciacion debe ser
mayor o diferente de la amplificacion usada)

En la siguiente tabla se presentan los
criterios para que un caso sea considerado como
confirmado en laboratorio por ensayos NAAT
validados seginla OMS:

Monitoreo:

El papel esencial de los laboratorios clini-
cos en esta pandemia va mas alld del diagndstico
etiolégico de COVID-19.

El monitoreo bioquimico de los pacientes
de COVID-19 a través de pruebas diagndsticas in
vitro es fundamental para evaluar la gravedad y
progresion de la enfermedad, asi como para moni-
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torear la intervencidn terapéutica. Varias pruebas
de diagndstico in vitro comunes se han implicado
en la progresién desfavorable COVID-19, propor-
cionando potencialmente informacién de pronds-
ticoimportante.

A continuacidn, se incluye una lista de
pruebas recomendada basada en la literatura
actual junto con las principales anomalias de
laboratorio asociadas con los pacientes adultos
con COVID-19 y sus posibles indicaciones clinicas

(1-10).

Prueba de
Laboratorio

Principales anorma-
lidades de laborato-
rio observadas en
pacientes adultos
con progresion no

favorable de COVID-19]

(Modified from 1-12)

Potencial significan-
cia clinica y biolégica
(Modified from 3)

Conteo Aumento de leucocitos | Infecciéon Bacteriana
sanguineo  |Aumento de neutréfilos | (aumentada)
completo Disminucion del conteo I(nfeCCi;jn Bacteriana
super
de linfocitos .
Disminucién de la
Disminucion del conteo| respuesta inmunolégical
de plaquetas al virus
Consumption (dissemi-
nated) coagulopathy
Albumina Disminucion Dafio de la funcion
hepatica
Lactato Aumento Lesion pulmonar y/o
Dehidrogenasa dafio organico
difundido
ﬁlr?\?r:g?rans fo Aumento Lesion hepatica y/o
rasa dano organico
difundido
Aspartato Aumento Lesion hepatica y/d
aminotransfe- dafio organico
rasa difundido
Total bilirubina Aumento Lesion hepatica
Creatinina Aumento Lesion renal
Troppnlna Aumento Lesion cardiaca
cardiaca
D-Dimero Aumento Activacion de coa-
gulacion sanguineal
y/o coagulopatia
diseminada
Tiempo de Aumento Activacién de coa-
Protrombina gulacion sanguineal
y/o coagulopatia
diseminada
Procalcitonina Aumento Infeccion Bacteriana
(aumentada)
Proteina C- Aumento Severa infeccion viral/
reactiva viremia/sepsis viral
Ferritina Aumento Inflamacion several
Citoquinas Aumento Sindrome de tormen-
(IL-6) ta de citoquinas
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Ademas delas pruebas de laboratorio mas
comunes, nuevas pruebas sugieren que los
pacientes con COVID-19 grave podrian estar en
riesgo de sindrome de tormenta de citoquinas. Las
pruebas de citoquinas, en particular IL-6, deben
utilizarse siempre que sea posible para evaluar
pacientes graves sospechosos de hiperinflama-
cion (7,9). Esimportante destacar que, a diferencia
de los adultos, el perfil de laboratorio en pacientes
pediatricos graves DE COVID-19 no esta claro y no
parece ser coherente con el SRAS. Una publicacién
reciente recomienda que los médicos supervisenel
recuento de linfocitos, la proteina c reactiva y la
procalcitonina para evaluar la infeccion grave. IL-6
también debe investigarse como un indicador de
prondstico pediatrico potencial (2). ™
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MANLAB"

Diagnostico Bioquimico y Genémico

El polimorfismo 9ph 6 inv (9) tendria un rol significativo

en pacientes con problemas reproductivos

>>> La informacién brindada por el laboratorio citogenético es fundamental tanto
para la genética médica como para el estudio de enfermedades causadas por
anormalidades numéricas y/ o estructurales en los cromosomomas.En la actualidad

esta en discusion también su utilidad en problemas relacionados con la infertilidad. En
el siguiente trabajo presentado por laboratorios MANLAB se estudia i el polimorfismo
9gph 6inv(9) tendria unrol significativo en pacientes con problemas reproductivos.

AUTORES

Corominas A (1)., Laiseca J (1), Serale C (1). Matilla
Mendez L(1)., Castafion A. (2) Cruz C. (1), Refort J.P
(1)., Perez M.S. (2), Benasayag S (1).

1-Fundagen; 2- Manlab, Buenos Aires, Argentina.
benasayag@fundagen.com.ar

INTRODUCCION:

La Citogenética es el campo de la genética
que comprende el estudio de la estructura, fun-
cion y comportamiento de los cromosomas. El
conjunto de los cromosomas ordenados de acuer-
do a su morfologia y tamafio constituye el cario-
tipo (Figura 1). En la especie humana, el cariotipo
estd formado por 46 cromosomas (23 pares)

organizados en 22 pares autosémicos y un par
sexual (femenino XX, masculino XY). (1) El
cromosoma estd formado a su vez, por dos
cromatides unidas por un centrémero. Este se
divide en dos brazos, el brazo corto denominado
con la letra p y el brazo largo denominado con la
letra q. Toda la informacién genética de un
individuo esta contenida enlos cromosomas.

El analisis cromosémico usualmente se
lleva a cabo en células en mitosis (divisién celular),
cuando los cromosomas se hacen visibles como
entidades independientes al microscopio dptico.
Luego de identificar cada cromosoma por su
forma, tamafio y propiedades de tincién carac-
teristicas, se puede confeccionar el cariotipo.

Muchas de las alteraciones citogenéticas



son caracteristicas de una enfermedad en parti-
cular o de un subtipo de la enfermedad. Por ello,
alteraciones cromosdmicas especificas proveen
informacion para el diagndstico, prondstico, trata-
miento y asesoramiento para la futura descen-
dencia.

> > Figura 1: Cariotipo masculino normal
46,XY portincion bandeo G1
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del 9) (Figura 2), entre otros, y se encuentran
aproximadamente en el 1,5% de la poblacidn

general (3).

> > Figura 2: A) Ideograma del cromosoma 9
normal y gph. B) Cromosoma 9 normal y 9ph
observados al microscopio dptico por tincidn
bandeo G. La inversion del bloque hetero-
cromatico del cromosoma 9 (9ph) implica un
corrimiento posicional del centrémero (C) que
podria generar un apareamiento menos estable en
meiosis. Fuente: Fundagen

Elgenomahumano se divide en dos partes
funcionalmente diferentes, eucromatinay hetero-
cromatina, que pueden visualizarse en los cromo-
somas. La eucromatina es la parte mas activa del
genoma y mas rica en genes, mientras que la
heterocromatina esta formada por secuencias de
ADN altamente repetidas no codificantes. (2)
Estasregiones de heterocromatina, estansujetasa
polimorfismos.

Los polimorfismos en citogenética son
variantes morfoldgicas en algunos segmentos
cromosomicos que son considerados normales en
la poblacién general, sin que esto repercutaenuna
patologia especifica. Estas variantes morfoldgicas
se expresan en eltamafio de laheterocromatinade
los cromosomas 1, 9, 16 y en los acrocéntricos (13,
14,15,21,22€Y).

De los cromosomas no acrocéntricos, el
cromosoma 9 presenta la mayor cantidad de
variaciones morfoldgicas. Estas variantesincluyen:
9gh+ (mayor cantidad de heterocromatina en el
brazo largo del 9), 9gh- (menor cantidad de
heterocromatina en el brazo largo del 9), 9ph
también denominado inv. (9) (p11q13) (se refiere a
que la heterocromatina se ubica en el brazo corto

A) 9 9ph

B) 9 9ph

Durante mucho tiempo el rol de la hetero-
cromatina en el genoma humano fue desconocido,
ya que variaciones en dicha regién son conside-
radas clinicamente no significativas; es decir, se
consideran variantes normales en la poblacion
general que pueden ser transmitidas a la descen-
dencia o aparecer de novo. Sin embargo, su
estudio detallado en poblaciones con fallas repro-
ductivas sigue siendo discutido y controversial.

La infertilidad se refiere a aquellas parejas
que, pudiendo concebir, no son capaces dellevara
término un embarazo. La definicion de esterilidad
es mas estricta, y se refiere al fallo de concebir,
generalmente relacionada con la no existencia de
gametas funcionales.

Durante la meiosis (divisidn celular de las
gametas) se producen dos divisiones celulares
consecutivas después de unciclo dereplicacion del
ADN. La primera division requiere un proceso de
reconocimiento y apareamiento de los cromo-
somas homodlogos, que es la base de larecombina-
cién genética. Los mecanismos subyacentes a la



relacion entre la infertilidad y la presencia de las
variantes cromosdémicas no se comprenden com-
pletamente (4).

>>2> OBIJETIVO:

Estudiar la prevalencia del polimorfismo
9gh+ y del gph (6 inversién del cromosoma 9) en
muestras recibidas en dos Centros de Genética de
Buenos Aires de poblacion que accede a diag-
ndstico citogenético y evaluar su frecuencia en
pacientes contrastornosreproductivos.

>>> MATERIALESY METODOS:

Se realizé un estudio retrospectivo y
descriptivo. Se estudidé la prevalencia de dos
polimorfismos del cromosoma 9 en 4744 muestras
de pacientes consecutivasrecibidas en Fundageny
Manlab en el afio 2018. Se analizaron los cariotipos
de pacientes con diagndstico clinico de infer-
tilidad, esterilidad y abortos espontaneos con
cariotipo normal y la prevalencia del polimorfismo
9phy 9gh+, y se los compard con la poblacién que
consulté por diagndsticos no relacionados con los
anteriores (retrasos mentales y madurativos,
dismorfias y otros). La significancia estadistica se
evalué porelmétodo Chicuadrado.

> >2> RESULTADOS:

De los 4744 pacientes consecutivos con
cariotipo normal, 3150 consultaron por problemas
de fertilidad (1596 cariotipos femeninos, 34%; 1554
cariotipos masculinos, 33%); 1594 consultaron por
otros motivos (720 cariotipos femeninos, 15%; 874
cariotipos masculinos, 18%) (Figura 3).

En aquellos pacientes que consultaron
por problemas de fertilidad, se estudid la
prevalencia de los polimorfismos del cromosoma
9,incluyendo el 9gh+y el gph. Sibienno se observd
una diferencia significativa entre cariotipos
femeninos y masculinos en la distribucion del
9gh+, si se observé diferencia estadisticamente
significativa en cuanto a la distribucién del otro
polimorfismo estudiado: 9ph. (Figura4;tabla1).

Si bien se observa una prevalencia similar
de 9gh+ en pacientes femeninos y masculinos cuyo
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motivo de consulta es por problemas de fertilidad,
se observa una mayor prevalencia de la inversidn
del bloque heterocromatico del cromosoma 9 en
pacientes masculinos.

>> Figura 3: Los problemas de fertilidad
incluyen consultas por esterilidad, infertilidad y
abortos a repeticion. El total de la muestra suma-
riza 4744 pacientes atendidos.

otros
motivos de
consulta
Masc
18%

e,

otros
motivos de
consulta
Fem
15%
fertilidad

hasc
33%

>> Figura 4: Prevalencia de polimorfismos
del cromosoma 9 en pacientes que consultan por
fertilidad.

uf

mm

% de cada

poblacién

> > Tabla 1: Prevalencia de polimorfismos del
cromosoma 9 en pacientes que consultan por
fertilidad. (% delapoblacién estudiada)

9ph 9ph+
Femenino 0,88 0,95
Masculino 1,30 0,85
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Luego se estudié la prevalencia de los
polimorfismos del cromosoma 9, incluyendo el
9gh+ y el 9ph en aquellos pacientes que consulta-
ron por otras causas no relacionadas a problemas
defertilidad (Tabla 2y Figuras).

> > Figuras: Prevalencia de polimorfismos del
cromosoma 9 en pacientes que consultan por
otras causas.
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sulta por causas de fertilidad. De esta manera, el
riesgo (odds ratio, OR) de portar la inversién del
bloque heterocromético del cromosoma 9 (9ph)
en la poblacién masculina infértil, es de 3.79 (1.07-
16.03).

> > Grafico 6: Prevalencia del 9ph en pacien-
tesmasculinos.

Em

% de cada
poblacién

>> Tabla 2: Prevalencia de polimorfismos del
cromosoma 9 en pacientes que consultan por
otras causas (% delapoblacién estudiada).

m9ph

0120 -—--
0,00 *
otros motivos de consulta consulta por fertilidad

9ph 9ph+
Femenino 0,98 0,28
Masculino 0,34 0,46
*p=0.02

Si bien se observa una prevalencia esta-
disticamente similar de 9gh+ en pacientes feme-
ninos y masculinos cuyo motivo de consulta es por
otras causas, se observa una menor prevalencia de
la inversion del bloque heterocromatico del cro-
mosoma 9 en pacientes masculinos.

En la poblacidn femenina no se observa
diferencia de prevalencia del 9ph entre problemas
de fertilidad y otras causas de consulta (no se
muestra grafico), pero en la poblacién masculina,
se observa una subrepresentacion del 9ph en
consultas por otras causas, y una prevalencia
mayor en consultas por causas de fertilidad (Figura
6).

A su vez, consecuentemente, se observa
diferencia estadisticamente significativa (p=0.02)
entre poblacidon femenina y masculina que con-

>>> DISCUSION:

Como mencionamos anteriormente, los
polimorfismos son regiones de heterocromatina
que estan amplificadas o disminuidas en determi-
nados cromosomas, afectando no sola-mente el
tamano del cromosoma, sino también su localiza-
cion. Estas variantes morfoldgicas son actual-
mente consideradas normales dentro de la pobla-
cién general, sin que esto repercuta en una pato-
logia especifica (5,6); sin embargo, su estudio
detallado en poblaciones con fallas reproductivas
ha sido discutido y controversial (2-7). Existen
autores que concluyen que las variantes cromo-
sdmicas no tienen efectos fenotipicos y, por otro
lado, también hay un nimero considerable de pu-
blicaciones que aportan datos en sentido contrario

(2,8,9,10).

Los mecanismos subyacentes alarelacion
entre lainfertilidad y la presencia de tales variantes
cromosdmicas no se comprenden completa-
mente. Una de las hipdtesis actuales se basa en un
posible efecto negativo de los polimorfismos en el
acoplamiento y segregacion de cromosomas
meidticos. En este sentido, algunos estudios han
demostrado que los heteromorfismos en un
estado heterocigdtico podrian causar inesta-




bilidad en el emparejamiento de cromo-somas
homdlogos durante la profase |, promoviendo una
segregacion cromosdmica andmala durante la
meiosis. Esta situacién podria, conducir a
frecuencias mas altas de aneuploidias en las ga-
metasresultantes (11,12,13).

Se sabe que la regidn pericéntrica del
cromosoma 9 situada entre las regiones 9p11-12 'y
9q11-12/13 es rica en heterocromatina en la que
abundan repeticiones de ADN satélite. La secuen-
ciacion del ADN y la cartografia del cromosoma 9
ha permitido demostrar recientemente, que este
cromosoma es estructu-ralmente muy polimérfico
y contiene la region mas larga de heterocromatina
que hayenlos seres humanos(14)

En los ultimos afos, varios estudios han
analizado la relacidn entre las alteraciones cromo-
sémicas y la infertilidad (15). En alguno de estos
estudios se ha visto que las variantes cromo-
sdmicas se encuentran en una frecuencia mas ele-

vada en pacientes infértiles que en la poblacion ge-
neral (16,2,17) En este trabajo, se pudo demostrar
una relacion significativa entre los pacientes mas-
culinos portadores de la variante 9ph vy la infer-
tilidad.

Si bien existe numerosos datos a favor de
la hipdtesis del papel del 9ph en la infertilidad, la
European Cytogeneticists Association (ECA) no
recomienda incluir la inversiéon del cromosoma 9
(9ph) en los informes citogenéticos (18,19). Sin
embargo, al no existir una directiva especifica,
pueden producirse discrepancias entre labora-
torios. Es por esto que, a fin de evitar confusiones,
creemos que esrecomendable informarla variante
gph éinv (9) (p11q13), pero detallando claramente
que se trata de una variante de la normalidad sin
efectos clinicamente relevantes demostrados
hastaelmomento (11).

AUn con los avances que presenta la
citogenética molecular, la citogenética clasica
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sigue siendo una herramienta fundamental parala
deteccidon de aberraciones cromosdémicas inclu-
yendo ganancias y pérdidas de segmentos del
genoma y rearreglos entre cromosomas, siendo
esto crucial al momento de definir el diagndstico
de un paciente con problemas de infertilidad. La
prevalencia de un 15% de Esterilidad sin causa
aparente (ESCA) segun la Sociedad Americana de
Medicina Reproductiva (ESRM) dentro de la
poblacién de individuos con infertilidad, denota la
importancia del analisis de los polimorfismos como
el estudiado en este trabajo.

>>> CONCLUSION:

La prevalencia general de los polimor-
fismos estudiados coincide con la literatura
(20,21,22,23). Nuestros resultados indican que el
polimorfismo 9ph en la poblacién masculina
podria asociarse a fallas reproductivas. Muchas de
las causas de las fallas reproductivas siguen siendo
desconocidas. Los polimorfismos podrian ser uno
de los factores que perturben la gametogénesis
normal, generando una estructura de aparea-
miento menos estable, con menor nimero de
crossing overs o promoviendo por efecto intercro-
mosdémico, una migracién no adecuada de los
cromosomas circundantes en anafase.

La diferencia entre la biologia de la ovogé-
nesis y la espermatogénesis se revela también en
éste darea, donde una alteraciéon cromosdmica
similar se relaciona con una disminucion en la
fertilidad sélo parala poblacién masculina.

El estudio de aneuploidias en esperma-
tozoides por medio de técnicas de citogenética
molecular como el FISH (Fluorescencia por hibri-
dacidn in situ), podra ahondar en los mecanismos
causantes de la disminucidn en la fertilidad de esta
poblacidn y eventualmente contribuir a disminuir
la poblacidn de pacientes con esterilidad sin causa
aparente. Aun con los avances que presenta la
citogenética molecular y la biologia molecular, la
citogenética cldsica continia siendo una herra-
mienta fundamental para los médicos en su ardua
tarea de definir el diagndstico de un paciente ante
problemas defertilidad. =
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Determinacion de valores de referencia de cortisol
salival en lactantes sanos de 0 a 12 meses

N

El dosaje de cortisol salival se utiliza,en la actualidad,para el diagnéstico de
desdrdenes psicolégicos,psiquiatricos, enfermedades endocrinoldgicas, trastornos
del crecimiento, en trastornos funcionales gastrointestinales (TFGl),entre otros. Se
cree que los RN internados en unidad de cuidados intensivos experimentan

sensaciones compatibles con dolor, lo que generé un nuevo cuestionamiento sobre la
utilidad del cortisol salival por ser un excelente marcador de estrés. Es indispensable
que cada laboratorio cuente con su valor de referencia. A continuacién, el primer
trabajo sobre valores dereferenciade este metabolito en Argentina.
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>>> RESUMEN

Introduccidn: El cortisol salival es una herra-
mienta util como biomarcador de estrés en
pediatria, ya que la obtencion de muestras no es
invasiva. Hay escasa informacidon sobre su uso en
nifos, y no se reportaron valores de referencia en
lactantes sanos en la Argentina. Es importante
establecerlos en cada centro como base para
realizar estudios posteriores en lactantes, en
quienes parece ser la herramienta objetiva mas
relevante en la actualidad para evaluar estrés.
Objetivo. Determinar los valores de referencia de
cortisol salival en lactantes sanos de 0 a 12 meses
deedad.

Métodos. Estudio descriptivo, de corte trans-
versal, que evalud cortisol salival matutino de
nifos sanos de ambos sexos de 0 a 12 meses que




concurrieron a control de salud en el Hospital
Pirovano entre marzo de 2017 y marzo de 2018. Se
tomaron muestras de salivade 8 a9 am. enayunas
y se procesaron con electroquimioluminiscencia.
Los resultados se informaron como media y
desvio estandar.

Resultados. Se incluyeron 140 nifios, y se obtu-
vieron 96 muestras. La media de cortisol salival
matutino fue 5,46 nmol/l (intervalo de confianza
del 95 %: 4,66-6,38), desvio estandar 2,15. No se
observé correlacion con la variable edad, por lo
cual el intervalo de referencia no requirié el
fraccionamiento por grupo etario. No se obser-
varon diferencias significativas respecto a sexo,
edad gestacional, peso al nacer, tipo de parto o
tipo de alimentacion.

Conclusién. Se informa el intervalo de referencia
de cortisol salival matutino en lactantes sanos de
0a12meses.

Palabras clave: valores de referencia, cortisol
salival, lactantes.

>>> INTRODUCCION

El nivel de cortisol se considera indicador
bioldgico de estrés, ya que mide la actividad del
eje hipotdlamo- hipofisoadrenal (HHA), que es
uno de sus principales sistemas de respuestadela
biologia humana. Hasta que se comenz¢ a dosar
cortisol, el estrés era evaluado, en los nifios, a
través de la observacion subjetiva de los patrones
de comportamiento y los signos vitales y
vasomotores (1). El cortisol se ha estudiado
histéricamente en su fraccién sanguinea (2-4),y la
venopuntura ha resultado, en si misma, capaz de
elevar los valores de modo falso(5). Por lo tanto,
surgio la medicion del cortisol en saliva como una
herramienta confiable, Gtil y no invasiva, particula-
ridad muy importante en pediatria y para estudios
agranescala(3,5,6)
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El dosaje de cortisol salival se utiliza, enla
actualidad, para el diagndstico de desdrdenes
psicolégicos y psiquidtricos, enfermedades
endocrinolégicas, trastornos del crecimiento,
entre otros(4,6,7).Ademds, se ha utilizado amplia-
mente para el estudio de la patologia funcional
digestiva (definida por los criterios de Roma
IV)(8) y como medida de impacto de distintas
alterna-tivas terapéuticas(9) analgesia placebo en
el dolor abdominal funcional y organico (10),
probidticos en trastornos funcionales gastro-
intestinales (TFGI)(11),masajes para los sintomas
dereflujo gastroesofagico en lainfancia(12), entre
otras.

Llama la atencién la poca informacion
disponible sobre el uso del cortisol salival en los
nifios, sus valores de referencia y sus posibles
aplicaciones. Varios estudios documentan cortisol
salival en grandes poblaciones de individuos
sanos; la mayoria, en preadolescentes y adultos.
Pocos determinan los niveles normales de cortisol
en la saliva de lactantes sanos (13-18) y sus
resultados no son comparables por distintos
motivos. Por el momento, existe solo un reporte
de valores de normalidad de cortisol salival en Ia
Argentina y es en neonatos en una terapia
intensiva (19) No parecen existir reportes de
valores de referencia en lactantes sanos de hasta
12 meses, y es importante establecerlos en cada
centro, ya que la sensibilidad y la especificidad de
los ensayos, determinada por reactividad cruzada
de los anticuerpos con diferentes metabolitos
esteroides, difieren ampliamente (15). Por ende,
mas alld de que las condiciones preanaliticas
deben ser estrictamente respetadas, es funda-
mental que cada laboratorio establezca su
performance analitica y sus propios rangos de
referencia (7).

El establecimiento de valores de referen-
Cia propios de nuestro pais es la base sobre la cual
pueden realizarse estudios posteriores con el
dosaje de cortisol salival pre- y posintervencion,
sobre todo en lactantes, en quienes parece ser la
herramienta objetiva mdas importante en la
actualidad para evaluar el estrés. Por lo tanto, el
presente estudio se propone determinar los
valores de cortisol salival normales en lactantes
sanosde 0 a12 meses de edad.
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>>>
MATERIALESY METODOS

Diseno
Estudio descriptivo, de corte transversal.

Poblacion
Criteriosdeinclusion

Se incluyeron niflos de ambos sexos de o
a 12 meses que concurrieron a control de salud en
el Consultorio de Nifilo Sano del Hospital General
de Agudos Dr. Ignacio Pirovano (muestreo no
probabilistico por conveniencia) entre marzo de
2017 ymarzo de 2018.

Criterios de exclusiéon

« Administracion exdgena de corticoides sisté-
micos durante elembarazo y/o posnatal.

+ Enfermedades endocrinolégicas.

+ Desnutricion.

« Sindromefebril enla dltimas 48 h.

+ Retrasoneuromadurativo.

+ Usodedrogasilicitas durante el embarazo.

+ Malformaciones congénitas.Nacidos pretér-
mino y/o con bajo peso paralaedad gestacional.

+ Nofirmarel consentimientoinformado.

Definicion operacional de variables
Variablesindependientes:

Categoricas: sexo, tipo de parto, tipo de alimen-
tacion.

Numeéricas continuas: edad, peso al nacer.
Numérica discreta: edad gestacional.

Variable dependiente:

Valor de cortisol salival alas 8 a. m. (varia-
ble numérica continua). Medida por electro-
quimioluminiscencia.

De todos aquellos lactantes que cumplie-
ron los criterios de inclusidn, se tomd una muestra
de saliva en el horario de 8 a 9 a. m., sin uso de
estimulantes de la salivacion y con ayuno de 30
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CYTOMEGALOVIRUS IgM LEGIONELLA URINARY ANTIGEN TOXOPLASMA IgG AVIDITY RF-G INTRINSIC FACTOR

DENGUE IgG MEASLES IgG TOXOPLASMA IgG RF-M FSH

DENGUE IgM MEASLES IgM TOXOPLASMA IgM CALPROTECTIN LH

DIPHTERIA IgG MUMPS IgG TRACHOMATIS IgA CALPROTECTIN K PRL

ECHINOCOCCUS lgG MUMPS lgh TRACHOMATIS lgG CARDIOLIPIN-G TSH
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minutos.

Luego de realizar pruebas pilotos con
diversos métodos para obtener muestras de
saliva, el que resulté mas sencillo, higiénico,
indoloro y confiable fue el reportado por E.
Morelius et al. (20) que consistié en dos torundas
de algoddn (hisopos) unidos, que se pasaban por
la boca del lactante durante un minuto, con la
inspeccidon previa minuciosa de eventuales restos
de leche o erosiones. Las muestras fueron
enviadas inmediatamente al Laboratorio, donde
fueron centrifugadas y congeladas a -20°C hasta
su procesamiento, mediante electroquimio-
luminiscencia, equipo Roche Cobas e601. Coefi-
ciente devariacidoninterensayo del 6 %.

Analisis estadistico

Calculo de tamafio muestral: Asumiendo
errores a 0,05 y B 0,8, para estimar la media
aritmética de cortisol salival en los nifios de 0 a 12
meses y teniendo en cuenta la ecuacion 4Z °S’/W’,
en la que Z, =1,96 (intervalo de confianza (IC del
95 %), S (desvio estandar) = 7 nmol/l,W (precisién
estimada) = 3, el tamafio muestral minimo fue 84
individuos(21). Se le sumd un 10 % por aquellas
muestras de volumeninsuficiente.

Aplicando la prueba de Shapiro-Wilk, se
observd que los resultados de cortisol salival no
seguian una distribuciéon normal, por lo que se
transformd lavariable enformalogaritmica, como
fue reportado en mdltiples trabajos (2, 13,16),y se
logré la distribuciéon normal (Figura 1). No se
observaronoutliers.

Se utilizé el software Analyse-it para el
procesamiento de datos. Los resultados se
informaron como mediana, ICy percentilos 5y 95.
El resultado de cortisol salival matutino y su
relacién con las variables dicotdmicas sexo y tipo
de parto se analizaron mediante el test de t; para
peso al nacer y distribucion por edad, el test de
correlaciéon y, para tipo de alimentacién, un
analisis de la varianza (analysis of variance;
ANOVA, por sus siglas en inglés) de un factor con
tres niveles (lactancia materna exclusiva, férmula
maternizaday mixta).

Aspectos éticos
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Estudio aprobado por el Comité de
Docencia e Investigacion (acta n° 15, 3/11/16) y por
el Comité de Etica en Investigacion (acta n° 119,
15/12/16) del Hospital General de Agudos Dr. I.
Pirovano. Disposicion DI-2016-978-HGAIP. Se
adhirié a la convencién de Ginebra y a las
modificaciones de Helsinki de 2008. Quienes
trabajaron se comprometieron a cumplir con la
Ley Nacional 25326 de Proteccién de Datos
Personales (Habeas Data). Se obtuvo el
consentimiento informado por escrito para la
participacionen el estudio.
>>>

RESULTADOS

Anilisis poblacional

Un total de 183 nifios de 0 a 12 meses
concurrieron al Consultorio de Nifio Sano entre
marzo de 2017 ymarzo de 2018. De ellos, 14 fueron
excluidos por uso de corticoides; 6, por desnu-
tricion; 6, por sindrome febril reciente; 1, por uso
de drogas ilicitas durante el embarazo; 9, por ser
pretérmino y/o tener bajo peso para la edad
gestacional, y 7 se negaron a prestar el consen-
timiento informado.

>>

Figura 1. Distribucién normal de los

valores de cortisol salival. Histograma de frecuen-
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De un total de 140 lactantes sanos de 0 a
12 meses incluidos en el estudio, se consiguid la
determinacidn del cortisol salival matutino de 96
nifos. De los 44 casos restantes, 8 muestras
resultaron por debajo del limite de deteccidn del
método de procesamiento y 36 resultaron
muestras insuficientes. De ellos, 17 (casi el 50 %)
eran menores de 2 meses, en quienes se conocia




que la toma de muestra de saliva era mas
dificultosa. De hecho, no pudo obtenerse
resultado en ninguin niflo menor de 26 dias de vida.
El rendimiento de la toma de muestra, proba-
blemente, habria aumentado si se hubiera usado
acido citrico como estimulante de la secrecion de
saliva, tal como se encuentra reportado en la
literatura. Pero, debido a que no esta demostrada
la no interferencia en las determinaciones e
incluso el inserto de Roche, el fabricante de la
electroquimioluminiscencia, informa que no
deben usarse muestras que contengan dcido
citrico, se ha decidido no utilizarlo en pos de
mayor confiabilidad de los resultados, aun
sabiendo queibaa perjudicar el rendimiento.
>>
Tabla1. Caracteristicas demograficas

En la Tabla 1, se muestran los datos de la
poblacidn estudiada. La muestra se encuentra
homogéneamente distribuida en relaciéon con
edad, sexo, edad gestacionaly tipo de parto.

Dosaje de cortisol salival matutino

La media de cortisol salival matutino fue
5,46 nmol/l (1C 95 %: 4,66-6,38), desvio estandar
(DE)2,15.

Con respecto a los valores obtenidos de
cortisol salival en relacidon con la edad de los
pacientes incluidos en el estudio, se observa una
distribucion homogénea de los datos (Figura
2),conunalinea de tendenciay=0,0936 x + 6,7501,
R* = 0,0021, sin correlacién entre variables. Por
ende, la variable cortisol salival no requiere

Caracteristicas de la poblacion

Total (n) 96 . . . .
Sexo fraccionamiento por grupo etario y se informa el
Masculino, n (%) 57 (59) intervalo de referencia para el grupo de nifios de
i 0
Femenino, n (%) 3941 entre 0y 12 meses.
Edad (meses), mediana; media (min.-max.) 6,07;6,17 (0,9-12,07)
Peso al nacer (g), mediana; media (min.-méx.) 3540; 3439 (2500-4000) >>

Edad gestacional (sem.), mediana; media 39;39,22 (37-41)

(min.-max.) » . - "“'m‘:(‘""_
Tipo de alimentacion

Lactancia materna exclusiva, n (%) 43 (44,8) =

Leche de férmula, n (%) 27 (28,1) E‘ =

Alimentacién mixta, n (%) 26 (27,1) gw } . o <

L

Tipo de parto g 1 e .

Vaginal, n (%) 55(57,3) o o . . 5 ® e .y .' 2

Cesarea, n (%) 41 (42,7) —t—a v A e

’ . ™ 00 l.-.'. '. "v. .L;}.. $ . ::
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En relacién con las variables estudiadas,
no se observan diferencias significativas con
respecto a sexos (p = 0,16), tipo de parto (p =
0,63), tipo de alimentacién: lactancia materna
exclusiva, leche de férmula y alimentacién mixta
(p = 0,65) (Figura 3) ni peso al nacer (linea de
tendenciay=-0,0017 x +13,122; R?= 0,0196) (Figura
4).

>>

Figura 3. Cortisol salival en relacién con

género, viade parto y tipo de alimentacidn.
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DISCUSION

En el pasado, se creia que los nifios
pequenos no experimentaban dolor, y era excep-
cional el uso de analgesia durante los proce-
dimientos en las terapias intensivas neonatales.
Hacia 1980, comenzd a aceptarse la idea de que
sufrian experiencias compatibles con dolor, lo que
abrié un nuevo campo de investigacion al intentar
cuantificarlo (1) Se generalizé el uso de escalas
que incluian parametros fisioldgicos y respuestas
comportamentales, pero implicaban como
dificultad la variabilidad entre observa-dores. Por
ello, no se haadoptado una herramienta universal
para evaluar el dolor en los lactantes y persiste
como un desafio a nivel mundial. Siendo el cortisol
una medida objetiva para evaluar el estrés (2-4),
comenzd a abordarse su estudio a través del
dosaje de cortisol sanguineo.

Su desventaja es que puede conducir a
niveles falsamente elevados, debido a que la
venopuntura en si misma puede activar el eje
HHA, ademas de ser un estudio costoso y laborio-
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so (5), invasivo y, por ende, no Util para investiga-
ciones en pediatria.

El cortisol también se detecta en saliva, y
representa un marcador de respuesta aguda al
estrés. Las ventajas son multiples: la obtencién de
muestras es simple y no invasiva, por lo cual es util
para investigaciones en pediatria,(3) sobre todo,
enlactantes porlaimposibilidad de conocerlo que
experimentan (6); es util para mediciones repeti-
das en cortos intervalos; puede hacerse en
grandes poblaciones (estudios de campo) y es
factible de realizar en el ambiente natural de los
sujetos (muestra tomada por familiares)(5). Su
utilidad también radica en que no estd afectado
por unién a proteinas ni por flujo de saliva y
representa la fraccion biolégicamente activa, por
lo cual resulta mas util como marcador de funcidn
adrenocortical que el sérico (3).

El cortisol salival ha sido relacionado en
multiples estudios con el diagndstico de trastor-
nos psiquidtricos (6), sindrome de Cushing,
insuficiencia adrenal y otras enfermedades (4,7).
Varios estudios han demostrado que los nifios con
afecciones psicoldgicas, obesidad y carencias
afectivas generan mayores niveles de cortisol
salival, y se ha postulado que los niveles elevados
repercutirian en su crecimiento.

>>

Figura 4. Cortisol salival en relacién con

pesoalnacer

gﬂ' L !. = 1
1:T ° ) . ’T-: *f‘._vo’:‘o - ..

CS: cortisol salival.

Ademas, pueden producir hipertension
arterial, depresiéon inmunolégica, demora en la
cicatrizacién de heridas, reduccion del efecto de
anestésicos, etc.

Sinembargo, quizas, lamayor utilidad sea
su uso en patologias en la que sea dificil la




LA ELECCION DE HOY
QUE LO ACOMPANARA
EN EL FUTURO

La mas amplia gama de Analizadores de Electrolitos

questros equipas, con diseno y produccion en Argentina,
son comercializados en todo el mundo.

= Facil de operar
= Libre de mantenimiento
= Bajo costo por determinacidn

m Se adapta a las necesidades
de su laboratorio

& Na+ — K+

Industria Argentina Comuniquese

: www.diestroweb.cam con nosotros:
CERTIFICATE info@diestroweb.com  + 54 14709 7707



objetivaciéon de la sintomatologia, como los
trastornos funcionales gastrointestinales (TFGI).
A todas las edades representan uno de los
motivos de consultamas frecuentes.

De acuerdo con los criterios de Roma IV,
los TFGI del lactante y del niflo pequefio incluyen
una combinacién variable de sintomas frecuente-
mente dependientes de la edad, crdnicos o
recurrentes, que no se explican por anomalias
estructurales o bioquimicas. La expresion clinica
varia con la edad y la etapa de desarrollo
fisioldgico, autondmico, afectivo e intelectual del
nifio. Cuando el nifio adquiere las habilidades
verbales necesarias para informar el dolor, es mas
probable diagnosticar un TFGI predominante.(8)

Elllanto excesivo esuno delos problemas
mas estresantes del primer trimestre de la vida.
No existe evidencia cientifica que demuestre que
elllamado “cdlico del lactante” tengarelacién con
una patologia orgdnica y no existe ningun
tratamiento validado. Seria de gran utilidad
observar si alguna de las medidas cominmente
implementadas o incluso alguna medicacion es
capaz de reducir el estrés de los lactantes y de
mejorar la calidad de vida de manera drastica.
Otros TFGI en neonatos y ninos pequefios son
regurgitacion del lactante, sindrome de vémitos
ciclicos, de rumiacidn, diarrea funcional, disquecia
dellactantey estrefiimiento funcional. Todos ellos
ocasionan deterioro en la calidad de vida,
dificultades en la vida socioadaptativa, ansiedad
en los padres y problemas en la relacion médico-
paciente, debido a las dificultades diagndsticas y
terapéuticas queimplican(8).

El intervalo de referencia de cortisol
salival de lactantes sanos permitira contar con una
herramienta muy util para la evaluacion de nifios
con posibles TFGI. Previamente, se haresaltado la
importancia de contar con valores de referencia
propios de cada centro, correspondientes a la
técnica de procesamiento y a la forma de
recoleccidon de muestras que se utilice. Si bien Ia
mayoria de los trabajos presentan resultados
similares, existen diversas publicaciones con
resultados muy disimiles. Los detalles de estas
investigaciones se encuentran en el Anexo
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En relacion con la diferencia por sexos,
los resultados se encuentran en concordancia con
la bibliografia mundial (14, 16,17), por lo cual se
unifica elrango dereferenciaanifios y nifias.

En cuanto al tipo de alimentacidn, hay
pocos estudios que evalden el cortisol salival
matutino en relacidn con esta variable. Existe un
trabajo publicado porYang Cao etal.,en2009(24),
que postula que los nifios alimentados con
lactancia materna exclusiva tienen un valor de
cortisol salival matutino un 40 % mayor que
aquellos alimentados con férmula maternizada.
Sin embargo, los estudios no son comparables
entre si. A pesar de que su tamafio muestral es
mayor y realizan la toma de muestras seriadas en
los nifios para comparar cortisol salival a lo largo
del tiempo, no informan el modo de recoleccidn
de muestras ni el horario de toma, y son
procesadas con distinto método (inmunoaffinity
column array). Ademas, no consideran a los nifios
que reciben alimentacidn mixta, que, en el
presente trabajo, representan un 30 % del total.
Hacen faltamas estudios para esclarecer el tema.

En relacién con el tipo de parto, N. M.
Miller etal., en 2005, (25) al igual que A. Chis etal.,
en2017(26),informaron que los bebés nacidos por
cesdrea habrian tenido menores niveles que los
nacidos por via vaginal. Sin embargo, los resulta-
dos no son comparables con el presente estudio
por diversos motivos. Ambos estudios utilizaron
distinto método de recolecciéon de las muestras
(Salivette y SalivaBio infant's Swab de Salimetrics,
respectivamente) y diferente método de procesa-
miento (radioinmunoensayo y enzimoinmuno-
ensayo) que el presente trabajo. Ademas, la toma
de muestra en dichos estudios fue inmediata-
mente después del nacimiento y durante el
periodo neonatal, y el presente trabajo se centrd
en lactantes de hasta 12 meses. Es probable que el
efecto del tipo de parto no tenga la misma
influencia en el valor del cortisol salival a medida
que pasa el tiempo. Habria que disenar estudios
prospectivos que evaluaran a los nifios desde el
nacimiento hasta, por lo menos, el afio de vida
para elucidar esta cuestion.

Los resultados se encuentran en concor-
dancia con aquellos informados a nivel mundial y



pueden ser utilizados para el diagndstico y el >>>
monitoreo del tratamiento de distintas patologias CONCLUSION
y, sobre todo, para ampliar el campo de Ia
investigacion y evaluar el impacto en el estrés de Este es el primer trabajo que establece
los lactantes de distintos estudios diagndsticos y los intervalos de referencia para cortisol salival
medidas terapéuticas. matutino de lactantes sanos de 0 a12 meses enun
>> hospital general de agudos de la Ciudad Auténo-
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Evaluacién de la prevalencia de dislipemias
y del riesgo cardiovascular en una poblacién
adulta del hospital sefior del milagro de la
rovincia gle salta
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>>> Las enfermedades crdénicas no transmisibles (ECNT) en Argentina,
especialmente las enfermedades cardiovasculares (ECV), son causantes de un 80% de
mortalidad de las personas, siendo la causa mas frecuente de incapacidad prematura.

En el siguiente trabajo se estudia la prevalencia de dislipemias y del riesgo

cardiovascular en una poblacién adulta de la provinciade Salta.
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RESUMEN

Introduccién: las enfermedades crénicas no
transmisibles (ECNT) en Argentina, especialmente
las enfermedades cardiovasculares (ECV), se
estima que son causantes de un 80% de mortalidad

de las personas, siendo la causa mds frecuente de
incapacidad prematura. La complejidad y el costo
elevado de su tratamiento, hacen que estas
enfermedades sean uno de los mayores retos que
enfrenta el sistemade salud.

Objetivos: estimar la prevalencia de dislipemias en
personas adultas aparentemente sanas que
asistieron al Laboratorio del Hospital Sefior del
Milagro de la ciudad de Salta; y evaluar el riesgo
cardiovascularatravés del indice CT/cHDL

Métodos: Se realizé un estudio descriptivo trans-
versal, donde se evaluaron 216 pacientes adultos,
cuyo rango etdreo fue de 20 a 83 afios. Los para-
metros bioquimicos analizados fueron: CT,cHDL,
TG, cLDLpara definir la dislipemia, y la relacién
CT/cHDL paraevaluar el riesgo cardiovascular.

Resultados: La dislipidemia aislada mas comun fue
la hipertrigliceridemia (37%) seguida de la disminu-



cion de cHDL (17,6%) e hipercolesterolemia (16,
25%).El hallazgo de cHDL disminuida fue mas
prevalente en hombres; y la presencia de hiper-
colesterolemia e hipertrigliceridemia en individuos
> 50afos. El valor medio de TG encontrado en la
muestra fue elevado (153,56+100,14 mg/dl), mayor
al valor de corte referenciado, mostrando diferen-
cias significativas segun sexo y edad. El indice de
Castelli fue mayor de 4,5 en un 13%, con un valor
medio de 3,38, siendo mayor en hombres y adultos
mayores a 50 afios.

Conclusiones: La importancia de estudios como el
presente radica en evidenciar de forma empirica la
prevalencia en alteraciones del perfil lipidico y
riesgo cardiovascular de esta poblacidn, ya que
sobre ellos deben apuntarse las intervenciones
preventivas de salud.

Palabra clave: enfermedades cardiovasculares,
lipidos, lipoproteinas, dislipemias, riesgo.

>>> |INTRODUCCION

Las enfermedades crdnicas no transmisi-

bles (ECNT) representan la mayor causa de
mortalidad y el mayor costo para el sistema de
salud en todo el mundo, representa el 70% del
nimero total de muertes a nivel global (1). En
Argentina, las ECNT, son causantes de aproxima-
damente el 80% de lamortalidad (1). De hecho, esla
causa mas frecuente de incapacidad prematura, la
complejidad y costo elevado de su tratamiento,
hacen que las (ECNT) sean uno de los mayores
retos que enfrenta el sistema de salud.

Las enfermedades cardiovasculares (ECV)
ocasionan el mayor nimero de defunciones en el
mundo por ECNT, resultando en 17.5 millones en
2008 y esperando alcanzar 23,3 millones en
2030.(2,3) En Argentina, las ECV constituyen el 35%
de las ECNT (4), seguidas por cancer, enferme-
dadesrespiratorias cronicas y diabetes.

Durante las ultimas, décadas estudios
epidemioldgicos y de intervencion, han estable-
cido el rol de varios factores de riesgo modificables
en el desarrollo de ECV. Entre ellos destacan la
alteracion del perfil lipidico; hipertensién arterial;

Medix
Biochemica

Prueba inmunocromatografica Actim® Fecal Blood Test
para detectar sangre oculta en materia fecal. Método
rapido, de facil uso e higiénico. Especifico para
hemoglobina humana, no requiere dieta previa. El kit
incluye todo el material requerido para el ensayo.

actim®

FEcALBLOOD

Allende 3274 (C1417BMV)
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4639 3488
Fax: (54 11) 4639 6771
etcventa@etcint.com.ar
www.etcint.com.ar

¢yetc

internacional




consumo de tabaco; obesidad; Diabetes Mellitus e
inactividad fisica o sedentarismo (3,5,6,7).La
dislipemia, es decir el perfil de pardmetros lipidicos
alterado, tales como nivel de colesterol total (CT)
aumentado, colesterol LDL (cLDL) aumentado,
colesterol HDL (cHDL) disminuido y triglicéridos
(TG) aumentados; es un factor predictivo en la
aparicion de enfermedades de tipo cardio-
vasculares, y la prevalencia de lamisma varia segun
la poblacién estudiada.(8)

La relacién colesterol total/colesterol-
HDL (CT/cHDL) fue propuesta como marcador de
riesgo coronario hace aproximadamente 25 afios
por el Dr. William Castelli y la meta sugerida fue <
4,5. Este calculo es conocido mundialmente como
indice aterogénico (IA) o indice de Castelli (IC) y es
el mas empleado para medir Riesgo Aterogénico

(9)

En tal sentido, es necesario, efectuar Ia
deteccion oportuna de pacientes con perfil lipidico
alterado, por suimportancia como factor deriesgo
en las diversas enfermedades cardiovasculares,
con el fin de lograr la implementacion de medidas
de salud efectivas en la prevencidn, control y
correccién de dichos pardmetros (10).

>>2> OBIJETIVO:

El objetivo del presente trabajo es estimar
la prevalencia de dislipemia y evaluar el riesgo
cardiovascular a través del indice de Castelli:
CT/cHDL en personas adultas asintomaticas que
asistieron al Laboratorio del Hospital Sefor del
Milagro de la ciudad de Salta, durante el periodo
del1°deagostoal 31de octubre delafo 2017.

>>> MATERIALESY METODOS:

Se realizd un estudio descriptivo trans-
versal, los datos se extrajeron de los registros del
Laboratorio Hospital Sefior del Milagro, Salta,
Argentina,

El laboratorio del Hospital Sefior del
Milagro, recibe anualmente alrededor de 20000
pacientes. La poblacién estudiada consistid en 216
pacientes adultos de ambos sexos, de 20 a 83 afios,
que asistieron al hospital durante el periodo del 1*
agostoal 31de octubre de 2017, asintomaticos, que
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no recibian tratamiento por dislipemia; no
diabéticos, sin alteraciones endocrinoldgicas ni
infecciosas u otra patologia de base y que cum-
plian con las condicione de ayuno para el estudio
delipidos.

Métodos: Se utilizé los criterios del National
Cholesterol Education Programe Adult Treatment
Panel Ill (ATP 1) para definir hipertrigliceridemia a
triglicéridos 2150 mg/dl hipercolesterolemia a los
valores de colesterol total 2200 mg/dl, y colesterol
HDL bajo <40 mg/dl,. Estas determinaciones se
realizaron en suero de sangre venosa extraida en
tubos primarios Vacutainer BD, con aceleradores
de la coagulacién y separadores de fases. Las
muestras se conservaron a 4°C hasta su procesa-
miento, que se realizdé antes de las 24 hs de ser
extraida . Seempled unautoanalizador de quimica
seca Vitros@ 250 delafirmaJohnson-Johnson. Los
reactivos empleados fueron Productos Ortho-
clinical diagnostics,slides importados de USA para
TG, CT y cHDL. Se realizé un control de calidad
interno con controles comerciales normales y
patolégicos (VITROS Chemistry Performance
Verifier | y 11) y un pool de suero preparado en el
laboratorio.

Se evaluaron pacientes adultos de 20 a 83
afos, y se los clasificé en dos grupos: adultos
jovenesde20a50ymayoresde50anos(15)

.Las variables analizadas fueron:

1-Triglicéridos (TG) mg/dI

2- Colesterol Total (CT)mg/dI

3-Colesterol HDL (cHDL) mg/dl

4- Colesterol LDL (cLDL) mg/dl (calculado por la
féormula de Friedewald de acuerdo a Guia de
Practica Clinica de la Sociedad Argentina de Lipidos
sobre Diagndstico y Tratamiento de las Dislipemias
en Adultos 2016 (esta férmula puede ser aplicada
en los paciente cuya concentracion de TG no
superalos200mg/dl)(13,14)

5- Indice de Castelli: Colesterol Total /colesterol
HDL (CT/cHDL). Se tomd como punto de corte del
indice de Castelli 4,5(12)

Andlisis estadistico:
Para el anadlisis estadistico los datos

fueron sometidos a un analisis descriptivo,
determinando promedio y desviacidon estandar



(media aritmética = DE). Las frecuencias se fue 41,3 +15,7anos.

expresaron en porcentajes (frecuenciarelativa) La

comparacion de valores medios fue realizada = > Tabla 1: Diferencias en las variables lipidi-
mediante la prueba de T-Student. La asociacion cassegunelsexo

entre las variables se efectué mediante el test Chi
cuadrado con correccidon de Yates y prueba de MUJERES  HOMBRES Valor p
. orreccion de Yates y prueba VARIABLES 78

Fisher. Se considerd diferencias significativas (n:138) (n:78)

valores de p<0,05 entre los grupos evaluados. Los n % N %

programas estadisticos usados son: EXCEL, SPSSV

18. CT<200mg/dIf 113 | 81,9 | 68 872 | 0411
CT>200 mg/dl| 25 181 | 10 12,8

Para el andlisis de los datos se conside- TG<150 mg/di| 94 681 | 42 538 | 0,052

raron los valores de corte consignados en el Natio- 62150 mg/dl| 44 310 | 36 162

nal Cholestero |IEducation Programe AdultTreat- N ' '

ment Panel Il (ATP II1) para hipertrigliceridemia TG~ |cHDL=40mg/dil 1221 884 | 56 718 | 0,004

2150 mg/dl, hipercolesterolemia CT 2200 mg/dl; cHDL <40 mg/dIf 16 16 | 22 28,2

cLDL 2130 mg/dl( calculado); cHDL <40 mg/dI. CLDL <130 mg/dl| 123 92,5 66 957 | 0,549
cLDL 2130 mg/d] 10 7,5 3 4,3

= >2> RESULTADOS CT/cHDL<45 | 125 | 906 | 63 808 | 0,064
CT/cHDL>4,5 | 13 94 15 19,2

Se estudiaron 216 pacientes adultos de 20
a 83 afios, de ambos sexos, con prevalencia de
mujeres (63, 8%).La edad promedio de la muestra

*Significativo Prueba de Chi cuadrado, Fisher p< 0, 05.
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Los resultados muestran que los varones
presentaron mayor prevalencia de niveles bajos de
cHDL respecto a las mujeres (28,2% vs 11,6%
respectivamente) debido a esto el indice de Castelli
serd mayor en el sexo masculino con una diferencia
significativa (p < 0,05). En cuanto a la hipertrigli-
ceridemia, si bien, la diferencia entre hombres y
mujeres no alcanza a ser estadisticamente signifi-
cativa (p=0,052) muestra una tendencia de valores
superioresenhombresrespecto alas mujeres.

= > Figura 1: Se puede observar que la disli-
pemiamas prevalente enlamuestraestudiadaesla
hipertrigliceridemia (37%), seguida por la disminu-
cién de cHDL (17,6%) y la hipercolesterolemia
(16,25%).

Prevalencia de variables lipidicas alteradas e Indice de Castelli en
adultos (n: 216). Hospital del Milagro. Salta 2017.

TG LDL

HDL* Indice

Castelli

H ALTERADO| 16,2 37,0 17,6 6,4 13,0
B NORMAL 83,8 63,0 82,4 93,6 87

(%) 80 [

Haciendo una comparacion de los para-
metros bioquimicos en base a los grupos etdreos
se encontrd que el hipercolesterolemia e hiper-
trigliceridemia en personas de 50 afilos y mas son
significativamente mayores en comparacion con
los mas jovenes (p<0,05). No se encontraron
diferencias significativas enlas concentraciones de
cHDL, cLDL e IC: CT/cHDL entre ambos grupos
etarios.

Las concentraciones del perfil lipidico
estan expresadas como media + desviacion estan-
dar en mg/dl. Para la medida de cLDL también
informado en la tabla, se considerd n total de 202
individuos (133 mujeres y 69 varones) fueron
descartados los datos de pacientes que presenta-
ban concentraciones de TG mayorde 200 mg/dl.

Se puede observar que existe diferencias
significativas en las concentraciones de TG, cHDL y
relacion Col/HDL entre ambos sexos (p < 0,05). Se
obtuvieron diferencias significativas (p< 0,05)enla
concentracion de TG, CT, cLDL y relacién CT/ cHDL
enlos grupos divididos por edad.
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> > Tabla N’ 2: pardmetros lipidicos evaluados
segunedad.

VARIABLES |< 50 anos >50anos | valorp
(n:136) (n: 80)

n % N %
CT<200mg/dl  |125 | 91,9 56 70 0,000%
CT=200mg/dl | 11 8,1 24 30
TG< 150 mg/dl | 94 691 | 42 525 | 0,022%
TG =150 mg/dl | 42 309 38 47,5
cHDL > 40 mg/dl| 111 816 67 838 | 0832
cHDL<40 mg/dl | 25 184 13 16,2
cLDL <130 mg/d] 123 %,1| 66 89,2 | 0073
cLDL =130 mg/dl| 5 39 8 10,8
CT/cHDL< 4,5 | 122 897 66 825 [ 0,189
CT/cHDL>45 | 14 103 14 17,5

*Significativo Prueba de Chi cuadrado: p< 0, 05.

>> Tabla N°3: Comparacion de pardmetros
bioquimicos evaluados en adultos, segun sexo y
edad.

TG CT cHDL cLDL1 CT/cHDL
Mujeres 137,74+ [ 167,32 +| 53,97 + 85,79+ 3,23+
(n:138) |75.35 38,44 14,48 28,56 0,84
Varones | 181,56 +| 162,81 +| 47,65+ | 80,48 + 3,65+

(n:78) 129,06 | 38,9 13,86 21,76 1,41

Valor p 0,01* | 0,410 0,002* 0,207 0,048*
<50 afos| 148,23 +| 156,96 +| 51,25+ 78,53 £ 326+
(n:136) 113,48 | 34,70 13,62 24,93 0,92
=50 afos| 162,64 + | 180,53 +| 5244+ | 9339+ 3,66 +
(n:80) 71,39 40,49 15,55 31,42 1,31

Valor p [ 0,002* [ 0,000* 0,564 0,001* 0,002*

*SignificativoTest de Student: p< 0, 05

En este estudio nuestros resultados
demostraron que, el valor medio de triglicéridos
fue elevado (153,56 + 100,14 mg/dl) mayor al valor
de corte referenciado; siendo en adultos jovenes
comprendidos entre 20 y 50 afios de edad,
de148,23 £113,48mg/dl; lo cual constituye para este
grupo, un valor muy cercano al valor critico de
riesgo. Dicho hallazgo demuestra la necesidad de
implementar acciones de prevencion y educacidon
en la poblacién de riesgo que tiendan a reducir el
impacto delas ECV en nuestro medio.
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>>> DISCUSION

Las dislipemias constituyen el factor de
riesgo mas relevante para el desarrollo de Ia
enfermedad cardiovasculares,,. La deteccién de
trastornos lipidicos o dislipemias en persona no
diagnosticadas previamente tiene como finalidad
instaurar tratamientos que permitan prevenir o
retrasar el desarrollo o agravamiento de las mani-
festaciones clinicas de la arterioesclerosis. Niveles
altos de triglicéridos y colesterol, son los que se
asocian con el aumento del riesgo cardiovascular
(RCV),,

En el presente trabajo, se evidencia que la
dislipemia con mas prevalencia en la poblacidn
estudiada corresponde a la hipertrigliceridemia
siendo éste el factor de riesgo independiente mas
frecuente (37%), seguido por la disminucidn de
cHDL (17,6%) y la hipercolesterolemia (16,2%). En
relacion a estos valores, podemos hallar similitud
en la prevalencia de hipertrigliceridemia (39,6%)
encontrada por Gotthelf y Rivas (18), en individuos
mayores de 20 afios en la ciudad de Salta durante el
afo 2014; pero inferiores respecto a los demas
pardmetros tales como hipercoleterolemia (35,5%)
y cHDL disminuido (29 %) reportados en el mismo
trabajo.

En un estudio realizado por la Universidad
de Salta en el ano 2014 (18), la poblacién estudiada
estuvo constituida 197 hogares de la ciudad de
Salta. Basandose solamente enlapoblacidnadulta,
se observo una alta prevalencia de dislipidemia:
Hipertrigliceridemia 39,6%, hipercolesterolemia
35.5%,cHDLbajo29%y cLDL elevado 31,6%.

Evaluando las dislipemias en una pobla-
cion sana en el afo 2018 (estudiantes) de Provincia
de Santa F, (27) se muestra que no existen
diferencias significativas seguin sexo en los valores
promedios de Col-Total, LDL-col, TG. Un 21,1% de los
estudiantes presentd hipercolesterolemia. Casi la
mitad de los varones presentd HDL-col bajo, por
otrolado, en el 46,9% de los estudiantes se hallaron
valores de LDL-col fuera del rango éptimo. Se debe
destacar, ademas, que13 estudiantes (7%) presen-
taron paralelamente HDL-col bajo y LDL-col alto.
Finalmente, un 7% de los estudiantes presentd TG
aumentados, sin presentarse diferencias segun
sexo.
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Otros estudios poblacionales latinoameri-
canas, también demuestran que estas tres dislipe-
mias puras; hipertrigliceridemia, cHDL bajos e
hipercolesterolemia, son las de mayor frecuencia.
A este respecto, el estudio CESCAS,, (Centro de
Excelencia en Salud Cardiovascular para América
del Sur)realizado entre 2013 y 2014 en los paises de
Argentina, Chile y Uruguay reportd una prevalen-
cia de 26,5% de triglicéridos por encima de valor de
corte y 34,5 % de cHDL bajo. A si mismo, en LASO
(Latin American Consortium of Studies in Obesity)
(21), donde se analizaron los resultados obtenidos
de 11 estados poblacionales en 8 paises de
Latinoamérica, se encontré un 25,5% de la pobla-
cion estudiada con valores de TG por encima del
valor de corte y concentraciéon de cHDL disminuido
enel53,3%delapoblacién (<40 mg/dlenhombresy
<50 mg/dl en mujeres). Similares resultados se
obtuvieron en la Encuesta Nacional de Salud de
Chile (2010-2011),,. Al comparar las concentra-
ciones de triglicéridos y cHDL de la poblacidn
latinoamericana con otros paises o regiones del
mundo; a través de estudios como NHANES
(Encuesta Nacional de Nutricién y Salud) en
Estados Unidos (2009-2010) ,, y otro estudio
realizado en Murcia (Espafa),; se observa que la
prevalencia reportada de aumento de TG y dismi-
nucidon de cHDL, es mas alta en paises de Latino-
américa.

En nuestro estudio fue posible advertir
que los varones presentaron mayor prevalencia de
niveles bajos de cHDL, respecto a las mujeres
(28,2% vs 11,6% respectivamente); y en cuanto a la
hipertrigliceridemia, si bien, la diferencia entre
hombres y mujeres no alcanza a ser estadisti-
camente significativa (p=0,052), muestra una
tendencia a valores superiores de triglicéridos en
hombres respecto a las mujeres. Esto también se
evidencia en cHDL y relacién Col/HDL diferencias
significativas entre ambos sexos (p < 0,05).

Del mismo modo, al analizar dichos para-
metros bioquimicos en base a los grupos etdreos,
se encontrd que el hipercolesterolemia e hiper-
trigliceridemia en personas mayoresa50 afios eran
significativamente mayores, en comparacién con
los mas jévenes (p<0,05). El mismo resultado se
observd para los valores cLDL e IC en dicho rango
etdreo (250aRos).

Estos datos son coincidentes con los



obtenidos por otros estudios de dislipemias, tales
como el realizado en la ciudad de México en 2014
(CARMELA) (22) el cual también demostré que al
aumentar la edad aumenta la prevalencia de
dislipemias. Esto se explicafundamentalmente por
una exposicién mayor a factores de riesgo, en
particularrelacionados conladieta. Laedad esensi
un importante factor de RCV(25).No obstante, la
postura sobre que la edad es unfactor de riesgo no
modificable, ha sido cuestionada recientemente
(26), sugiriéndose que la intervencidon a edades
tempranas sobre los factores de riesgo, modifica el
RCVsignificativamente.

La medicién de colesterol total y cHDL
resultan sencillas y de menor costo, por lo que la
relacién de CT/cHDL (indice propuesto por el Dr.
Castellien1985) constituye un valioso dato pronds-
tico para determinar si el cHDL esta ejerciendo
proteccion adecuada. Aunque para evaluar el rol
antiaterogénico, las apolipoproteinas ( lipopro-
teicas, Apo A 1y Apo B) aportan gran informacién
por separadoyatravés delarelacién Apo B/Apo A.,
un estudio INTERHEART,, demostrd que esta
relacion es el mejor predictor de eventos cardio-
vasculares, pero muchoslaboratorios no disponen
de las técnicas para la determinacién cuantitativa
de las mismas o de una metodologia precisa para
dichofin.

La meta para el indice de Castelli es 4,5
(utilizada en este trabajo) es la sugerida en Guia de
Practica Clinica de la Sociedad Argentina de Lipidos
sobre Diagndstico y Tratamiento de las Dislipemias
en Adultos 2016 (13), este valor fue cuestionado
por Siniawski y col.(9), que proponen revisar y se
actualizar el valor a 3,25 para las poblacidn
ArgentinalC,.

La ventaja en la aplicacién del indice de
Castelli, radica no solamente en la informacién
clinica que ofrecen sino en su facil obtencidn,
pudiéndose calcular de forma rutinaria con los
valores de CT, TG y cHDL. Ademas, posee dos
ventajas adicionales: primero, pueden emplearse
en pacientes sin previo ayuno debido a la regula-
ciéon enddgena del colesterol y segundo, no se
sesgan por la hipertrigliceridemia postprandial
como en el caso del TG/cHDL y la férmula de
Friedewald parael calculode cLDL.

En la poblacidn evaluada, el valor medio

del indice de Castelli fue de 3,38 * 1,10; siendo
significativamente mayor en hombres, y en
personas 2 50 afos (p< 0,05). Se demostrd que el
13% (28/216) de la poblacién se encontré en riesgo
coronario considerando en valor de IC en 4,5,
mientras que el 46% (100/216) superd 1C,>3,25 si
consideramos este valor. Datos similares se
obtuvieron en el afio 2018 en una poblacion sana
(estudiantes) de Provincia de Santa Fe el 13,5%
presentd 1C>4,5y el 39,5% superd 1C,>3,25 En otro
estudio (28), en un centro diagndstico de
referenciadela Ciudad Auténoma de Buenos Aires,
se identificaron cifras significativamente mas
elevadas en cuanto ala prevalencia de alteraciones
en el perfil lipidico (26%), incluyendo casi el 50% de
los hombres mayores de 40 afios. De hecho, el
indice Aterogénico de Castelli, se encontré elevado
en el 23% delos casos (43% de los hombres mayores
de 40 afnos). Otro trabajo sobre prevalencia de
dislipidemias en poblacién urbana aparentemente
sana de Yucatan,,, mostrd un indice aterogénico
elevado (19.21%), con mayor frecuencia entre los 30
y 49 afios. Valores muy diferentes se observaron en
un trabajo de Lima (Perd) ,.en 2011 sobre Riesgo
coronario en pacientes adultos que acuden al
servicio académico asistencial de analisis clinicos
de la Facultad de Farmacia y Bioquimica, donde se
demostré que hombres mayores de 50 afios
presentabanunlCmayora47%.Enotro trabajo,, se
evaluaron los perfiles lipidicos completos de 304
pacientes ambulatorios; mayores de 18 afios
(media 52 afos) 54,6% sexo femenino, que
asistieron al Instituto Universitario CEMIC de
Buenos Aires en el periodo de marzo de 2015 hasta
diciembre 2016, donde se observé que el indice de
Castelli superd el valor de corte (>4.5) en 85
pacientes (28%); pero este porcentaje asciende a
59,5% si se considera el valor de 3,25 propuesto en
Argentina.

Esto indica, que la poblacién evaluada en
este trabajo, no se aleja en cuanto a su comporta-
miento, y a los valores de riesgo de sufrir ECV con
respecto a otras poblaciones encontradas en la
bibliografia donde se evaluaron los mismos para-
metros en poblaciones similares de pacientes
sanos.
>>2> CONCLUSION

La importancia de estudios como el
presente radica en evidenciar de manera empirica




la alta prevalencia de alteraciones del perfil
lipidico: hipertrigliceridemia, Chdl disminuido e
hipercolesterolemia en adultos de sexo masculino,
y de 50 afos y mas de una poblacidn adulta
aparentemente sana de la ciudad de Salta, se
observd que concuerda con otros datos registra-
dos en la provincia, Argentina y paises latino-
americanos.

Se demostré ademas con IC que estos
adultos masculinos mayores de 50 afios , son
quienes presentan mayor RCV, siendo éste un dato
importante ya que constituyen la poblacion a
quienes deben apuntarse las intervenciones de
salud. Aun asi, y por los valores reportados en
adultos menores de 50 afios, también encontra-
mos que es necesario reforzar la aplicacion de
programas preventivos, con estrategias de inter-
vencidn temprana, que disminuyan laincidencia no
sdlo de alteraciones bioquimicas, sino también de
los demas factores modificables.
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Siemens Healthineers inicia la comercializacion
de las pruebas de anticuerpos totales y el kit de PCR
(prueba molecular) para COVID-19

>>2> La compafiia cuenta con un total de 20.000 sistemas en todo el mundo y
aumentara su capacidad de produccion de anticuerpos totales amas de 50 millones de
pruebas a finde poder responder alademanda, amedida que evoluciona lapandemia.

>>> La prueba total de anticuerpos ha demostrado una sensibilidad del 100% y una
especificidad del 99,8% en la identificacion de anticuerpos SARS-CoV-2 en tan solo 10
minutos.

Siemens Healthineers anuncid que comenzd
la comercializacion de su prueba de anticuerpos
totales para detectar la presencia SARS-CoV-2 IgM e
IgG en sangre. La prueba cuenta con la marca CE, que
permite su comercializacidon en UE, y la autorizacion
de la ANMAT para su comercializacion en Argentina
(1). El ensayo ha demostrado una sensibilidad del
100% (2) y una especificidad del 99.8% para la
deteccién de anticuerpos contra SARS-Cov-2, sobre
la base de estudios realizados (3). La prueba permite
la identificacidon de pacientes que han desarrollado
una respuesta inmunitaria adaptativa, lo que indica
unainfeccidn reciente o una exposicién previa.

La compaiia asegurd estar preparada para
aumentar su produccién a fin de responder a la gran
demanda en la evolucién de la pandemia, con una
capacidad superior a 50 millones de pruebas al mes
en todas sus plataformas, a partir del mes de junio.
Las pruebas también estan disponibles para ser

utilizadas en el analizador de inmunoensayo
Atellica® Solution, que puede realizar hasta 440
pruebas por horay permite obtener un resultado en
solo 10 minutos.

El test detecta anticuerpos contra una
proteina clave en la superficie del virus del SARS-
CoV-2, la proteina “spike”, que une el virus a las
células con unreceptor humano que se encuentra en
los pulmones, el corazén, otros dérganos y vasos
sanguineos. Los estudios indican que ciertos
anticuerpos (neutralizantes) contra la proteina
“spike” podrian impedir la infecciéon por el virus
SARS-CoV-2, interfiriendo con la capacidad del virus
para unirse, penetrar e infectar las células humanas.
Multiples vacunas potenciales en desarrollo para el
SARS-CoV-2 incluyen la proteina “spike” dentro de su
foco deinvestigacion.



“Cuando hablamos de medicina de precisién,
hacemos referencia al test correcto, en el momento
correcto, en el lugar correcto. Nuestro ensayo de
anticuerpos esta dirigido al segmento correcto de la
molécula correcta”, seiald Alicia Rodriguez, Gerente
de Marketing de Siemens Healthineers, en
referencia a que el test estd dirigido al segmento de
la proteina “spike” del virus, al que se le adjudica su
poder infectivo.

La prueba de anticuerpos totales también
esta disponible en la amplia base instalada de
analizadores ADVIA Centaur® XP y XPT de Siemens
Healthineers, que puede analizar hasta 240
muestras por hora, con unresultado en 18 minutos.

> >> Sobre el Test molecular SARS-CoV-2 de
Siemens Healthineers

Siemens Healthineers anuncié que la FDA
emitid una Autorizacion de Uso de Emergencia (EUA)
el 5 de mayo para pruebas de diagndstico molecular
por rtPCR, FTD SARS-CoV-2, que pueden detectar el
genoma del virus que causa el COVID-19. El FTD
SARS-CoV-2, también cuenta con la marca CE que
permite su uso para el diagndstico en la UE. En los
estudios de comparacién de métodos, la prueba de
PCR en tiempo real mostrd un porcentaje de acuerdo
positivo del 100% y un porcentaje de acuerdo (4)
negativo del 100%. La prueba molecular, de la cual ya
se han vendido mas de 500,000 test en Europa, es
compatible con distintas plataformas de laboratorio
y evalia dos objetivos en un tubo de ensayo,
detectando dos genes con menos preparacion para
la prueba. El tiempo de respuesta, desde la
extraccion hasta la generacion del resultado demora
de 2 a 3 horas, dependiendo del sistema moleculary
los recursos de laboratorio empleados.

Para satisfacer la demanda, la compafiia
planea enviar mas de 2.5 millones de pruebas de PCR
molecular (kit para el diagndstico de COVID-19) por
mes a todo el mundo a medida que aumente la
capacidad de produccién.

“Tanto los ensayos de anticuerpos totales
como el rtPCR de Siemens Healthineers, llegan a la
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Argentina en el momento oportuno para apoyar la
gestion eficiente de las distintas fases de la
pandemia” expresé Daniel Nasuti, Director General
de Siemens Healthineers.

Ademas, anadid “Gracias al esfuerzo del
equipo local, Argentina dispondra de los diferentes
ensayos practicamente al momento de su
lanzamiento global. Esto permite a nuestros clientes
la oportunidad de contar con tests de alta calidad y
gran valor clinico para apoyar al diagndstico de sus
pacientes”.

>>> Sobre el compromiso de Siemens
Healthineers con los tests COVID-19

Ademas de los anticuerpos y las pruebas
moleculares, Siemens Healthineers, ofrece una
amplia cartera de soluciones para ayudar en el
diagndstico, tratamiento y seguimiento de pacientes
con COVID-19. Elment de soluciones de la compaiiia
es amplio y bien diferenciado, e incluye
determinaciones hematoldgicas, de hemostasia,
cardiolégicas, respiratorias, inflamatorias y de
enfermedades infecciosas. Los gases en sangre y las
soluciones de imagenes de Siemens Healthineers
también proporcionan resultados que ayudan a los
médicos a tomar decisiones en la atencidén de sus
pacientes con COVID-19.

>>> Masinformacidnen:
siemens-healthineers.com/ar/
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>>> Acercade Siemens Healthineers

Siemens Healthineers AG (que cotiza en la bolsa de
Frankfurt, Alemania: SHL) estda modelando futuro del
cuidado de la salud. Como compaiiia lider en
tecnologia médica, con sede en Erlangen, Alemania,
Siemens Healthineers permite a los proveedores de
servicios de salud de todo el mundo, a través de sus
compaiias regionales, aumentar su valor,
consolidando su camino hacia la expansién de la
medicina de precision, la transformacién de los
servicios de salud, la mejora de la experiencia del
paciente y la digitalizacion de los servicios de la
salud. Siemens Healthineers innova continuamente
con su portafolio de productos y servicios, con
aplicaciones basadas en inteligencia artificial (1A) y
soluciones digitales que juegan un papel cada vez
mads importante en la proxima generacidon de
tecnologia médica. Estas nuevas aplicaciones
mejorardn los cimientos de la compaifiia en
diagndstico in vitro, terapia guiada por imagenes y
diagndstico in vivo. Siemens Healthineers también

S1RBD

Una seleccion inteligente del antigeno
dirigido a STRBD disenado para las necesida-
des de hoy y las futuras

Las pruebas de anticuerpos son muy precisas para identificar

anticuerpos anti SARS-CoV-2, y detectan el dominio de union al
receptor de la proteina espicular (S1RBD) en la superficie del
SARS-CoV-2, que une el virus a las células mediante el receptor
humano (ACE2) que se halla en pulmones, corazén y otros 6rga-

La evidencia muestra que los
anticuerpos contra la proteina
"spike" son neutralizantes por
lo que son foco en el desarrollo

Proteina "spike” del SARS-CoV-2

/

de futuras vacunas
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proporciona una amplia gama de servicios y
soluciones para mejorar la capacidad de los
proveedores de servicios de salud para brindar
atenciodn eficiente y de alta calidad a los pacientes.
Enelafiofiscal 2019, que finalizé el 30 de septiembre
de 2019, Siemens Healthineers, que tiene
aproximadamente 52,000 empleados en todo el
mundo, generd ingresos de € 14.5 mil millones y
gananciasde€2.5 mil millones. m

>>> BIBLIOGRAFIA

1. No autorizado para diagndstico confirmatorio de infeccién en curso por
SARS-Cov-2 en Argentina, el cual debe realizar el diagnéstico mediante
tecnologia de determinacion de acidos nucleicos (ej PCR molecular).

2.Alos 14 dias de confirmacion de infeccion por ensayo moleculares (PCR).

3. Estudios realizados en EE.UU. por el fabricante y conforme estandares
definidos porla FDA.

4. En los estudios de comparacién de métodos, FTD SARS-CoV-2 ha mostrado
un Porcentaje de Acuerdo Positivo: 100% (IC 91.8-100, 95%) y un Porcentaje de
Acuerdo Negativo: 100% (IC 88.7-100,95% ) cuando se ensaya utilizando
hisopos nasofaringeosy orofaringeos Copan eSwab.



VIH-VPH y su influencia en el conteo de células CD4

=>>> El virus del papiloma humano (VPH) es la infeccién viral sexualmente
transmisible mas comun en el ser humano y el principal agente etiolégico de cancer
anogenital,por otra parte el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) continta su

propagacion global con al menos 40 millones de individuos infectados alrededor del
mundo, de los cuales mas de la mitad son mujeres. El padecer ambas patologias
requiere de un estudio particular, se afecta ain mas el sistema inmune, hace cambiar
el estudio clinico y el tratamiento. En el siguiente trabajo se estudia la influencia de
estas patologias sobre el conteo de células CD4.
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RESUMEN

El virus de la inmunodeficiencia humana
continuia su propagacion global con al menos 40
millones de individuos infectados alrededor del
mundo. Por otra parte, el virus del papiloma
humano es la infeccién viral sexualmente trans-
misible mas comun en el ser humano y se le
considera el principal agente etioldgico del cancer
cervical. En los ultimos afios se ha observado un
incremento considerable de pacientes que ad-
quieren estas enfermedades y mds grave aun es
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que contindan reportandose mas casos de pa-
cientes que cursan con ambas enfermedades al
mismo tiempo, lo que aumenta de manera
sustancial la posibilidad de cambiar el curso clinico
de las enfermedades convirtiéndose en un riesgo
potencial de desarrollar otras patologias como el
cancer anorrectal y el cancer cervical que se han
vueltolas principales causas de muerte en México.
Se ha demostrado también que padecer ambas
enfermedades parece tener un efecto negativoen
la inmunidad humana, puesto que se presentan
marcados cambios durante el transcurso de estas
afecciones, pues el conteo de las células CD4 se ve
afectado. El objetivo del presente trabajo fue
analizar pacientes que padecen tanto VIH como
VPH y suinfluencia en el conteo de células CD4, ya
que padecer ambas enfermedades puede cambiar
el curso clinico de las mismas y afectar de manera
significativa la inmunidad humana. Se investi-
garon 40 pacientes VIH positivas confirmadas por
Western blot por el Hospital General del Sur de
Puebla y el Laboratorio de Biologia Celular de la
Facultad de Medicina de la Benemérita Univer-
sidad Autéonoma de Puebla, México, a quienes
también se les realizé toma de células cérvicova-
ginales (Papanicolaou), dichas muestras fueron
procesadas con la técnica de tincion de Papani-
colaou modificado, ademads de tomarse muestras
con citobrush para realizar PCR y determinar qué
tipos de VPH coexistian con VIH.

Asimismo, se les realizé conteo de células
CD4 para su posterior analisis y comparacion. Se
reportaron cinco pacientes positivas a VPH con
valores de células CD4 dentro de los limites
normales, nueve pacientes negativas a VPH con
disminuciéon del conteo de células CD4, 26
pacientes positivas a VPH con disminucion del
conteo de células CD4 y 12 pacientes positivas a
VPH revelaron la presencia de coilocitos en la
citologia exfoliativa. En conclusion, las pacientes
que padecen ambas enfermedades, tienen mayor
tendencia a sufrir una baja significativa en la
inmunidad celular a pesar de la terapia retroviral,
lo que las hace susceptibles a adquirir otras
patologias, ya que un conteo inferior a 200 células
CD4 por mL revela un dafio sustancial en el
sistemainmunitario.

Palabras clave: VIH, VPH, conteo de células Cd4.
INTRODUCCION

El virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH) continta su propagacién global con al
menos 40 millones de individuos infectados
alrededor del mundo, de los cuales mas de Ia
mitad son mujeres. Por otra parte, el virus del
papiloma humano (VPH) es la infeccién viral
sexualmente transmisible mas comun en el ser
humanoy el principal agente etioldgico de cancer
anogenital causante de cerca de 95% de todos los
casos de cancer cervical. Se han identificado mas
de 200 tipos de VPH, de los cuales aproxima-
damente 40 puedeninfectaral ser humano porvia
sexual através del contacto delesionesinfectadas

(1-3)

El VIH es un retrovirus de la familia de los
lentivirus, dentro del nucleo viral se encuentran
las proteinas p24, p7/p9, dos copias de ARN
genomico viral y las enzimas proteasa, trans-
criptasainversa e integrasa que ayudan a mejorar
su replicacion viral, este virus afecta diferentes
células de la respuesta inmunitaria, ya sea como
consecuencia directa o indirecta de la infeccidn
por multiples mecanismos que incluyen, entre
otros, la induccién de apoptosis mediada por
varias proteinas virales solubles (Nef, Tat, Vpu,
Vif), la muerte celular secundaria al estado de
hiperactivaciéon inmunoldgica inducido por esta
infeccién, la formacién de sincitios y el dafo
progresivo de los dérganos linfoides primarios y
secundarios(4-7).

Es de esperarse entonces que mujeres
VIH-positivas estén predispuestas a adquirir otra
enfermedad de transmisidn sexual, debido a que
modifica su presentacion clinica, curso, compli-
caciones y respuesta a los tratamientos conven-
cionales ademas de la inmunosupresidon que
produce, predisponiendo a las mujeres a compli-
caciones ginecoldgicas (8).

Por otra parte la organizacion del geno-
ma de VPH consta de una regiéon temprana E
(early), unaregidntardia L (late)y unaregiénlarga
de control L (long control region). El L1 codifica la



proteina principal de la capside y el gen L2 codifica
una proteina secundaria. Otras proteinas codifica-
das por los genes del virus son E1y E2 que regulan
lareplicacion del ADN viral, la propia expresion de
los genes y las proteinas E6 y E7, las cuales
inactivan el p53 supresor de tumores.(3)

El VPH se clasifica por su localizacién en
cutdneo y mucoso o por su riesgo oncogénico en
alto, medio o bajo grado. Los considerados de
bajo riesgo sonlos tipos 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61,
70, 72, 81; mientras que los tipos 16, 18, 31, 33, 35,
39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73 son considerados
dealtoriesgo.(5-9)

Es reconocido que la infeccién por VIH
estdrelacionada conlapersistencia deinfecciones
por VPHcon serotipos de alto riesgo y por lo tanto
con lesiones cervicales graves, por lo que padecer
VIH con serotipos de alto riesgo de VPH induce a
padecer tipos de cancer cervicales mas invasivos.
(10-12)

Padecer ambas enfermedades lleva a las
pacientes a un cambio radical en su organismo,
puesto que podemos referir que desde la fase
aguda de la infeccidon por VIH-1 se activa una
respuesta especifica de LTh contra este virus; no
obstante, esta respuesta no es efectiva para
controlar la infeccién y se va perdiendo gradual-
mente a medida que va dandose la eliminacién de
estas células; sin embargo, hay evidencias clinicas
que sugieren que larespuesta dependiente de las
células T CD4+ puede ser eficiente para controlar

la infeccidén o la replicacion de VIH-1 en algunos
individuos.(13)

Cursar con ambas enfermedades ha
demostrado que afecta la inmunidad de cierta
manera, ya que el conteo de las células CD4 puede
afectar la asociacién entre VPH y VIH, pues en
mujeres VIH positivas con severa inmuno-
supresion (cuenta de CD4 por debajo de 200 x
10°/L) se observa una mayor proporcidn de casos
positivos para algun tipo de VPH en comparacion
con aquellas pacientes que presentan conteos de
células CD4 mas altos. A su vez la patogenicidad
mostrada por VPH también se ve modificada por
la supresién inmunoldgica causada por VIH, pues
la inmunosupresién podria permitir un aumento
en la replicacidn viral, por lo que en las pacientes
que padecen ambas enfermedades no sdélo su
inmunidad se ve afectada sino que también son
cinco veces mas propensas a padecer neoplasias
deltracto genitalinferior (8,9).

Un aspecto importante en las mujeres
que presentan la coinfeccién de VIH con VPH es
que la progresion de la infeccidon por VIH estd
marcada por un decremento de las células CD4
incrementando la carga viral de VIH muy asociada
ala persistencia de VPHy alas lesiones escamosas
intraepiteliales (SIL). Otros cambios en la
poblacién general a nivel de la inmunidad que
pueden presentarse al padecer ambas enferme-
dades son los asociados a un infiltrado leucoci-
tario asociado a una funcién disminuida de los
linfocitos T citotdxicos y una baja en la regulacion
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de CD25 activados (a nivel de la cadena a del
receptor IL-2Ra para IL2) ademds de un decre-
mento

El VPH se clasifica por su localizacién en
cutaneo y enlaproporcion de células CD4 conuna
proporcidon de mucoso o por su riesgo oncogénico
en alto, medio o bajo grado. Los considerados de
bajo riesgo son los tipos 6, 11, 40, 42, 43, 44, 54, 61,
70,72, 81; mientras que lostipos 16, 18, 31, 33, 35, 39,
45,51,52,56,58,59, 68,73 son considerados de alto

riesgo (5-9)

Es reconocido que la infeccién por VIH
estdrelacionada con la persistencia de infecciones
por VPHCD4/CD8 preservada. (10)

Por otro lado la respuesta inmunitaria a
VPH no se conoce del todo, aunque una vez
establecida la infeccion se sabe que la respuesta
inmunitaria es mediada por células, la infeccidén
puede erradicarse o mantenerse en un estado de
latencia. Con la pérdida de la respuesta inmu-
nitaria debido a la infeccién por VIH, lainmunidad
especificaa

VPH se ve disminuida, activando la repli-
cacion de VPH. La informacién obtenida también
sugiere que los mecanismos para elincremento en
los niveles de anticuerpos para VPH son diferentes
en mujeres VIH positivas respecto a las VIH
negativas (11)

Otro aspectorelevante es la capacidad de
VPH para evadir la vigilancia inmunitaria cambian-
do la polarizacién de las células Th, disminuyendo
la expresién del complejo principal de histocompa-
tibilidad clase | y reduciendo la funcién de las
células presentadoras de antigeno intraepiteliales,
lo cual puede causar una falta de polarizacién de
Th1 desde el inicio de la infeccién por VPH. Esto
provoca un cambio en la produccidonde IL 4, IL-6 e
[L-10. De forma similar, la progresion de la
infeccion por VIH al desarrollo de SIDA se ha
asociado a la polarizacidn del analisis de Th2 enlas
secreciones cérvico-vaginales, las cuales podrian
contribuir a la persistencia de la infeccién por VPH

(10).

En cuanto al tratamiento se sabe que

cuando existen ambas enfermedades, el trata-
miento y las recurrencias de VPH estan relacio-
nados con la cuenta de CD4, pues restaurar la
inmunocompetencia podria elevarla cuenta delos
mismos. La terapia antirretroviral también se le ha
asociadoaregresiondelesiones de VPH.(12)

El objetivo de la presente investigacion
fue analizar pacientes que padecen tanto VIH
como VPH y su in- fluencia en el conteo de células
Cds.

MATERIAL Y METODOS

Se investigaron 40 pacientes VIH positivas
confirmadas por la técnica Western blot en el
Hospital General del Sur de Puebla, México a
quienes se les tomaron mues- tras con citobrush
pararealizar PCR y determinar qué especies virales
de VPH coexistian con VIH, el material obtenido fue
transportado enunasoluciéntampdn TE (Tris-HCly
acido etilendiaminotetraacético en pH de 8), la
identificacion de genotipos de VPH se efectud
mediante PCR utilizando los siguientes primers:
MYo09/11y GP5 + /GP6 y se usaron primers para el
gen de la actina como control interno. Los produ-
ctos de PCR fueron separados por electroforesis en
gel de agarosa al 2% y se visualizaron bajo luz
ultravioleta, los productos de PCR fueron secuen-
ciados en un secuenciador AbiPrism 310 (Aplied
Biosystems) utilizando GP5+ como primer en todas
las reacciones de secuenciacidon. Las secuencias
obtenidas fueron alineadas y comparadas con la
base de datos Genebank:

http://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi?PROGRAM
=blastn&BLAST_PROGRAMS=megaBlast&PAGE_
TYPE=BlastSearch&SHOW_DEFAULTS=0on&LINK _
LOC=blasthome.

Los datos fueron analizados con el Soft-
ware SPSS, versién 9.0 (SPSS Inc., Chicago, IL
EUA). El genotipaje se llevd a cabo en las
instalaciones del Laboratorio de Biologia Mole-
cular Diagndstica (BIMODI), Querétaro, México.
También se realizd conteo de células CD4 a todas
las pacientes para su posterior comparacion vy
andlisis. A todas las pacientes se les realiz¢ citolo-
gia exfoliativa de control que reveld en algunos
casos coilocitos tipicos propios de VPH, aunque su



descripcidn escapa a los objetivos de la presente CasolViH | Conteol PcR vIH |Conteo
. . ., | de cal Caso . | de células| PCR
investigacion. posiy de celup  para POSH ha/mL | paraVPH
tivas| las VPH tivas| ~. .
cD4/ml cubico
Figura 1. La citologia revelé en algunas ctbico
pacientes presencia de coilocitos, representativos 1| + | 282 |Negativd 21| + 70 |Positivo
deinfeccidn porVPH (40)() 2 | + | 485 |Positivg 22| + 103 Positivo
3 | + | 388 [Positivg 3| + | 104 [Positivo
. - « 4 | + | 580 [Positivg 54| + | 161 [Positivo
: el 5|+ | 102 [Positivd 5| + | 132 |Positivo
: 6 | + | 65 |Positivd 26 + | 258 [Positivo
7 | + | 410 |positivo 7| t 317 [Negativo
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91+ 122 [|positivo 29| * 180 |Positivo
10| + | 405 Positivd 30| T 160 Negz'at‘lvo
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Positivd 31 o
12| + | 280 Positivdl 32 + | 255 [Positivo
13| + | 506 [NV 24| + | 655 |Positivo
14 Positivg 33 146 )
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15[ + | 294 |Negativo| 35| + | 60 |Positivo
16 | + | 380 |Positivg 36| + | 364 |[Negativo
Cuadro 1. Reaccién en cadena de la poli- |17 | + | 30 [Positivg 37 . f 63 ';eg?t_i"o
merasa en el virus del papiloma humano y conteo 181+ 16 Eos@vo 38 + 208 Pos!t!vo
de células Cd4. 19| + [ 521 egativo] 391 4 | 76 os!t!vo
20| + | 726 [Negativol 40| + | 744 |Positivo
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>>2> RESULTADOS

A 40 pacientes que resultaron positivas a
VIH por Western blot se les aplicd uninterrogatorio
ginecoldgico, posteriormente se realizd la recole-
ccién de células para Papanicolaou, acto seguido
se tomd una segunda muestra con citobrush para
efectuar PCR; si tomamos en cuenta que los
valores normales en el conteo de células CD4 es
entre 500 y 1,500 células por mililitro cubico, los
resultados que se obtuvieron fueron los siguien-
tes: cinco pacientes positivas a VPH y con valores
de células CD4 dentro de los limites normales,
nueve pacientes negativas a VPH con disminucion
del conteo de células CD4, 26 pacientes positivas a
VPH con reduccidn en el conteo de células CD4
(Cuadro 1) y 12 pacientes positivas a VPH revelaron
la presencia de coilocitos en la citologia exfoliativa
(Figura1).-
>>> DISCUSION
Cabe destacar que todas las pacientes
diagnosticadas con VIH estan recibiendo terapia
retroviral. De acuerdo con los resultados obte-
nidos en 26 pacientes (65%) positivas a VPH se
observd una baja significativa en el conteo de
células CD4, ya que sdlo cinco (12.5%) de ellas
obtuvieron valores dentro del rango normal del
conteo de células CD4; sin embargo, nueve
resultaron negativas a VPH y también su conteo
de células CD4 resultd disminuido.

Debido a que las células CD4 (también
conocidas como T-4) son un tipo de linfocito y
forman parte importante del sistema inmuno-
l6gico, puesto que dirigen el ataque contra
infecciones, su baja afecta al paciente y lo hace
susceptible al ataque de otrasinfecciones comola
neumonia por pneumocistosis, toxoplasmosis o
criptococosis, entre otras.

De acuerdo con los resultados obtenidos
sugerimos que las pacientes que padecen ambas
enfermedades tienen mayor tendencia a sufrir
una baja significativa en lainmunidad celular pese
alaterapiaantirretroviral y las hace susceptibles a
adquirir otras patologias, ya que un conteo
inferior a 200 células CD4 por mililitro revela un
dafo sustancial en el sistemainmunitario. (12,13)
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Avances para el Consenso Argentino
de Indicadores de calidad Clinica de Anticoagulacién

>>> Roche Diagnéstica Argentina junto a la Universidad Catélica Argentina y el
Programa de Formacion Continua en Alta Gestion de Calidad de la Fundacién ICEM

avanzan en el documento que establecerd las bases minimas para la gestion de calidad
y el funcionamiento de una clinica de anticoagulacion en nuestro pais.

Comoindicanlostiempos actuales, se estan
llevando a cabo de manera virtual las sesiones
oficiales para redactar el Consenso Argentino de
Indicadores de calidad de la Clinica de
Anticoagulacion.

Roche Diagndstica Argentina junto a la
Universidad Catdlica Argentina y Fundacion ICEM
reine a médicos hematdlogos y profesionales
bioquimicos referentes de nuestro pais con el
objetivo de concretar el documento que estable-
cera las bases minimas para la gestion de calidad y
el funcionamiento de una clinica de antico-
agulacién ennuestro pais.

El consenso sera una importante base de
referencia que permitird optimizar los recursos y
mejorar la interrelacion para lograr la atencion
integral de los pacientes anticoagulados en
Argentina.

Llevar adelante unaatenciénintegralimplica:

» protocolosdeatencion médica

+ continuoy agil flujo de pacientes

* participacién de un equipo profesional
multidisci-plinario (hematdlogos, bioquimicos,

enfermeros, etc).



» conectividad, trazabilidad y registro electrénico
deresultados

» seguimientoyeducacién continua del paciente

Durante las jornadas dedicadas, se llevan
adelante exposiciones y discusiones sobre los
indicadores de calidad que involucran al labora-
torio y la calidad de sus resultados, incluyendo las
tecnologias point of care, como también los
indicadores para garantizar la adherencia al
tratamiento.

Como ultima etapa se compartira el
documento con un grupo mayor de lideres de
opinién paraluego finalizar este proyecto tnico del
area de hemostasia en la Argentina con la publica-
cién integra del Consenso. La sesién final se
desarrollard durante el mes de junio y a continua-
cién se procedera a publicar el documento con la
comunidad médica.

Los moderadores del programa son el Dr.
José Ceresetto (Médico a cargo de la seccién de
Hemostasia del Servicio de Hematologia y Hemo-
terapia del Hospital Britdnico) y la Dra. Cristina
Duboscq (Directora Técnica del Laboratorio de
Hemostasia del Servicio de Hematologiay Hemote-
rapia del Hospital Britanico). La coordinacion
académica esta a cargo de la Dra. Maria Cristina
Ferrari (Fundadora y Directora del Posgrado de
Alta Gestion de Calidad en servicios de Salud y
Presidente delaFundacién ICEM)

Esperamos que este documento, avalado
por los profesionales referentes del drea e institu-
ciones lideres y reconocidas en el ambito acadé-
mico y médico sea una referencia a nivel nacional
para estos pacientes crénicos.

Este es un ejemplo mas delos avances que
Roche Diagndstica contintia impulsando a fin de
reunir el conocimiento y la experiencia de los
profesionales de la salud, para presentar avances
que permitan acompafiar y mejorar la calidad de
vida delos pacientes.

Productos Roche S.A.Q.e I. Rawson 3150, Ricardo
Rojas. Tigre. Buenos Aires.

www.roche.com.ar
argentina.diagnostics@roche.com

Linkedin Roche Diagnédstica Argentina

Innovacion y Calidad Estrategica en el Management
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Evaluacion de riesgos y manejo de trabajadores
de la salud expuestos a covid-19

Sabiendo lo dinamica que es nuestra situacidon actual conrespecto ala pandemia
de Coronavirus y cumpliendo con nuestro objetivo de brindarles informacion

actualizada y de utilidad les presentamos las nuevas recomendaciones del Ministerio
de Salud sobre la evaluacién de riesgos y manejo de trabajadores de la salud
expuestosaCovid-19

> > > AUTORES

11 de mayo de 2020
Ministerio de Salud Argentina

>>> Lostrabajadores de salud, y otros trabaja-
dores esenciales, estan en la primera linea de la
respuesta al brote de COVID-19y, como tales, estan
mas expuestos a situaciones de potencial
exposicion, quelos ponenenriesgo deinfeccion.

La transmisiéon de COVID-19 en el personal
de salud, se puede producir tanto a partir del
contacto directo con pacientes o fomites, como de
manera horizontal, entre trabajadores de salud.

Es responsabilidad de la autoridad sani-
taria local asegurar el cumplimiento de las norma-

tivas vigentes y de las autoridades de la institucion
la provisidnalos equipos de salud tanto de equipos
de proteccién personal (EPP) adecuados en
cantidad suficiente como también de la capaci-
taciéon oportuna para suusoracional y correcto.

Toda persona que se exponga a casos
probables o confirmados de COVID-19 debe utilizar
EPP adecuado segun escenario, para lo cual debe
estar correctamente entrenada para su utilizacion.

Cualquier medida de proteccion debe
garantizar que proteja adecuadamente al personal
de salud de aquellos riesgos para su salud o su
seguridad que no puedan evitarse o limitarse
suficientemente mediante la adopcién de medidas
organizativas, medidas técnicas y, en ultimo lugar,
medidas de proteccion individual. Todas las medi-



das anteriores se podran adoptar simultanea-
mente si las condiciones de trabajo asi lo requie-
ren.

Se considerard personal de salud ex-
puesto a SARS-CoV-2 a quien sin emplear correc-
tamente equipo de proteccidon personal apro-
piado:

e Permanezca a una distancia menor de dos
metros de un caso confirmado de COVID-19
durante por lo menos 1 minutos (por ejemplo,
compartir un consultorio o unasalade espera).

e Tenga contacto directo con secreciones (por
ejemplo, tos, estornudo, etc.).

® Tenga contacto directo con el entorno en el que
permanece un paciente confirmado (como
habitacién, bafio, ropa de cama, equipo médico,
entre otros, incluye los procedimientos de limpie-
zadeestos).

e Permanezca en el mismo ambiente durante Ia
realizacién de procedimientos que generen aero-
soles.

No se considerara personal de salud ex-
puesto a SARS-CoV-2 a quien haya empleado
correctamente el equipo de proteccion personal
apropiado entodo momento.

Ante exposicion en el ambito laboral, el
personal de salud serd evaluado segun los siguien-
tescriterios:

1-Exposicién prolongada (mayor a 15 minutos) con
uncaso confirmadode COVID-19 que saba barbi-
joomascarafacial.

2- Exposicién prolongada (mayor a 15 minutos)
conun caso confirmado deCOVID-19 que NO usaba
barbijo o mascarafacial.

Se consideraran expuestos conbajoriesgo:

e Trabajadores de salud que SIEMPRE hayan
utilizado de manera correcta los equipos de
proteccidon personal, acordes a las recomen-
daciones del Ministerio de Salud de la Nacidn,
segun la tarea que desarrollan. La frecuencia
SIEMPRE implica que se utilizd el equipo de
proteccién personal completo mas del 95% del
tiempo de exposicidn.

>> Tabla1
EPP Riesgo | Monitoreo de|Restricciones
estimado| sintomas laborales
Ninguno Medio Si Exclusion laboral y
aislamiento
preventivo
obligatorio por 14
Sin barbijo Medio Si dias desde ultimo
contacto.
Sin
protecciorn Bajo Si No
ocular
Completq  Bajo Si No
>> Tabla2
EPP Riesgo [Monitoreo de |Restricciones
estimado| sjntomas laborales
Ninguno Alto Si Exclusion
laboral y
Sin barbijo Alto Si aislamie.nto
preventivo
Barbijo quirurgico obllga;«;rrlo
en lugar de . i por
N95 en procedi- Medio Si dias desde
miento que e
genere aerosoles ultimo
contacto.
Sin proteccién Medio Si
ocular
Sin camisolin y/o
guantes, con
contacto directo
con el paciente
(ej: transferencia
manual del Medio Si
paciente de una
camilla a la
cama, contacto
directo con
secreciones, RCP
Sin camisolin y/o
guantes, sin . B
contacto directo | Bajo Si No
y prolongado
con el paciente
(ej: extraccion
de sangre,
entrevista en
consultorio)

Adaptado de: Center for Disease Control and Prevention. Interim U.S. Guidance for Risk
Assessment and Public Health Management of Healthcare Personnel with Potential Exposure
in a Healthcare Setting to Patients with Coronavirus Disease 2019 (COVID-19) [Internet].
2020 [citado: 20 de abril de 2020]. Disponible en: https://www.cdc.gov/coronavirus/2019
ncov/hcp/guidance-risk-assesment-hcp.html

Nota: se consideran procedimientos generadores de aerosoles.




e Trabajadores de salud que no hayan tenido un
accidente conmaterial bioldgico, como salpica-
duras en mucosas o cortes/accidentes punzantes
con material contaminado con fluidos corporales
o secrecionesrespiratorias.

Se consideraran expuestos con altoriesgo:

Trabajadores que NO SIEMPRE hayan utilizado de
manera correcta equipos de proteccién personal.

Trabajadores que hayan tenido un accidente con
material biolégico.

Trabajadores que hayan compartido espacios
comunes, con caso confirmado de COVID-19
(paciente o trabajadores de salud), en estrecha
proximidad (menor a 2 metros por mas de 15
minutos).

Acciones arealizar frente a trabajadores de salud
expuestos a sars-cov-2

a) Recomendaciones para los trabajadores de
salud con exposicion de bajoriesgo:

Todo personal de salud que sea catalogado como
expuesto de bajoriesgo debera:

e Notificar inmediatamente a su superior inme-
diato y este a las autoridades de la institucidon
segunnormativa de lamisma.

e Notificaralaaseguradoraderiesgo de trabajo.

® Realizar automonitoreo de temperatura y sinto-
mas respiratorios a diario, por 14 dias desde el
ultimo dia de exposicion al caso confirmado de
COVID-19. En caso de no conocer lafecha de tltima
exposicidn, se tomara en cuenta el ultimo dia en
que la persona con COVID-19 perma-necid en el
efectordesalud.

® En caso de presentar sintomas compatibles con
COVID-19 debera actuar segin Recomendaciones
para los trabajadores de salud que desarrollen
sintomas compatibles con COVID-19.’

b) Recomendaciones para los trabajadores de
salud con exposicion de medio o alto riesgo:
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Todo personal de salud que sea catalogado como
expuesto de medio o altoriesgo debera:

e Notificar inmediatamente a su superior inme-
diato y este a las autoridades de la institucidn
segunnormativa delamisma.

1 La definicién de caso de COVID-19 es dindmica y
varia de acuerdo a la situaciéon epidemioldgica. El
protocolovigente se encuentraen:

https: //www.argentina.gob.ar/salud/coronavirus-
COVID-19/definicion-de-caso

COVID-19 Evaluacién riesgos y manejo de trabaja-
dores de salud expuesto a COVID-195

o Notificaralaaseguradoraderiesgo de trabajo.

e No deberdn asistir a su lugar de trabajo y
permaneceran aislados durante 14 dias desde el
ultimo dia de exposicidn al caso confirmado de
COVID-19. En caso de no conocer la fecha de
ultima exposicidon, se tomard en cuenta el
ultimo dia en que la persona con COVID-19 perma-
necid en el efector de salud. Durante este periodo,
el trabajador de salud expuesto realizara auto-
monitoreo de temperatura y sintomas respira-
toriosadiario.

® En caso de presentar sintomas compatibles con
COVID-19 debera actuar segiin Recomendaciones
para los trabajadores de salud que desarrollen
sintomas compatibles con COVID-19.".

¢) Recomendaciones para los trabajadores de
salud que desarrollen sintomas compatibles con
COVID-19:

Todo personal de salud que desarrolle sintomas
compatibles con COVID-19 debera:

e Notificar rdpidamente a su superior inmediato y
este a las autoridades de la institucion segun
normativa de lamisma.

o Notificaralaaseguradoraderiesgo de trabajo.

e Abandonar inmediatamente la tarea asistencial
si es que aun se encontraba en actividad e iniciar
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aislamiento preventivo.

e No desestimar sintomasleves, y realizar consulta
inmediata.

e Ser sometido a los procedimientos diagndsticos
habituales incluyendo la realizacion de rt-PCR lo
antes posible.

e Recibiratencion acorde anormativas vigentes.

El trabajador de salud continuara con su
remuneracion habitual hasta su reincorporaciony
durante todo el periodo que se indique tanto
como aislamiento preventivo como terapéutico
como asi también dar cumplimiento al Decreto
367/2020 donde la enfermedad COVID-19 produ-
cida por el coronavirus SARS-CoV-2 se considerara
presuntivamente una enfermedad de caracter
profesional.

d) Reincorporacién laboral para los trabajadores
desalud:

e El personal de salud expuesto que no desarrollo
COVID-19 puede incorporarse a sus tareas
habituales luego de 14 dias de aislamiento sin
requerirse realizacion de rt-PCR previo a retomar
las actividades. En caso de presentar sintomas,
deberd considerarse caso sospechoso y proceder
enfunciéndelasrecomendaciones vigentes.

® En el caso de casos confirmado de COVID-19, se
debe contar con 2 rt-PCR negativas separadas por
24hs y realizadas luego de un minimo de 7 (siete)
dias desde el inicio de los sintomas, con mejoria
sintomatica y permaneciendo afebril por las ulti-
mas 72 hs.

Antes de la reincorporacion laboral del
trabajador, deberan evaluarse los procedimientos
incumplidos en todos los niveles, directivo,
organizativo, de recursos o personal para que se
haya producido la exposicion. Es responsabilidad
de la autoridad de la institucion analizar la
situacion y tomar las medidas pertinentes para
evitar futuras exposiciones. Ante una exposicion,
se debera notificaralaautoridad local el protocolo
de accidn de la institucidon, la exposicidn, las
medidas adoptadas en el caso y las modificaciones
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relativas a evitar futuras exposiciones.
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FORMACION DE POSGRADO

>>> EDUCACION A DISTANCIA

Actualizacion en Hemostasia y
Coagulacién

Inscripcidn: permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del
Litoral)

E-mail:
formacioncontinua@fbcb.unl.edu.ar
Web: www.fbcb.unl.edu.ar

Liquidos de puncién: Laboratorio
Bioquimico-clinico

Inscripcidon: Permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del
Litoral)

Lugar: Santa Fe, Argentina

Tel: 54-342-4575216 int. 122

E-mail:
formacioncontinua@fbcb.unl.edu.ar
Web: www.fbcb.unl.edu.ar

Monitoreo Terapéutico de drogas
Inscripcidon: Permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del
Litoral)

Lugar: Santa Fe, Argentina

E-mail:
formacioncontinua@fbcb.unl.edu.ar
Web: www.fbcb.unl.edu.ar/app/cursos

Bioquimica Clinica de los Liquidos y
Electrolitos

Inscripcidn Permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del
Litoral)

E-mail:
formacioncontinua@fbcb.unl.edu.ar
Web: www.fbcb.unl.edu.ar/app/cursos

Especializacidn en Bioquimica Clinica en
area de Microbiologia

Modalidad: online

Organiza: Universidad Nacional de La
Rioja

Email: posgrado.dacefyn@unlar.edu.ar
Temas de Perinatologia

Modalidad: online

Organiza: Colegio Bioquimico de la
Provincia de Cérdoba

Email: cobico@cobico.com.ar

Laboratorio de Urgencias - Pautas de
Gestion

Fecha: a definir

Modalidad: online

Organiza: Colegio Bioquimico de la
Provincia de Cérdoba

Email: cobico@cobico.com.ar

Bioquimica: Derechos del Paciente
Modalidad: online

Organiza: Colegio Bioquimico de la
Provincia de Cérdoba

Email: cobico@cobico.com.ar

“Herramientas del laboratorio para la
deteccion precoz de los errores
congénitos del metabolismo
intermedio”. Tedrico practico online
(QUEY

Fecha: 8 de Junio




Modalidad: Virtual
Organiza: ABA
Email: cursos@aba-online.org.ar

Implementacion de un sistema de
gestion de calidad: herramientas
practicas para el laboratorio bioquimico
Fecha: 15 de Junio

Modalidad: Virtual

Organiza: ABA

Email: cursos@aba-online.org.ar

Web: https://www.aba-online.org.ar/

La bioquimica en el banco de sangre
Fecha: 22 de Junio

Modalidad: Virtual

Organiza: ABA

Email: cursos@aba-online.org.ar
Web: https://www.aba-online.org.ar/

La nefrologia desde el laboratorio y la
clinica: fisiopatologia renal y bioquimica de
los liquidos y electrolitos.

Fecha: 29 de junio

Modalidad: Virtual

Organiza: ABA

Email: cursos@aba-online.org.ar

Web: https://www.aba-online.org.ar/

Tépicos de hematologia en el neonato 2020
Fecha: 13 de julio

Modalidad: Virtual

Organiza: ABA

Email: cursos@aba-online.org.ar

Web: https://www.aba-online.org.ar/

Infecciones bacterianas, de la clinica al
laboratorio

Fecha: 20 de julio

Modalidad: Virtual

Organiza: ABA

Email: cursos@aba-online.org.ar
Web: https://www.aba-online.org.ar/

>>> PRESENCIALES NACIONALES

ExpoMedical 2020

Fecha: 2021

Lugar: El predio de exposiciones Centro
Costa Salguero esta ubicado en el barrio
de Palermo de la Ciudad de Buenos Aires
Modalidad: REPROGRAMADO 2021
Email: info@expomedical.com.ar

Tel: 4791-8001

Web: expomedical.com.ar

XXIV JORNADAS BIOQUIMICAS del NOA
Fecha: 2021

Lugar: La Rioja

Modalidad: REPROGRAMADO 2021
Web: www.jornadasbioquimicasnoa.org
E-mail:
jornadasbiogNOA2020@gmail.com

CALILAB 2020

Fecha: 2021

Lugar: Mar del Plata - Bs As
Modalidad: REPROGRAMADA 2021
Web: www.calilab.fba.org.ar

INTERNACIONALES
>>>
XXV IFCC-EFLM WorldLab-Euro Medlab
Rome
Fecha: 21 al 25 de mayo 2023
Lugar: Rome, Italia
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BIOAGENDA /[ EMPRESAS

>>> AADEES.A.

Av. Triunvirato 4135 5° Piso (1431)
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Te: 54-11-4523-4848

Fax: 54-11-4523-2291
www.aadee.com.ar

=~>2> Abbott Laboratories Argentina S.A.
Ing. Butty 240, piso 12 (1001)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Tel: (54 11) 5776 7311/ 7315
add_argentina_mkt@abbott.com
www.abbottdiagnostics.com

>>> Abbott Rapid Diagnostics
14 de Julio 616/628

Ciudad de Buenos Aires

Tel: 0800.555.9200
alere.ar@alere.com
www.alere.com

~>>> Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Av. Libertador 110 P.2 (1638)

Vicente Lopez, Buenos Aires

Tel: (54 11) 4718 7900 - 0800 444 55 BD (23)
crc_argentina@bd.com

www.bd.com

—>>> Bernardo Lew e hijos SRL
info@bernardolew.com.ar
www.bernardolew.com.ar

Bahia Blanca: Pert 150 (8000)
Tel. (54 291) 4551794

Fax. 54-291-451-4416

Buenos Aires:

Cbtes. Malvinas 3087 (1427)

Tel. (54 11) 4523-9901

Fax. (54 11) 4522-4322
Mendoza: Juan B. Justo 561 (5500)

Tel. (54 261) 425-2002

Fax. (54 261) 425-9966
Neuquén: Castelli 455 (8300)
Tel. (54 299) 442-9888

Fax. (54 299) 447-3556

Santa Rosa: Allem 705 (6300)
Tel/Fax. (54 2954) 41-0011
Trelew: Inmigrantes 557 (9100)

Tel. (54 2965) 42-9790

Fax. (54 2965) 43-4277

>>> B.G.Analizadores S.A.
Ardoz 86 (1414)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel. (54 11) 4856 2024 /2876 [ 5734
Fax/Cont: (54 11) 4856 5652
bga@bganalizadores.com.ar
www.bganalizadores.com.ar

>>> BIOARS S.A.

Estomba 961 (1427)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel./Fax (54 11) 4771-7676/ 3783
pl@bioars.com.ar
www.bioars.com.ar

>>> Biocientifica S.A.

Iturri 232 (1427)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54-11) 4857-5005

Fax: (54-11) 4857-1004
www.biocientifica.com.ar

>>> Biodiagnostico S.A.

Av. Ing. Huergo 1437, PB (1107)
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4300 9090
info@biodiagnostico.com.ar
www.biodiagnostico.com.ar

>>2> Diagnos Med S.R.L.

Conesa 859 (1426)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4552 2929
info@diagnosmed.com
www.diagnosmed.com

>>2> ETC Internacional S.A.

Allende 3274 (1417)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4639 3488 (lineas rotativas)
Fax: (54 11) 4639 6771
etcventa@etcint.com.ar
www.etcint.com.ar




>>2> Gematec S.R.L. bacon@bacon.com.ar

Avalos 3651 (1605) www.bacon.com.ar
Munro - Buenos Aires
Tel: (54 11) 4794 7575/ 7676 >>> MANLAB

Marcelo T. de Alvear 2263 (1122)
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 6842 1200
derivaciones@manlab.com.ar
www.manlab.com.ar

Fax: (54 11) 4794 3184
info@gematec.com.ar
ventas@gematec.com.ar

>>> Genetrics S.A. - NextLAB

Av. del Libertador 8630 6to piso Of. 1y 2 (1429

entrar asi a baja cdad) - Ciudad de Buenos Aires >>2> Meganalizar

Tel. (54 11) 5263 0275 rotativo Cede Laboratorio:

E-mail: info@nextlab.com.ar Montecaseros 2478 (5500) Mendoza

web: www.nextlab.com.ar Tel. (54 261) 4373241/42
mega@analizar-lab.com.ar

>>> GLYM SOFTWARE S.R.L Administracién:

Piedras 519 - 8- A, Capital Federal, Republica Belgrano 925 (5500) Mendoza
Argentina Tel. (54 261) 4236647/9125/9333
Tel: Capital : +54 (011) 43314512 - Mendoza + 54 gerencia@abm.org.ar

(261) 4762331 - Cérdoba +54 (351) 5685715 - Bahia

Blanca + 54 (291) 4851101
administracion@glyms.com

>>2> JS Medicina Electronica SRL
Bolivia 460 (1603)

Villa Martelli, Buenos Aires

Tel : 4709-7707 4709-7677 4709-1131
Fax: 4709-7707

info@jsweb.com.ar
www.jsweb.com.ar

>>> |ACA LABORATORIOS

- San Martin 68, Galeria Plaza (8000)
Bahia Blanca - Buenos Aires

Tel: (54 291) 459 9999

Fax: (54 291) 459 9996/ 8

- Suipacha 1322 PB “B”

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel/Fax: (54 11) 4327 2602 [ 4326 1806
laboratorios@iaca.com.ar
www.iaca.com.ar

=>>> Laboratorio de Medicina
Olaya 1644 (1414)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4514 9370 al 76
info@labmedicina.com
www.labmedicina.com

>>> Laboratorio Bacon
Uruguay 136 (1603)

Villa Martelli, Buenos Aires
Tel: (54 11) 4709 0171

>>> Montebio S.R.L.

Vera 575, Ciudad Autonoma de Buenos Aires
Tellfax: (54 11) 4858 0636
info@montebio.com.ar
www.montebio.com.ar

>>2> Productos Roche S.A.Q.el.
Rawson 3150

B1610BAL Ricardo Rojas

Buenos Aires, Argentina
argentina.diagnostics@roche.com
www.roche.com.ar

>>> Siemens Healthineers

Julidn Segundo Agliero N° 2830 (1605)

Munro, Buenos Aires

Tel.: +54 115432 6000
siemenshealthineers.ar.team@siemens-healthineers.com
Web: siemens-healthineers.com/ar/

Twitter: @SiemensHealthES

>>> Stamboulian Laboratorio
Av. Scalabrini Ortiz 676 (1414)
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4858-7000
laboratorio@stamboulian.com.ar
www.stamboulian.com.ar




> > > Proveedores generales por
especialidades bioquimicas

Autoinmunidad

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Bacteriologia

Abbott Rapid Diagnostics
Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Biodiagnostico S.A.
Britania S.A.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Biologia Celular

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Biologia Molecular

Abbott Rapid Diagnostics
Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Laboratorios Bacon S.A.l.C.
Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare
Tecnolab s.a.

Birologia

B.G Analizadores S.A
Bromatologia

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
B.G Analizadores S.A

Clinica General
AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
Biodiagnostico S.A.

JS Medicina Electrénica SRL
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Cultivo Celular

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
ETC Internacional S.A.
Endocrinologia

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biodiagnoéstico S.A.

Diagnos Med S.R.L.
Laboratorios Bacon S.A.l.C.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Genética

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gas en sangre y electrolitos
B.G Analizadores S.A
Hematologia

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.
Gematec S.R.L.
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Instrumental Bioquimico S.A.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.
Histocompatibilidad
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A
Inmunologia

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics
Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Marcadores Neoplasicos
Abbott Laboratories Argentina S.A.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Micologia

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
Biodiagnostico S.A.
Parasitologia

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.



Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Pediatria y Neonatologia
AADEE S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Laboratorios Bacon S.A.I.C.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Toxicologia y Forense

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Biocientifica S.A.
Montebio S.R.L.
Tecnolab s.a.

Virologia

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

> > > Equipamiento e Insumos
para Laboratorios

Acreditacién de Laboratorios
Biodiagnostico S.A.

Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.

Instrumental Bioquimico S.A.

Aparatos de Medicion
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Laboratorios Bacon

Roche Diagnostics Argentina

Autoanalizadores

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrénica SRL
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Balanzas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
ETC Internacional S.A.
Centrifugas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
ETC Internacional S.A.
Citometros

Abbott Rapid Diagnostics
Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Cromatdgrafos

Tecnolab s.a.

Coagulémetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina
Espectrofotémetros

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gases en sangre y electrolitos
AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
B.G Analizadores S.A
Gematec S.R.L.

JS Medicina Electrénica SRL
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Insumos para Laboratorios
AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Gematec S.R.L.

Montebio S.R.L.

Laboratorio receptor de
derivaciones

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el
estandar MA2 de la Fundacion
Bioquimica)

Meganalizar

Laboratorio receptor de
derivaciones en Biologia Molecular

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB o
(Acreditado en Biologia Molecular

en Fundacién Bioquimica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el
estandar MA2 de la Fundacion
Bioquimica)

Laboratorio receptor de
derivaciones en Inmunologia

MANLAB
Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el



estandar MA2 de la Fundacion
Bioquimica)

Laboratorio receptor de
derivaciones en Inmunoserologia
IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB
Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el
estandar MA2 de la Fundacidn
Bioquimica)

Laboratorio receptor de
derivaciones en
Histocompatibilidad e
Inmunogenética

MANLAB N )
(Laboratorio habilitado segtn

Resolucién N° 252-253/12 del
INCUCAI, para la Tipificacién de
Receptores y Donantes para
Trasplantes de Organos)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el
estandar MA2 de la Fundacion
Bioquimica)

Laboratorio receptor de
derivaciones en Medicina
Gendmica

MANLAB S
(Acreditado en Biologia Molecular

en Fundacién Bioquimica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y el
estandar MA2 de la Fundacién
Bioquimica)

Luminiscencia

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.
Siemens Healtcare

Material Descartable
Becton Dickinson Argentina S.R.L
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

Material de Vidrio
Montebio S.R.L.

Material para Electroforesis

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.
Biodiagnostico S.A.
ETC Internacional S.A.
Tecnolab s.a.

MEIA

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Micropipetas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.
B.G Analizadores S.A

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gendmica - Microarrays
Biocientifica S.A.

ETC Internacional S.A.
Quimioliminiscencia
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
Biodiagnostico S.A.
Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare
Tecnolab s.a.

Reactivos

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
B.G Analizadores S.A
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare
Tecnolab s.a.

RIA - IRMA

Diagnos Med S.R.L.
Montebio S.R.L.

Servicio Técnico

Abbott Rapid Diagnostics
BIOARS S.A.
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Biodiagnostico S.A.
Instrumental Bioquimico S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Software

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BIOARS S.A.

Diagnos Med S.R.L.
Genetrics S.A. - NextLAB
Termocicladores
Biodiagnostico S.A.

Roche Diagnostics Argentina
GLYM SOFTWARE S.R.L

Test Rapidos

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics
Bernardo Lew e hijos S.R.L.
BG. Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare
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DISFRUTA NUESTROS EJEMPLARES
DESDE CUA _QJ_JEH PLATAFORMA DIGITAL
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Luego de realizar pruebas pilotos con Estudio
iversos métodos para obtener muestras de Docencia e Investig
hliva, el que resulté mas sencillo, higiénico, el Comité de Etica
doloro y confiable fue el reportado por E. 15/12/16) del Hosp
orelius et al. (20) que consistio en dos torundas Pirovano. Disposil
e algoddn (hisopos) unidos, que se pasaban por adhirié a la cony
boca del lactante durante un minuto, con la modificaciones dd
speccion previa minuciosa de eventuales restos trabajaron se com
e leche rosiones. Las muestras fueron Ley Nacional 253|
via 2diatamente al Laboratorio, donde Personales (Hal

rifugadas y congeladas a -20°C | rtimiento ing
samiento, mediante electroquimio- : Ld
scencia, equipo Roche Cobas e601. Coefi-
nte devariacioninterensayo del 6 %.

nalisis estadistico

Calculo de tamafo muestral: Asumiendo
rores a 0,05 y B 0,8, para estimar la media cd
itmética de cortisol salival en los nifios de 0 a 12 mare-
eses y teniendo en cuenta la ecuacion 4Z S’ /W7, excluido:
la que Z, = 1,96 (intervalo de confianza (IC del tricion; 6, po.
%), S (desvio estandar) = 7 nmol/l,W (precisién de drogas ilicitas'c
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