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� RESUMEN

Introducción: El síndrome de déficit del transpor-

tador de glucosa cerebral (GLUT1DS) puede 

presentar fenotipos variados, incluyendo epile-

psia, déficit intelectual y trastorno del movi-

miento. 
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Estudio de pacientes pediátricos con fenotipo 
clínico y bioquímico de síndrome de déficit de 
transportador de glucosa cerebral (GLUT-1)

 El síndrome de déficit del transportador de glucosa de tipo 1 (GLUT1DS) es una 

enfermedad neurometabólica, causada por un defecto en el transporte de dicho 

sustrato a través de la barrera hematoencefálica. El siguiente trabajo es un estudio de 

pacientes pediátricos con fenotipo clínico y bioquímico de síndrome de déficit de 

transportador de glucosa cerebral (GLUT-1). Que describe las características clínicas, 

bioquímicas y fenotípicas de estos pacientes, con o sin genética SLC2A1- positiva.
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La mayoría presenta hipoglucorraquia y/o defec-

tos en el gen SLC2A1, aunque existen pacientes sin 

hipoglucorraquia y otros con gené-tica de SLC2A1-

negativa, o con defectos en otros genes y fenotipo 

compatible.

Objetivos: Describir las características clínicas, 

bioquímicas y genéticas y realizar un análisis 

univariante de un grupo de pacientes con fenotipo 

clínico y bioquímico de GLUT1DS, con o sin gené-

tica SLC2A1-positiva.

Material y métodos: Se incluyeron 13 pacientes 

con criterios clínico-bioquímicos de GLUT1DS. Se 

realizó secuenciación de SLC2A1 y MLPA. En los 

casos negativos se realizó exoma clínico.

Resultados: Seis presentaron fenotipo clásico, 2 

discinesia paroxística, 2 trastornos del movimiento 

complejo, 2 ausencias precoces y otro presentó 

epilepsia con ausencias infantiles refractaria a 

farmacoterapia. Seis fueron SLC2A1-positivos. Y en 

5 de los SLC2A1-negativos se identificó otro 

defecto genético. No hubo diferencias signifi-

cativas entre los dos grupos en edad de inicio, 

presentación clínica, microcefalia, discapacidad 

intelectual ni respuesta a dieta cetogénica. De 

forma no significativa, los pacientes SCL2A1-posi-

tivos presentaron más cambios clínicos en relación 

con la ingesta (66,7% vs. 28,6%) y mayor persis-

tencia de síntomas moto- res (66% vs. 28,6%). De 

forma significativa, presentaron menor glucorra-

quia (34,5 mg/dl vs. 46 mg/dl, p = 0,04) e índice 

glucorraquia/glucemia más bajo (0,4 vs. 0,48, p = 

0,05) que los SLC2A1-negativos.

Conclusiones: GLUT1DS puede ser causado por 

defectos genéticos en otros genes diferentes de 

SLC2A1 en pacientes con fenotipo compatible, 

hipoglucorraquia y buena respuesta a dieta 

cetogénica.

Palabras clave: Ausencias precoces; Discinesia 

paroxística; Epilepsia refractaria; GLUT1; Hipoglu-

corraquia; SLC2A1

� INTRODUCCIÓN

� El síndrome de déficit del transportador 

de glucosa de tipo 1 (GLUT1DS) es una enferme-

dad neurometabólica tratable, causada por un 

defecto en el transporte de dicho sustrato a través 

de la barrera hematoencefálica (1,2). Se evidencia 

en un descenso en la concentración de glucosa en 

el líquido cefalorraquídeo (LCR) no atribuible a 

otras causas y/o en un descenso en la cantidad o 

actividad de la proteína (GLUT1). Con frecuencia, 

esta situación conduce a manifestaciones clínicas 

por disregulación o aumento de la excitabilidad 

neuronal (2) que se traduce en epilepsia típica-

mente precoz y refractaria a fármacos. 

� El fenotipo clásico asocia además retraso 

del desarrollo psicomotor o discapacidad intele-

ctual y/o microcefalia o trastorno del movimiento. 

La dieta cetogénica (DC) es la terapia de elección 

en estos pacientes, que pueden mostrar respues-

tas claramente favorables a la misma, especial-

mente en lo que se refiere a crisis epilépticas y 

síntomas motores. 

� Si bien, existe variabilidad en la respuesta 

entre diferentes pacientes y esta suele ser menor 

en general para los síntomas cognitivos (2). La 

mayoría de los casos se producen por la existencia 

de una mutación en el gen SLC2A1 (1p34.2), que 

codifica para el GLUT1 y conduce a una pérdida de 

función parcial del mismo (haploinsuficiencia) (2). 

Este es el único defecto genético asociado a la 

enfermedad hasta el momento actual (2,3). Existe 

un grupo de pacientes en los que el análisis 

genético molecular de SLC2A1 no detecta altera-

ciones, siendo difíciles de distinguir en el resto de 

las características clínico-bioquímicas de los 

positivos (2).

� En los últimos años se ha producido una 

expansión de fenotipos clínicos atípicos (3,4) en 

los que debería sospecharse GLUT1DS, tales como 

epilepsia generalizada (sobre todo ausencias 

precoces, epilepsia mioclónicoatónica o epilepsia 

generalizada familiar), retraso del desarrollo 

psicomotor (RPM), trastorno del movimiento 

complejo (TMC), episodios paroxísticos desenca-

denados por ejercicio o ayuno, o una combinación 

de estos síntomas (5). La respuesta inmediata a la 

DC podría apoyar el diagnóstico, así como el 

hallazgo de mejoría en registros electroence-

falográficos (EEG) posprandiales respecto a los 

realizados en situación preprandial. La hipoglu-
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corraquia llamativa que acompaña a las formas 

clásicas no siempre está presente en estas formas 

atípicas, en las que el estudio genético positivo 

para SLC2A1 permite el diagnóstico definitivo (4-

6).

� En cuanto a los pacientes con análisis 

genético-molecular negativo para SLC2A1 y carac-

terísticas clínicas y bioquímicas compatibles, la 

captación de glucosa en los eritrocitos sería otro 

parámetro confiable para el diagnóstico (1,7), si 

bien su accesibilidad y empleo en la práctica clínica 

habitual es excepcional (3). 

� Otra prueba complementaria útil es la 

tomografía por emisión de positrones con fluoro-

desoxiglucosa (PET-FDG), que revela típicamente 

hipometabolismo en la corteza cerebral, sobre 

todo en región temporal medial y tálamo, con 

relativa preservación de los ganglios basales. Este 

patrón es constante, sin importar edad, historia de 

crisis, gravedad de la enfermedad o tratamiento 

(8). Así mismo, los estudios EEG con registro 

preprandial y posprandial pueden ayudar en el 

proceso diagnóstico (3,9). Si el registro en ayunas 

presenta anomalías, el registro posprandial podría 

(no siempre) mostrar mejoría de estas, indicando 

un fallo energético cerebral reversible causado 

por el defecto en GLUT1 (3).

� Por otro lado, en los últimos años se ha 

expandido rápidamente el espectro de mutacio-

nes conocidas en SLC2A1(4,10) y además se hipote-

tiza que algunos de los casos con características 

clínicas y bioquímicas compatibles y estudio 

genético negativo podrían deberse a fallos en el 

ensamblaje, plegamiento, transporte a la membra-

na celular o activación del GLUT1 (11,12). Así mismo, 

hasta el momento no se ha encontrado una clara 

relación genotipo-fenotipo que explique la varia-

bilidad clínica que caracteriza a esta enfermedad 

(incluso entre familiares afectados), y tampoco se 

encuentra explicación para la variabilidad en la 

respuesta a la DC (12,13). Se piensa que las diferen-

cias podrían deberse a mecanismos adicionales 

como genes modificadores y proteínas que contri-

buyan a la fisiopatología de esta entidad compleja 

(3,13).

� En el contexto referido, reportamos una 

serie de pacientes con características clínicas y 

analíticas compatibles con GLUT1DS, con variabili-

dad en cuanto al resultado en el análisis genético 

molecular de SLC2A1. Realizamos un estudio com-

parativo entre pacientes con estudio genético 

positivo y negativo para este gen, con el objetivo 

de establecer posibles diferencias en cuanto a 

características clínicas, valores analíticos y/o 

respuesta a terapias, con especial atención a la DC. 

Igualmente se describen otras causas genéticas 

que podrían ocasionar, dentro de su espectro de 

posibles manifestaciones, un fenotipo clínico y 
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bioquímico compatible con GLUT1DS, ya sea típico 

o atípico.

 MATERIAL Y MÉTODOS

� Se realizó un estudio retrospectivo de una 

muestra de pacientes con características clínicas y 

bioquímicas compatibles con GLUT1DS, estudia-

dos en la unidad de enfermedades metabólicas y 

neurodegenerativas de un hospital de tercer nivel, 

entre los años 2002 y 2018.

Recogida de datos genotípicos

� Se realizó, en un laboratorio de referen-

cia, un análisis molecular genético en el DNA 

obtenido mediante extracción automática de una 

muestra de sangre periférica. Se procedió a 

amplificar por PCR y secuenciar los exones que 

componen el gen SLC2A1 que codifica para el 

GLUT1 y las zonas intrónicas adyacentes al inicio y 

al final de cada uno de los exones. La secuen-

ciación se realizó con un secuenciador automático 

(ABI 3130) y los electroferogramas se compararon 

con la secuencia de referencia (ENST00000426-

263-9). En los casos con resultado negativo se 

amplió el estudio mediante secuenciación masiva 

del exoma clínico. Las variantes patogénicas 

identificadas se confirmaron por secuenciación 

Sanger en el paciente y sus padres.

Recogida de datos fenotípicos

� Se recogieron las características epide-

miológicas (sexo, edad) y los antecedentes fami-

liares de primer y segundo grado de clínica compa-

tible con GLUT1DS. Se recogió información deta-

llada acerca del inicio y evolución de la enfer-

medad, lo que permitió identificar el fenotipo de 

presentación clínica en cada paciente. Se distin-

guieron un fenotipo clásico (FC) y un fenotipo 

atípico (FA), estableciéndose diferentes subclasifi-

caciones dentro de ambos. El FC fue definido por 

presencia de la combinación de epilepsia refrac-

taria y retraso psicomotor. Se distinguieron 2 

subgrupos según el inicio de las crisis: considerán-

dose precoz el anterior a los 2 años (FC1) y tardío el 

posterior (FC2); y se especificó la asociación o no 

con TMC crónico, con o sin trastorno del movimi-

ento paroxístico y con o sin microcefalia adquirida. 

En la categoría de FA se distinguieron 4 subgrupos 

(enumerados del 1 al 4) según el predominio clínico 

de TMC (FA1) especificándose con o sin retraso 

mental; discinesia paroxística inducida por 

ejercicio (DPIE) (FA2), especificándose con o sin 

epilepsia; epilepsia-ausencia precoz (FA3); o bien 

ninguno de los anteriores (FA4). En el último caso, 

si se trataba de otro fenotipo concreto potencial-

mente relacionado (epilepsia mioclónico-astática, 

temblor distónico, hemiplejía alternante u otro 

tipo de EPNE o epilepsia) se especificó.

� En cuanto al fenotipo bioquímico, se reco-

gieron variables de interés: glucemia, glucorra-

quia, índice glucorraquia/glucemia y concentra-

ción de lactato en LCR. Se realizó un análisis citoló-

gico y bioquímico básico del LCR. Las determina-

ciones se realizaron estando el paciente en ayunas 

de al menos 4-6 horas, siendo este el tiempo 

necesario para lograr un nivel de glucosa estable 

en el compartimento de LCR (3). La glucemia se 

determinó inmediatamente antes de la realización 

de la punción lumbar, ya que una posible hiperglu-

cemia de estrés en dicho contexto invalidaría la 

determinación si esta se realizara después del 

mismo (3). Como puntos de corte para considerar 

estos valores sugestivos o compatibles con déficit 

de glucosa cerebral se emplearon los establecidos 

previamente para esta enfermedad (6), que en 

pacientes con clínica compatible corresponden a 

un valor para la edad igual o inferior al percentil 10 

para la glucorraquia e igual o inferior al percentil 25 

para el índice glucorraquia/glucemia, junto con 

una concentración de lactato igual o inferior al 

percentil 90. La concentración normal de lactato 

es condición obligatoria en el GLUT1DS, ya que 

actúa como discriminante de otras causas de 

hipoglucorraquia como la meningitis bacteriana o 

tuberculosa y ciertos errores congénitos del meta-

bolismo (6).

Recogida de resultados de otras pruebas comple-

mentarias potencialmente útiles

� En aquellos pacientes en quienes se 

realizó, se recogió el resultado de la PET-FDG, 

considerándose compatible con GLUT1DS en caso 

de ajustarse a descripciones previamente estable-
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cidas para esta patología (8).

� Así mismo, se recogieron los estudios 

neurofisiológicos comparativos realizados en ayu-

nas y después de ingerir alimentos ricos en 

glúcidos, considerándose positivos aquellos en los 

que se objetivó clara mejoría en el periodo 

posprandial respecto al preprandial, ya fuera en la 

calidad de la actividad de fondo como en la 

presencia o intensidad de anomalías intercríticas o 

de crisis epilépticas. El estudio se realizó en dichos 

casos mediante monitorización video- electro-

encefalográfica (VEEG).

Evolución en el tiempo y respuesta a la dieta 

cetogénica (DC)

� Se recogió, en caso oportuno, el número 

de fármacos anti- epilépticos (FAE) recibidos y la 

eficacia en cuanto a control de las crisis epilépticas. 

Se especificó la administración o no de DC, tipo y 

tiempo durante el cual se realizó. Se excluyeron los 

casos en que el cumplimiento no fue adecuado o 

que por diferentes razones no alcanzaron niveles 

de cetonemia suficientes. 

� En los casos con cumplimiento y cetone-

mias evolutivas adecuadas se especificó la eficacia 

o no de la DC de forma global y en concreto en 3 

aspectos: control de crisis, control de anomalías 

motoras, y mejoría en rendimiento escolar u otros 

aspectos cognitivos. Se consideró eficacia de la DC 

(o mejoría significativa) tanto el control completo 

de las crisis (desaparición) como el control parcial 

de las mismas, entendido como la reducción de su 

frecuencia en más del 50% respecto a la inicial. Así 

mismo, se tuvo en cuenta la consiguiente retirada 

de FAE permitida por el control mantenido de las 

crisis epilépticas. En cuanto al control de síntomas 

motores, en aquellos de curso episódico (DPIE o 

TMC con síntomas paroxísticos) se consideró 

mejoría significativa la desaparición (control 

completo) o bien la reducción de la frecuencia de 

episodios en más del 50% (control parcial). 

� En aquellos con clínica motora perma-

nente (consistente principalmente en dificultades 

en la coordinación, equilibrio y/o ataxia) la DC se 

consideró eficaz en los casos en que la mejoría tras 

su inicio permitió la consecución de avances 

motores objetivados en controles clínicos (inicio o 

recuperación de la marcha o mejoría del patrón de 

esta, mejor ejecución de tareas de la vida diaria que 

requieren coordinación). En cuanto al aspecto 

cognitivo, en niños con discapacidad intelectual 

moderada-grave se valoró la aparición de avances 

en la adquisición de aprendizajes (con mayor 

velocidad o complejidad que previamente.) tras la 

instauración de la DC. Del mismo modo, se valoró 

positivamente la mejoría en atención, comuni-

cación-interacción o lenguaje. Para ello se recogió 

la información referida en reportes psicope-

dagógicos y/o escolares, y lo referido por la familia 

y objetivado por observación clínica en sucesivos 

controles médicos. 

� En niños cognitivamente normales o con 

discapacidad intelectual leve se consideró respu-

esta a la DC la mejoría en aspectos relacionados 

con la atención, razonamiento y rendimiento 

académico en relación con el inicio de esta. La 

obtención de estos datos se llevó a cabo general-

mente mediante revisión de informes psicopeda-

gógicos, escolares y a veces determinadas pruebas 

neuropsicológicas, junto con la entrevista a la 

familia y la observación y exploración del paciente 

en los controles médicos.

� En cuanto a la evolución clínica, en todos 

los casos se recogió la aparición o no, durante el 

seguimiento, de afectación cognitiva y su grave-

dad, microcefalia, trastorno de movimiento, y/o 

alteración específica en las funciones ejecutivas. 

Las capacidades cognitivas y las alteraciones en 

funciones específicas se determinaron mediante la 

realización de baterías de escalas y test neurop-

sicológicos incluyendo la determinación del 

Coeficiente Intelectual (CI) mediante la escala de 

inteligencia de Wechsler para niños-IV (WISC-IV) o 

para preescolar y primaria (WPPSI-IV) según la 

edad. En aquellos cuya afectación impedía (gene-

ralmente por su gravedad o nula colaboración) su 

adecuada realización, el grado de disfunción se 

estimó mediante valoración clínica en una consulta 

especializada (neuropediatra y/o neuropsicólogo 

experto).

Análisis estadístico

� La homogeneidad de las variables demo-
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gráficas, antecedentes médicos y otros paráme-

tros clínicos fueron analizados. La descripción se 

realizó mediante la media, mediana, desviación 

típica de las variables cuantitativas, así como con la 

frecuencia absoluta y frecuencia relativa de las 

variables cualitativas. Para las variables cuantita-

tivas se desarrollaron pruebas de t-Student en 

caso de cumplirse la asunción de normalidad y 

pruebas no paramétricas de U de Mann- Whitney 

en caso contrario. Las variables cualitativas fueron 

analizadas mediante test de homogeneidad basa-
2das en la distribución y  cuando los valores 

esperados lo hicieron posible y mediante test 

exacto de Fisher en caso contrario. Se consideró 

significación estadística valores de p < 0,05. Se 

analizaron mediante el paquete estadístico SPSS 

22.0 IBM Inc.

Resultados (tabla 1)

� Se incluyeron 13 pacientes (6 varones, 7 

mujeres), seguidos durante un periodo de entre 22 

meses y 14 años. Solo 2 pacientes presentaban 

antecedentes familiares atribuibles a GLUT1DS, 

ambos con genética positiva.

� El análisis genético molecular de SLC2A1 

detectó cambios patológicos en 5 pacientes. A 

efectos de análisis, se incluye en el mismo grupo un 

sexto paciente con resultado desconocido, diag-

nosticado con base en valores de glucorraquia 

menores de 33 mg/dl en 2 determinaciones 

distintas junto con fenotipo clínico típico. De los 7 

restantes, el estudio genético ampliado mostró 

algún cambio patogénico en 5 pacientes, afectan-

do en 4 de ellos a genes codificantes de otros 

canales o transportadores diferentes de GLUT1.

Datos fenotípicos (clínicos y bioquímicos): análi-

sis comparativo

� La edad media de inicio clínico fue de un 

año (rango 0,01-5), sin diferencias entre pacientes 

con estudio genético positivo y negativo para 
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SLC2A1. Tampoco se objetivaron diferencias en 

cuanto a predominio de sexo. 

 El fenotipo clásico se presentó en 6 casos, 

5 con epilepsia de inicio precoz (FC1) y el restante a 

los 2 años y 7 meses (FC2) en forma de ausencias 

precoces con retraso psicomotor. Los casos con 

fenotipo atípico se distribuyeron del siguiente 

modo: 2 presentaban TMC (FA1) uno de ellos con 

afectación cognitiva, 2 DPIE (FA2), 2 epilepsia-

ausencia de inicio precoz (FA3), y otro presentó 

epilepsia tipo ausencias infantiles de difícil control, 

no englobable en el resto de categorías definidas 

(FA4).

� No se encontraron diferencias significati-

vas entre los 2 grupos respecto a la edad de inicio 

de la clínica (2,1 vs. 1,9, p = 0,8), forma clínica de 

presentación (fenotipo clásico 50% vs. 42,8%) ni 

presencia de microcefalia (50% vs. 42,8%), ni en la 

evolución con discapacidad intelectual ni su 

gravedad. La discapacidad intelectual se dio de 

forma evolutiva en todos aquellos casos cuyo 

fenotipo inicial incluía retraso psicomotor (todos 

los pacientes con FC y un paciente con FA1), siendo 

la afectación moderada grave. Los casos restan-

tes, con desarrollo psicomotor inicial normal, no 

presentaron deterioro cognitivo durante el segui-

miento. No se encontraron diferencias signifi-

cativas en la evolución con disfunción ejecutiva 

(presente en 5 pacientes) que solo se contempló 

en 7 pacientes, siendo no valorable en el resto por 

discapacidad intelectual grave.

 Tabla 1 Tabla de pacientes >>



35



36 Revista Bioanálisis I Agosto 2020 l 104 ejemplares

� Aunque de forma no significativa, los 

pacientes con genética positiva para SCL2A1 prese-

ntaron fluctuación de los síntomas tras la ingesta 

de forma más frecuente (66,7% vs. 28,6%, p = 0,28) 

y una mayor persistencia de síntomas motores 

durante el seguimiento (66% vs. 28,6%, p = 0,29).

� En cuanto a las características bioquí-

micas, de forma estadísticamente significativa, los 

pacientes SCL2A1 positivos presentaban glucorra-

quia más baja (34,5 mg/dl [30-42] vs. 46mg/dl [40-

52], p = 0,04) y un índice glucosa LCR/sangre más 

bajo (0,4 [0,3-0,46] vs. 0,48 [0,43-0,6], p = 0,05). El

estudio citológico y bioquímico no mostró otros 

hallazgos significativos.

Datos fenotípicos: análisis descriptivo por grupos

� De los pacientes SLC2A1 positivos, 3 pre-

sentaban fenotipo clínico clásico (P1, P2 y P3), 

todos con epilepsia de inicio precoz y microcefalia, 

2 de ellos asociaban además TMC. Estos 3 

pacientes presentaron los valores de glucorraquia 

más bajos de la serie, presentando todo un valor 

igual o inferior a 32 mg/dl. Los otros 3 pacientes 

SLC2A1 positivos (P4, P5 y P6) presentaban feno-

tipo atípico, 2 de ellos tipo DPIE, ambos sin 

epilepsia y sin afectación cognitiva (P4 y P5). El P6 

presentó clínica de ausencias infantiles   de difícil 

control, con antecedente de clínica similar en un 

tío materno; detectándose la misma mutación en 

su madre (que ha permanecido asintomática en 

todo momento).

� Los pacientes SLC2A1 con fenotipo atípico 

comenzaron con clínica de forma más tardía que 

los típicos y presentaron valores mayores de 

glucorraquia.

� De los pacientes SLC2A1 negativos con 

otra alteración genética, 3 presentaron fenotipo 

clínico clásico (P7, P8 y P9). El P7 presentó 

epilepsia de inicio precoz (12 meses) junto con 

retraso psicomotor y microcefalia y cuya epilepsia 

mejoró significativamente tras inicio de DC (no así 

el aspecto cognitivo). El análisis genético me-

diante secuenciación masiva identificó en hemici-

gosis una mutación nueva presumiblemente se-

vera en el gen SLC9A6 (c.803+1G>A), que codifica 

para el transportador de sodio/protones SLC9A6, 

cuya deficiencia causa el síndrome de Christian-
14son  (retraso mental grave ligado al cromosoma  X  

(Xq26.3),  ausencia de lenguaje, TEA, epilepsia, 

microcefalia, ataxia de comienzo tardío, debilidad 

y distonía). El estudio genético de la madre 

confirmó la misma mutación. El P8 presentó epile-

psia de inicio neonatal refractaria a polite-rapia 

farmacológica y respuesta completa inmediata a 

DC (6 años libre de crisis actualmente). Desarrolló 

evolutivamente un trastorno del espectro autista. 

En este paciente se detectó en heterocigosis una 

variante alélica previamente descrita como 

patogénica (c.619C>T, p. Arg207-Trp) en el gen 

KCNQ2 (20q13.33), descrito en la epilepsia neona-

tal benigna y más recientemente en un espectro 

de encefalopatías epilépticas de inicio precoz (15). 

� En el P9, la epilepsia  comenzó a los 2 años 

y 7 meses con episodios de desviación de la mirada 

vertical sin aparente desconexión inicial. Evolu-

cionó con ausencias que fueron detectadas en un 

registro VEEG en ayunas objetivándose su desa-

parición en el registro unos 30 minutos tras ingesta 

de azúcares junto con una disminución clara de las 

anomalías epileptiformes. Se identificó una varian-

te patogénica de novo (c.T277delGC, p. Ala93-

Glyfs*113) en el gen SLC6A1 (3p25.3) no descrita en 

las bases de  datos  genómicas; que se predice con 

efecto patogénico por conllevar la síntesis de una 

proteína truncada. El gen SLC6A1 codifica para un 

transportador de ácido gamma-aminobutírico 

(GABA) localizado en la membrana plasmática, y 

se ha asociado con epilepsia mioclónicaastática o 
16

síndrome de Doose .

� Los otros 2 pacientes con estudio SLC2A1 

negativo y otra mutación detectada en el exoma 

(P10 y P11) presentaron fenotipo atípico. El P10, con 

antecedente de retraso psicomotor desde las 

primeras fases, debutó con episodios distónicos 

de distribución cervical y miembros superiores, y 

evolucionó a TMC con ataxia, distonía y temblor. 

� Presentaba además episodios de hipo-

actividad de difícil caracterización que mejoraban 

con la ingesta. Se inició DC (ratio inicial 3:1) con 

mejoría llamativa de los episodios distónicos y 

mejoría global del trastorno motor y el rendimi-

ento cognitivo, situación que mantiene actual-

mente (5 años después) con dieta de bajo índice 
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� Diez de los 13 pacientes iniciaron DC, 8 de 

los cuales (4 de ellos SLC2A1 positivos) con buen 

cumplimiento y cetonemias adecuadas, durante 

un periodo de entre 6 meses y 8 años y 10 meses 

(mediana 4, 5 años). Todos los pacientes SLC2A1 

positivos mostraron mejoría significativa. Tres de 

ellos (P1, P2, P6) presentaban crisis epilépticas 

refractarias y frecuentes (entre diarias y mensua-

les) y el restante (P5) DPIE y EPNE de dudosa 

etiología (clínica poco compatible) pero con 

brotes de actividad paroxística generalizada en el 

EEG. Los pacientes P1 y P6 presentaron respuesta 

completa a la DC con desaparición precoz de las 

crisis tras su inicio. En el P2 la mejoría fue muy 

notable, presentando alguna crisis de forma muy 

ocasional. En los 3 pacientes, la espectacular 

mejoría permitió la retirada progresiva de FAE, 

pasando desde la politerapia (con combinaciones 

de 2 o 3 FAE) hasta prácticamente la suspensión 

completa. Si bien, en todos ellos las crisis reapare-

cieron tras la retirada del último FAE, por lo que 

finalmente se mantuvo, volviendo a la situación de 

control previa con DC y un solo FAE. Todos ellos 

presentaron mejoría en atención y/o capacidad de 

comunicación. En el caso del paciente P5 los 

episodios paroxísticos (tanto por su DPIE como 

los EPNE) desaparecieron tras el inicio de DC, así 

como la actividad paroxística en el EEG. 

� A lo largo de la evolución ha presentado 

algún episodio de discinesia paroxística, muy 

aisladamente y en relación con ejercicio físico de 

muy elevada intensidad. En el grupo de pacientes 

SLC2A1 negativos, se objetivó mejoría en los 4 

casos con mutaciones identificadas en genes 

codificantes de otros canales. El único paciente 

que no compartía esta característica abandonó la 

DC 3 meses tras su inicio por ineficacia, si bien el 

cumplimiento no fue óptimo de forma mantenida. 

De los que presentaron mejoría, 2 (P8 y P9) presen-

taban epilepsia refractaria con crisis pluridiarias 

que cedieron tras la instauración completa de la 

DC, asociada a FAE en ambos casos. El paciente 

restante (P10) presentaba episodios de distonía en 

ocasiones con rigidez de un hemicuerpo que 

disminuyeron en frecuencia hasta su desapa-

rición. En los 2 últimos pacientes (P9 y P10) además 

se objetivó cierta mejoría en el rendimiento 

cognitivo y la atención.

� La edad de inicio de la DC fue muy varia-

ble, entre los 4 meses de edad (P8) y 9,5 años (P2), 

no existiendo en nuestra muestra diferencias signi-

ficativas atribuibles exclusivamente a la preco-

cidad de su instauración.

 DISCUSIÓN

� La complejidad y variabilidad creciente de 

fenotipos y genotipos asociados a GLUT1DS, así 

como la ausencia de una correlación clara geno-

tipo-fenotipo, supone un reto en el diagnóstico y 

manejo terapéutico de los pacientes con criterios 

clínico-bioquímicos compatibles con esta entidad. 

Nuestro estudio refleja la realidad de esta comple-

jidad, destacando la variabilidad fenotípica entre 

pacientes con estudio genético (SLC2A1) positivo, 

así como el solapamiento entre estos y los pacien-

tes con estudio genético negativo que pueden ser 

indistinguibles y comportarse como verdaderas 

fenocopias (2,9). Todo ello debe interpretarse 

teniendo en cuenta la limitación que supone un ta-

maño muestral relativamente bajo pero que por 

otro lado puede ser más representativo de aquello 

que podemos encontrar en la práctica clínica. 

� De este modo, el solapamiento y la difícil 

distinción entre pacientes con genética positiva y 

negativa para SCL2A1 previamente descrita (2,9) 

queda reflejada en los resultados obtenidos en el 

estudio comparativo de las características clínicas 

en nuestra muestra, que no mostraron diferencias 

significativas entre ambos grupos en cuanto a 

frecuencia de presentación con fenotipo clínico 

típico o atípico, microcefalia, o discapacidad intele-

ctual (ni en su grado).

� Se objetiva diferencia, aunque no signifi-

cativa, en cuanto a la presencia de trastorno de 

movimiento (ya sea al inicio o durante la evolu-

ción) siendo su frecuencia superior en el grupo con 

genética positiva para SCL2A1 y destacando la 

DPIE, que solo se presentó en pacientes con 

estudio genético positivo para SLC2A1. Esta es una 

característica clínica bien documentada en indivi-

duos con GLUT1DS, y es una de las formas de 

presentación cuyo reconocimiento y detección ha 

aumentado en los últimos años, especialmente las 

formas sin epilepsia y con rendimiento cognitivo 
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normal o levemente afectado (2-4,19). 

� El aumento de detección, así como de 

otros trastornos de movimiento no epilépticos 

(que a veces se consideran variantes menos 

graves de la enfermedad), despertó interés en la 

aplicación de la DC en este tipo de manifesta-

ciones consideradas presumiblemente menos 

graves que la epilepsia pero que pueden llegar a 

ser incapacitantes (2,4,20). En nuestro estudio se 

probó DC en todos los pacientes cuyo fenotipo 

clínico incluía TMC o DPIE, mejorando las anoma-

lías motoras en todos los casos que demostraron 

adecuado cumplimiento (mediante controles de 

cetonemia) y por un tiempo suficiente. Llama la 

atención la respuesta objetivada en el caso SLC2A1 

negativo con fenotipo de TMC con mutación de 

novo en el gen NALCN (causante del síndrome de 

Cli�add). 

� Así mismo, se objetivó diferencia, aunque 

no significativa, en la fluctuación de los síntomas o 

empeoramiento en relación con el ayuno, detec-

tándose con más frecuencia en pacientes con 

genética clásica que en aquellos con una mutación 

alternativa. Aun así, 2 pacientes con genética 

SLC2A1 negativa mostraron esta fluctuación: el 

paciente con mutación en NACLN y el paciente con 

mutación en SLC6A1, que además mostró mejoría 

posprandial en VEEG.

� En cuanto a la eficacia global de la DC 

(excluyendo los casos de mal cumplimiento o por 

tiempo insuficiente), todos los pacientes con 

genética positiva para SLC2A1 experimentaron 

mejoría clínica. Del grupo de pacientes con 

genética SLC2A1 negativa, todos los pacientes con 

diagnóstico alternativo de mutación en un gen 

codificante de un canal iónico mostraron mejoría 

global. En la práctica clínica actual no disponemos 

de parámetros predictivos de respuesta a DC 

(2,12,13). Según estudios previos, el grado de 

respuesta a la misma es variable entre distintos 

individuos incluso compartiendo la misma muta-

ción en SLC2A1(12,13). 

� La mutación de SLC2A1 parece no ser el 

único factor y de hecho se postula en los casos 

negativos una posible influencia de factores 

postranscripcionales en la proteína codificada, así 

como la posible influencia de otros genes modi-

ficadores y proteínas que contribuyan a la fisiopa-

tología de esta compleja entidad. 

� La buena respuesta a DC y los cambios 

VEEG tras ingesta referidos en pacientes de 

nuestra muestra con estudio genético negativo 

para SLC2A1 y una mutación alternativa en algún 

gen codificante de otro canal podrían estar media-

dos por relaciones de este tipo, si bien no es 

posible afirmarlo ya que serían necesarios estudios 

bioquímicos exhaustivos. Considerando lo ante-

rior, el GLUT1DS debe tenerse en cuenta como 

posibilidad diagnóstica ante cualquiera de los 

fenotipos compatibles descritos. 

� Esto permitiría un diagnóstico más pre-

coz, así como la instauración de DC con- siguién-

dose en muchos casos una mejoría clínica notoria e 

incluso el control completo de alguno de los 

síntomas, siendo esto aplicable independien-

temente del resultado del estudio genético 

posterior (SLC2A1 positivo o negativo). En muchos 

casos facilitaría la suspensión o descenso del 

número de FAE necesarios para el control clínico e 

incluso podría evitar otros tratamientos más inva-

sivos. Las características bioquímicas fueron las 

únicas que mostraron diferencias estadísti-

camente significativas, con valores de glucorra-

quia y de índice glucosa LCR/glucemia significati-

vamente inferiores en los pacientes con estudio 

genético SLC2A1 positivo. Los casos de DPIE con 

cognitivo normal presentaron valores más altos, lo 

que coincide con otras descripciones previas 

(4,6,10), aunque puede haber solapamiento frente 

a los pacientes con estudio SLC2A1 negativo.

� CONCLUSIONES

� La complejidad y variabilidad creciente de 

fenotipos y genotipos asociados a déficit de 

GLUT1DS, así como la ausencia de una correlación 

clara genotipo-fenotipo, supone un reto en el 

diagnóstico y manejo terapéutico de pacientes 

con criterios clínico-bioquímicos compatibles con 

esta enfermedad; especialmente en casos en que 

no se detectan alteraciones en el gen SLC2A1.
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Troponna ultrasesible en el síndrome coronario agudo 
aumentos crónicos y consideraciones bioquímicas. 

 En Argentina, la enfermedad cardiovascular lidera el ranking de muertes en 

adultos con 280 muertes por día. El biomarcador de elección para el IAM es la 

troponina, ya sea I o T, que tiene alta especificidad del tejido miocárdico y una elevada 

sensibilidad clínica. En la siguiente revisión se aborda no solo la troponina como 

herramienta fundamental sino la importancia del trabajo multidisciplinario para el 

correcto diagnostico y tratamiento.
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� RESUMEN

� La cardiopatía isquémica es la primera 

causa de muerte en el mundo según la Organiza-

ción Mundial de la Salud. Las troponinas son 

proteínas cardíacas que aumentan cuando hay un 

daño celular o en determinadas situaciones clíni-

cas en las que se altera la permeabilidad de la 

membrana celular, se pueden encontrar valores 

crónicamente aumentados en ausencia de síndro-

me coronario agudo. La introducción de nuevas 

tecnologías en la determinación de troponinas da 

lugar al nuevo método de alta sensibilidad, llama-

do troponina ultrasensible, que consigue mayor 

sensibilidad y especificidad, lo que puede bene-

ficiar al manejo y diagnóstico de distintas cardio-

patías si se interpretan correctamente los resulta-

dos obtenidos. El objetivo de este estudio fue 

realizar una revisión bibliográfica sobre el diagnós-

tico del síndrome coronario agudo, las patologías 

con elevación crónica de troponinas y las consi-

deraciones metodológicas del marcador bioquí-

mico.

Palabras clave: Troponinas, Síndrome coronario 
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agudo, Lesión miocárdica, Diagnóstico diferencial, 

Infarto agudo de miocardio, Interferencias

� INTRODUCCIÓN

� Durante 2015, cerca de 9 millones de 

personas fallecieron a causa de la cardiopatía 

isquémica y, junto al accidente cerebrovascular, 

han sido las principales causas de muerte durante 

los últimos 15 años (Figura 1). (1)

 Figura 1. Diez principales causas de 

defunción en el mundo, en 2015. Adaptada de 

http://www.who.int.

�

 En 1960, la Organización Mundial de la 

Salud propuso la primera definición para el infarto 

agudo de miocardio (IAM). Hasta la década de 

1980, fueron surgiendo modificaciones de esta, la 

cual, consistía fundamentalmente en un abordaje 

basado en la presencia de elementos clínicos, el 

electrocardiograma y datos epidemiológicos.

� En 2000, el Primer Grupo de Trabajo 

Global sobre IAM presentó una nueva definición, 

que implicaba que cualquier necrosis en el ámbito 

de la isquemia miocárdica debería calificarse como 

2 IAM. Años más tarde, el Segundo Grupo de 

Trabajo Global sobre IAM perfeccionó aún más la 

definición y dio origen al “Documento Consenso 

sobre la Definición Universal del Infarto de 

Miocardio” en 2007, que resaltaba los diferentes 
 trastornos que podían conducir a un IAM(3) En 

2012, junto al desarrollo de nuevas metodologías, 

cada vez más sensibles para los marcadores de 

necrosis miocárdica, el Tercer Grupo de Trabajo 

Global sobre IAM formulaba una nueva definición: 

“La Tercera Definición Universal del Infarto de 

Miocardio”, que propone definir al síndrome 

coronario agudo (SCA) como el grupo de signos y 

síntomas compatibles con isquemia miocárdica 

aguda en presencia de evidencia de necrosis 

miocárdica aguda.

� Otro término que se desprende de este 

último consenso es el de lesión miocárdica no 

isquémica, que se puede detectar en cuadros, 

como la insuficiencia renal crónica (IRC), la 

insuficiencia cardíaca (IC), las taquiarritmias y 

bradiarritmias, las cirugías mayores no cardíacas, 

el tratamiento oncológico, entre otras.

� En 2018, se redacta “La Cuarta Definición 

Universal del Infarto de Miocardio”, que actualiza 

el documento publicado en 2012 y destaca la 

diferencia entre los términos infarto de miocardio 

(IM) y daño o lesión miocárdica. La nueva 

definición clínica de IM denota la presencia de 

daño miocárdico agudo detectado por el aumento 

o la disminución de biomarcadores cardíacos 

(troponinas ultrasensibles) cuando hay evidencia 

de isquemia miocárdica aguda en forma de 

síntomas, cambios electrocardiográficos, hallaz-
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gos en los estudios por imágenes o identificación 

de un trombo coronario por angiografía o autop-

sia. (4)

� El biomarcador de elección para el IAM es 

la troponina, ya sea I o T, que tiene alta especifi-

cidad del tejido miocárdico y una elevada sensibi-

lidad clínica. La detección de un aumento o una 

disminución de la concentración es esencial para 

poder diagnosticar IAM. (5)

� DESARROLLO

Troponinas: Metodologías

� Si bien la determinación de troponinas ha 

revolucionado el diagnóstico del IAM, la interpre-

tación clínica de los resultados puede conducir a 

un diagnóstico subóptimo o a un manejo inade-

cuado si no se conoce y comprende correcta-

mente el significado del aumento de este biomar-

cador. Hay que tener en cuenta que la liberación 

de troponina es causada por necrosis o alteracio-

nes en la permeabilidad de la membrana de las 

células del miocardio y que este daño celular 

puede tener distintos orígenes.

� Existen dos isoformas cardioespecíficas 

de troponinas: las troponinas T y las troponinas I, 

aunque ambas son de utilidad en el estudio del 

IAM, es importante conocer algunas considera-

ciones (Tabla 1).

 Tabla 1: Diferencias entre las isoformas 

cardioespecíficas 

� En los laboratorios de análisis clínicos, 

podemos encontrar fundamentalmente dos me-

todologías para la determinación de troponinas: el 

método tradicional o inmunológico y el método de 

alta sensibilidad o troponina ultrasensible.

� El método tradicional no es el aconsejado, 

pues carece de la sensibilidad analítica recomen-

dada para determinar, con exactitud, el límite 

superior de referencia (LSR) de la población nor-

mal. Además, puede no detectar algunos valores 

de troponinas ligeramente superiores al LSR, 

fundamentalmente en las primeras etapas del IM 

sin elevación del segmento ST o en los IM de 

pequeño tamaño.

� La troponina ultrasensible se define como 

la metodología capaz de alcanzar un coeficiente 

de variación inferior o igual al 10% para el percentil 

99 de la población normal.

� A diferencia de la metodología tradi-

cional, la de alta sensibilidad tiene la capacidad de 

detectar niveles de troponina a partir de una o dos 

horas del comienzo de los síntomas, con una alta 
 

sensibilidad (Figura 2) (6). Un punto por tener en 

cuenta es que, en general, los ensayos de tropo-

ninas al lado de la cama del paciente o point of care 

testing no poseen la sensibilidad y la precisión 

analíticas requeridas en el nivel del percentil 99, y 

su coeficiente de variación suele ser superior al 

10%, esto es un factor limitante importante cuando 

se necesita de la alta sensibilidad para definir un 

diagnóstico (7).

 Figura 2. Exactitud diagnóstica de dife-

rentes ensayos de troponinas a diferentes tiem-

pos desde el inicio de los síntomas. Adaptada de la 

cita 6. 

Troponina ultrasensible: Interpretación clínica

� Con el transcurso de los años, la medicina 

no solo avanza en el sentido de poder solucionar 

los problemas sanitarios, sino que también, día a 

día, las investigaciones avanzan para poder deter-

minar los mecanismos precisos de cada una de las 

patologías que padece el ser humano. Esto ha 
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llevado al desarrollo de tecnologías que, como en 

el caso de la troponina, han evolucionado más 

rápido que el conocimiento del hombre frente a 

diferentes enfermedades. El descubrimiento de 

las troponinas facilitó, en gran medida, el manejo 

de los pacientes que concurrían a los centros de 

emergencias con diagnóstico probable de IAM. 

Estas primeras metodologías permitían asegurar 

que la presencia en sangre de estas proteínas era 

compatible con IAM y su ausencia permitía 

descartar el diagnóstico, en la mayoría de los 

casos. Hoy en día, con el advenimiento de las 

troponinas ultrasensibles, esta tarea se tornó algo 

más compleja, ya que esta metodología de tan alta 

sensibilidad empezó a mostrar que la mayoría de la 

población sana tenía niveles de troponinas deter-

minables en sangre, lo que llevó a la creación de 

valores normales o de referencia para la población 

normal.

� Con el uso corriente de esta metodología 

de alta sensibilidad, se empezó a ver que determi-

nados grupos de pacientes con ciertas patologías 

tenían valores de troponinas superiores al LSR 

para la población sana sin estar cursando un IAM. 

Es importante tener presente cuáles son las 

enfermedades que pueden cursar con elevaciones 

crónicas de los niveles de troponinas para poder 

realizar una correcta interpretación y brindar un 

tratamiento adecuado en estos pacientes parti-

culares.

� A continuación, se detallarán algunas de 

estas enfermedades y se hará una breve descrip-

ción respecto al SCA.

Cardiotoxicidad inducida por quimioterapia

� Las enfermedades oncológicas represen-

tan una epidemia que puede ser considerada 

como un problema de salud pública. Es por esto 

que el desarrollo farmacológico ha tomado un 

auge en pro de mejorar las tasas de supervivencia y 

de remisión.

� La quimioterapia tiene como objetivo 

inhibir la división celular; sin embargo, este efecto 

deseado no es selectivo, por lo que también afecta 

a las células no cancerígenas generando toxicidad.

� La cardiotoxicidad es un término utilizado 

para describir la toxicidad que afecta al corazón, 

de forma directa o indirecta. Se define como la 

presencia de una o más de las siguientes altera-

ciones en pacientes que han recibido tratamiento 

oncológico:

• Disminución de la función ventricular izquierda

• Síntomas de falla cardíaca

• Signos de falla cardíaca

� Disminución de, al menos, 5% de la fra-

cción de eyección ventricular con valores inferio-

res al 55%, con signos o síntomas de falla cardíaca, 

o una disminución de, al menos, 10% en la fracción 

de eyección, con valores inferiores al 55% sin signos 

o síntomas.

� La cardiotoxicidad se puede manifestar, 

en forma aguda o subaguda, cuando se desarrolla 

desde el inicio del tratamiento hasta dos semanas 

después de él, o en forma crónica, cuando aparece 

luego del año de completar la terapia; se define 

como crónica temprana a aquella que ocurre du-

rante el primer año y tardía, a la que sobreviene 

después de años.

� Los mecanismos fisiopatológicos induci-

dos por la quimioterapia se deben generalmente a 

procesos multifactoriales entre los que podemos 

encontrar la producción de radicales libres, defec-

tos en la estructura y la función mitocondrial, alte-

raciones en la homeostasis del calcio y del hierro, y 

alteraciones en la expresión genética.

� La consecuencia final es la muerte del 

cardiomiocito demostrada por la inducción de 

apoptosis, asociada a la inhibición del crecimiento 

y la supresión de la angiogénesis, lo que compro-

mete la capacidad de reparación.

� Los efectos tóxicos sobre el sistema car-

diovascular son diversos, y el más frecuente es la 

falla cardíaca con disfunción sistólica ventricular. 

Pero también se puede manifestar como hiperten-

sión arterial, enfermedad tromboembólica, com-

promiso pericárdico, arritmias e isquemia 

miocárdica. (8)

 Los medicamentos que pueden provocar 
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esta toxicidad se clasifican en dos tipos (Tabla 2):

 Tabla 2.Tipos de medicamentos cardio-

tóxicos y mecanismos de acción 

• Tipo I: cardiotoxicidad dependiente de la dosis y 

produce daño cardíaco irreversible.

• Tipo II: daño miocárdico reversible que permite 

una recuperación de la funcionalidad y un reinicio 

del régimen, si está indicado. Esto se debe a que no 

hay cambios estructurales en los miocitos.

� La cardiotoxicidad inducida por quimio-

terapia, en especial con drogas, como las antra-

ciclinas y el trastuzumab, representa un riesgo 

para los pacientes sometidos a terapia oncológica. 

Sin embargo, el entendimiento de la fisiopatología 

de la enfermedad ha llevado a plantear medidas de 

prevención, diagnóstico y tratamiento que han 

permitido mejorar la supervivencia de estos 

pacientes.

� La determinación de troponinas es de 

gran utilidad para decidir la suspensión de una 

terapia oncológica, una interconsulta con el Servi-

cio de Cardiología o la continuidad del trata-

miento, ya que permite detectar precozmente la 

lesión miocárdica, antes de que la disfunción 

ventricular se establezca (9).

Insuficiencia cardíaca

� La IC es uno de los síndromes que más 

interés ha despertado en las últimas décadas 
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debido a su elevada prevalencia, a las altas tasas 

de hospitalización, invalidez y mortalidad, y a los 

grandes costos que ocasionan en los sistemas de 

salud.

� La mejora en las tasas de supervivencia de 

los pacientes con cardiopatías y en especial con 

cardiopatía isquémica, ha llevado, junto con el 

envejecimiento de la población, a un aumento de 
 la incidencia de la IC. (10) Los biomarcadores más 

utilizados en la IC son los péptidos natriuréticos; 

sin embargo, no es menos relevante el papel de las 

troponinas en la detección del daño miocárdico, 

fundamentalmente subclínico, en pacientes con 

IC.

� Se han descrito niveles elevados de tropo-

ninas hasta en un 92% de los pacientes con IC y se 

ha observado también que cuanto más avanzada o 

descompensada está la enfermedad, esta 

elevación es más marcada (11)

� Son múltiples los mecanismos implicados 

en la liberación de las troponinas y no necesaria-

mente son por isquemia miocárdica secundaria a 

enfermedad coronaria. Dentro de los principales 

mecanismos descritos por diferentes autores, 

podemos mencionar el estrés oxidativo, la activa-

ción neurohormonal, las citoquinas inflamatorias, 

que contribuyen a la alteración de la permea-

bilidad de la membrana celular y esto a la libera-

ción del pool citosólico de troponinas. (11)

� Numerosos estudios han hallado una 

asociación entre los niveles de troponina ultra-

sensible y la aparición de episodios adversos. En el 

estudio ADHERE de pacientes con IC aguda, la 

elevación de troponina se asoció a un incremento 

de la mortalidad hospitalaria, independiente-

mente de los niveles de péptido natriurético B. 

Otros han mostrado también una asociación con 

episodios adversos en pacientes con IC crónica.

� El diagnóstico diferencial con el SCA es un 

reto al cual se puede enfrentar el equipo de emer-

gencias y donde la evaluación clínica, en varias 

oportunidades, necesita del apoyo de un catete-

rismo cardíaco para su confirmación. Cabe desta-

car que la cinética de la troponina ultrasensible es 

de gran ayuda a la hora de realizar un diagnóstico 

diferencial. A diferencia del SCA en la IC, los 

niveles de troponina ultrasensible son constantes 

o descienden levemente.

Insuficiencia renal crónica

� La IRC provoca una elevada morbimorta-

lidad en el mundo, debido al incremento progresi-

vo de la edad, la enfermedad cardiovascular aso-

ciada y la diabetes mellitus.

� Las complicaciones cardiovasculares re-

presentan la principal causa de muerte en los 

pacientes con IRC terminal. El diagnóstico de IAM 

resulta complejo en pacientes con IRC, ya que 

pueden presentar sintomatología atípica, cambios 

inespecíficos en el electrocardiograma debido a la 

hipertrofia ventricular izquierda, alteraciones 

hidroelectrolíticas, anomalías de la conducción o a 

medicamentos. A todo esto, debemos sumarle la 

presencia de valores aumentados de troponinas 

en ausencia de SCA. (12)

 � En 2012, Flores Solís et al (13) llevaron a 

cabo un estudio con el objetivo de evaluar valores 

de corte para el diagnóstico del SCA en los 

pacientes con IRC en diferentes estadios. Si bien 

obtuvieron resultados en los valores de corte 

significativamente diferentes de los utilizados en 

la población normal, aún no hay un consenso gene-

ral para la utilización de valores de corte especí-

ficos para la población con este cuadro.

� Al igual que en otras enfermedades en las 

que podemos encontrar valores crónicamente 

aumentados de troponinas, es fundamental la 

determinación seriada de este marcador para 

poder diferenciar los valores agudos de los cróni-

camente aumentados.

Taquiarritmias y bradiarritmias

� Las bradiarritmias son una observación 

clínica frecuente y comprenden diversos trastor-

nos del ritmo, como la disfunción del nódulo sinu-

sal y las alteraciones de la conducción auriculoven-

tricular. La forma de presentación clínica varía 

entre los signos electrocardiográficos asintomá-

ticos y una amplia gama de síntomas, como los de 

la IC, síncope, síntomas del sistema nervioso 
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central o síntomas inespecíficos y crónicos, como 

mareos o fatiga. (14)

� Las taquiarritmias pueden ser ventri-

culares o supraventriculares y estas últimas, a su 

vez, se dividen en nódulo sinusal, auriculares y 

nódulo auriculoventricular. (15)

� Se debe considerar que se pueden dete-

ctar valores aumentados de troponina en las 

alteraciones antes mencionadas. Los mecanismos 

por los que se produce la elevación de la troponina 

no son exclusivamente por la necrosis miocárdica. 

Existe un 5-8% de troponina que se encuentra libre 

en el citosol de la fibra muscular y que se podría 

liberar rápidamente frente a un aumento de la 

permeabilidad de la membrana celular. Una canti-

dad significativa de pacientes tiene elevación de 

las troponinas ultrasensibles en el contexto de una 

taquiarritmia o bradiarritmia. La asociación de esta 

elevación con episodios cardiovasculares suele ser 

baja. (16)

Síndrome coronario agudo

� Se define al SCA como el grupo de signos 

y síntomas compatibles con isquemia miocárdica 

por la ter- cera definición universal del IM; debe-

mos destacar la importancia de que el término 

IAM se debe utilizar cuando haya evidencias de 

necrosis miocárdica en un contexto clínico cohe-

rente con isquemia miocárdica aguda.

Según la última definición existen cinco tipos de 

IM:

• Tipo I o espontáneo: se produce una rotura, 

ulceración, fisura, erosión o disección de una placa 

que da como resultado un trombo intraluminal 

que puede impactar en una o más arterias coro-

narias.

• Tipo II: secundario a un desequilibrio entre el 

aporte y la demanda de oxígeno
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• Tipo III: muerte cardíaca debido a IM cuando 

aún no se dispone de biomarcadores, ya sea por 

fallecimiento del paciente antes de que se pueda 

realizar la determinación de troponina o porque 

no pasó tiempo para que esta se eleve.

• Tipo IVa: relacionado con el procedimiento de 

intervención coronaria percutánea.

• Tipo IVb: relacionado con la trombosis de la 

endoprótesis.

• Tipo IVc: relacionado con el proceso de reste-

nosis.

• Tipo V: relacionado con la cirugía de revasculari-

zación. (4)

� El SCA engloba al IM con supradesnivel 

del ST o sin él, con onda Q o sin ella y a la angina 

inestable. El IM con elevación del ST se diagnos-

tica básicamente por las alteraciones en el 

electrocardiograma junto a las características clíni-

cas del paciente. Sin embargo, en el caso de los IM 

sin alteraciones del segmento ST, es necesario 

recurrir a los biomarcadores (troponina ultrasensi-

ble) para poder realizar el correcto diagnóstico.

� Existen fundamentalmente dos algorit-

mos de trabajo para la medición y la interpretación 

de los resultados de la determinación de troponi-

nas de alta sensibilidad, uno con determinación 

seriada de troponinas a una hora de la toma de la 

muestra inicial y otro algoritmo con determinación 

seriada a las tres horas de la muestra de ingreso 

(17).

� Si bien la diferencia en horas entre un 

algoritmo y otro es considerable, ambos muestran 

excelentes porcentajes de valores predictivos 

negativos: 99% para el protocolo de una hora y 

99,5% para el de tres horas

� Es importante resaltar que, al emplear un 

protocolo de una hora, la administración del 

tratamiento, si es necesario, es mucho más precoz 

y, por ende, mejora el pronóstico del cuadro.

� El valor de corte utilizado dependerá 

fundamentalmente de dos aspectos: del tipo de 

metodología por utilizar, ya que pueden diferir si 

disponemos de troponinas I o T; y del momento de 

la medición. Cuando se realiza la primera deter-

minación de troponinas, se recomienda utilizar 

como valor de corte el límite de detección con el 

cual obtendremos la mayor sensibilidad posible 

que el método puede alcanzar y, para la segunda 

determinación, se recomienda utilizar el valor de 

corte para el percentil 99 de nuestra población 

sana, con este último se obtiene la mayor especifi-

cidad posible. Así, con esta doble estrategia, es 

posible lograr una sensibilidad diagnóstica supe-

rior o igual al 99% (Figura 3).

 Figura 3. Sensibilidad y especificidad en 

función del límite de corte. Adaptada de la cita 23.

� La Sociedad Argentina de Cardiología 

propone, en su algoritmo diagnóstico, realizar la 

segunda determinación de troponina ultrasen-

sible después de 2/3 h de la primera muestra con un 

resultado superior al LSR (14 ng/l) (Figura 4) (19). 

Troponinas ultrasensibles: consideraciones técni-

cas de la medición.

� Entre los principales aspectos preana-

líticos que pueden afectar la correcta medición de 

troponinas, podemos centrarnos en los siguien-

tes:

• Tipo de muestra: se han observado variaciones 

utilizando diferentes tipos de muestra (suero, 

plasma con heparina o plasma con EDTA). El tipo 

de anticoagulante o tubo está relacionado con 

resultados inconsistentes y falsamente elevados 

(20).
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• Hemólisis: la interferencia producida por hemó-

lisis afecta en diferentes formas, según el tipo de 

inmunoanálisis utilizado: para las troponinas I, la 

interferencia será en forma positiva (resultados 

falsamente elevados) y, para las troponinas T, será 

en forma negativa (resultados falsamente dismi-

nuidos). (21)

• Triglicéridos: puede haber interferencia negati-

va por encima de 1000 mg/dl o no, según el valor de 

troponina del paciente y según la metodología 

utilizada.

• Ictericia: las concentraciones de bilirrubina de 

5-20 mg% producen errores por defecto que difie-

ren de ser significativos o no según la metodología 

o el equipo utilizado (22)

• Centrifugación: se debe tener especial cuidado 

cuando se utiliza el suero como muestra, ya que se 

debe completar el proceso de coagulación. La 

coagulación incompleta puede provocar resulta-

dos falsamente aumentados debido a la presencia 

de fibrina, probablemente por la unión no especí-

fica del anticuerpo a la fibrina.

  Figura 4. Algoritmo diagnóstico propu-

esto por la Sociedad Argentina de Cardiología. 

Adaptado de la cita 19. 
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• Anticuerpos heterófilos: la presencia de estos 

anticuerpos afecta a la mayoría de los inmuno-

ensayos y pueden conducir a resultados falsamen-

te elevados o disminuidos, aunque los primeros 

son los más frecuentes.

� Los anticuerpos humanos antiratón (HA-

MA) son un tipo de anticuerpo heterófilo y uno de 

los hallados con más frecuencia.

� Algunos gérmenes pertenecientes al 

grupo de los gramnegativos, como Escherichia coli, 

Legionella pneumophila, tienen la capacidad de 

llevar a la formación de estos anticuerpos y dar 

resultados falsamente elevados. (22)

� CONCLUSIONES

� Es de fundamental importancia para todo 

el personal de la salud que interviene en el 

diagnóstico y el tratamiento del IAM conocer las 

características metodológicas del biomarcador 

que se está utilizando y poder interpretar adecua-

damente los resultados obtenidos en diferentes 

contextos clínicos o enfermedades. De esta ma-

nera, se podrá realizar un diagnóstico y un trata-

miento correctos de los pacientes que acuden a las 

áreas de urgencias con sintomatología coinciden- 

te con presunto SCA y ayudar a mejorar también la 

morbimortalidad por esta patología.

� Puntualmente el profesional bioquímico 

deberá conocer las nuevas definiciones internacio-

nales de IAM propuestas por los grupos de 

expertos y también la metodología que dispone el 

laboratorio, como el tipo troponina (T o I), si es 

ultrasensible o no, los valores de corte utilizados, 

el límite de detección del método, las interferen-

cias positivas y negativas, los protocolos diag-

nósticos de su institución y los cuadros en los que 

se podrán detectar valores crónicamente aumen-

tados de troponinas.

� Para lograr todo esto, es necesario el tra-

bajo multidisciplinario y transversal en cada insti-

tución, a fin de definir los protocolos de trabajo 

según las enfermedades prevalentes del lugar y las 

técnicas de medición de que dicho laboratorio 

disponga.
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  A nivel mundial, la prevalencia de sobrepeso y obesidad en niños preescolares 

mostró un incremento de 4,2% a 6,7% entre los años 1990 y 2010, y se estima que para el 

2020 alcance el 9,1%. La obesidad creciente en la población infantil no deja de ser una 

alarma a nivel mundial por las consecuencias que esta conlleva. El desarrollo de 

distintas patologías como SM (Síndrome metabólico), alteraciones cardiacas, entre 

otras son cada día más comunes en esta población. El uso de parámetros de bajo costo 

y fácil determinación son una herramienta muy útil para el correcto y rápido 

diagnostico. En el siguiente trabajo se estudia la ALT y su correlación con el SM en 

niños. 

Alanina aminotransferasa como marcador en el 
diagnóstico de síndrome metabólico y riesgo 
cardiovascular en niños con obesidad
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 RESUMEN

Objetivo: Evaluar la alanina aminotransferasa 

(ALT) como marcador en el diagnóstico de 

síndrome metabólico (SM) y riesgo cardiovascular 

(RCV) en niños con obesidad exógena. 

Materiales y métodos: Estudio transversal. Se 

incluyeron niños con obesidad exógena de 2 a 14 

años, atendidos en la Unidad de Endocrinología 

Pediátrica del Hospital Nacional Cayetano Heredia, 

entre el 2014 al 2018. Se definió enfermedad 

hepática no alcohólica (EHNA) considerando dos 

puntos de corte de ALT; en mujeres: >22,1U/L y 

>44U/L, en varones: >25,8U/L y >50U/L. Se definió 

SM según la Academia Americana de Pediatría y 

RCV con TG/HDL-C ≥3,5. Aplicamos Chi cuadrado, 

considerándose significativo p<0,05. Estimamos 

sensibilidad(S), especificidad (E) y likelihood ratios 
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(LR). 

Resultados: Se incluyeron 347 niños obesos (54,7% 

varones). La frecuencia de EHNA fue de 23,1%. La 

sensibilidad y especificidad para el diagnóstico de 

SM con ALT >22,1U/L y >25,8U/L fue 79,4% y 37,6% 

respectivamente y, con ALT>44U/L y>50U/L fue 

28,6% y 83,3%. La ALT con punto de corte mayor en 

conjunto con TG/HDL-C≥3,5 mostró una especi-

ficidad del 96,9% y un likelihood ratio + (LR+) de 6,7. 

Conclusión: La ALT con un punto de corte >44U/L 

en mujeres y >50U/L en varones, es un marcador 

bioquímico útil en la identificación de SM y riesgo 

cardiovascular en niños con obesidad exógena 

desde los primeros años de vida.

Palabras clave: Alanina transaminasa; Síndrome 

metabólico; Enfermedades cardiovasculares; En-

fermedad del hígado graso no alcohólico (Fuente: 

DeCS).

 INTRODUCCIÓN

 En las últimas décadas, pese a múltiples 

esfuerzos y estrategias que vienen implemen-

tando muchos países con la finalidad de frenar el 

incremento de sobrepeso y obesidad, su prevalen-

cia y tendencia continúan en ascenso, afectando 

especialmente a los niños. A nivel mundial, la 

prevalencia de sobrepeso y obesidad en niños pre-

escolares mostró un incremento de 4,2% a 6,7% 

entre los años 1990 y 2010, y se estima que para el 

2020 alcance el 9,1% (1). Éste dramático incremento 

también afecta a nuestro país (2).

 El sobrepeso y la obesidad que se presenta 

desde los primeros años de vida tienden a perpe-

tuarse a lo largo de la vida y asociarse a múltiples 

comorbilidades, siendo las más importantes: el 

síndrome metabólico (SM), diabetes tipo 2 (DM2), 

enfermedades cardiovasculares (ECV) y la enfer-

medad hepática no alcohólica (EHNA). Esta última 

en los niños y adolescentes, se ha convertido en la 

causa más frecuente de enfermedad crónica del 

hígado y guarda relación con el incremento progre-

sivo de la obesidad, en especial la visceral, que 

ocasiona incremento de insulina, niveles elevados 

de triglicéridos (TG) y bajos de Colesterol HDL 

(HDL-C) (3).

 El acúmulo de tejido adiposo especial-

mente a nivel visceral ocasiona resistencia a la 

insulina (RI) a nivel hepático, la cual constituye la 

lesión primaria en la patogénesis del SM (4). Este 

acúmulo de grasa ocasiona mayor liberación de 

citoquinas proinflamatorias, las cuales promueven 

acumulación de diacilgliceroles hepáticos que 

activan a la proteína quinasa (PKCɛ), inhibiendo la 

señalización de insulina y generando RI a nivel 

hepático. Por lo que la RI sería el mecanismo 

fisiopatológico común entre SM y EHNA (5) .

 El diagnóstico de SM en niños y adolescen-

tes es controversial, por falta de consenso para su 

definición y utilidad clínica como predictor de DM2 

y ECV (6). Lozano Rojas y col. en un estudio previo 

realizado en la Unidad de Endocrinología Pediá-

trica del Hospital Cayetano Heredia, encontraron 

que el índice TG/ HDL-C fue mejor que el HOMA-IR 

para predecir RCV en niños y adolescentes obesos 

entre 3 a 14 años de edad con un punto de corte de 

≥2,32 (7). En otros estudios, éste índice ha mostra-

do ser un marcador útil para RI y mortalidad por 

ECV con un punto de corte >3,5 (8).

 La EHNA hace referencia a un amplio espe-

ctro de anormalidades del hígado que va desde una 

simple esteatosis hepática a la esteatohepatitis no 

alcohólica, que puede asociarse a fibrosis y progre-

sar hasta cirrosis. La EHNA representa el diagnós-

tico general de un espectro histológico de estea-

tosis macro vesicular presente en más del 5 % de los 

hepatocitos, refleja una serie de estados de enfer-

medad en un espectro de gravedad basado en 

definiciones histológicas (9).

 En las dos últimas décadas la prevalencia de 

EHNA, en niños y adolescentes se ha incremen-

tado de 3,9 % a 10,7 %, especialmente en niños 

obesos (10) . Su prevalencia varía según la edad y el 

método de detección empleado, que puede incluir, 

la determinación de ALT, estudios de imágenes o 

biopsia hepática. La determinación sérica de ALT 

constituye el mejor marcador bioquímico para 

detectar EHNA en niños y adolescentes, amplia-

mente aceptada como una prueba accesible, aun-

que su utilidad es controversial especialmente rela-

cionado al punto de corte correcto (11).
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 El estudio SAFETY que incluyó un grupo de 

adolescentes (12 a 17 años) sin factores de riesgo, 

encontró un punto de corte de ALT en el 95 per-

centil en 25,8 U/L en varones y 22,1U/L en mujeres, 

con una sensibilidad de 80-92% y especificidad de 

79-85% para identificar EHNA (12). La ALT es útil 

para la identificación precoz de EHNA, sin embar-

go, su utilidad como factor de RCV y diagnóstico de 

SM no es conocida. Por lo tanto, el objetivo de este 

estudio fue evaluar la ALT como un marcador 

bioquímico para el diagnóstico de síndrome meta-

bólico y riesgo cardiovascular en niños obesos.

 MATERIALES Y MÉTODOS

Diseño del estudio

 Estudio transversal, analítico realizado en la 

Unidad de Endocrinología Pediatrica del Hospital 

Nacional Cayetano Heredia (HNCH).

Población y muestra

 Se incluyó 347 niños y adolescentes entre 2 

y 14 años, divididos en tres grupos etarios (2 a 5 

años, 6 a 9 años y 10 a 14 años) con diagnóstico de 

obesidad exógena atendidos en la Unidad de 

Endocrinología Pediátrica del Hospital Cayetano 

Heredia (HCH) entre el 2014 al 2018. No se realizó 

un cálculo de tamaño muestral, por lo que los 

pacientes fueron incluidos por conveniencia.

 Se excluyeron niños con datos incomple-

tos, con diagnóstico de sobrepeso, trastorno neu-

ropsiquiátrico, enfermedades crónicas de compro-

miso sistémico, endocrinopatías, pacientes con 

corticoterapia prolongada, uso de anticonvulsi-

vantes, síndromes dismorfogenéticos, antece-

dente de hepatitis, errores innatos del metabolis-

mo y consumo de alcohol.

Variables de estudio

 Las mediciones antropométricas se realiza-

ron siguiendo los estándares de la Organización 

Mundial de la Salud y estuvo a cargo de personal 

previamente capacitado. El peso corporal fue 

determinado con una balanza marca SECA con 

precisión de 50 gramos, con ropa ligera y sin 

zapatos. La talla fue medida en posición de pie, con 

un tallímetro de madera con precisión de 1mm sin 

prendas en la cabeza y sin zapatos. El IMC fue 

calculado como peso/talla2 y expresado en kg/m2. 

La circunferencia de cintura (CC) fue medida en un 

punto equidistante entre la cresta iliaca y el borde 

inferior de la última costilla con una cinta métrica 

según las recomendaciones de NHANES III (The 

Third National Health and Nutrition Examination 

Survey) que incluyó población mexicana 

americana (13). La presión arterial fue medida 

siguiendo las recomendaciones de la American 

Academy of Pediatrics (14).

 El análisis bioquímico se realizó con un 

periodo de ayuno de 12 horas con los métodos 

empleados en el laboratorio del Hospital Cayetano 

Heredia; el método colorimétrico para la medición 

de TG, HDL-C y glucosa sérica, con un coeficiente 

de variación intraensayo de 1,1%; 1,4% y 1,5% 

respectivamente. El límite de detección para TG 

fue de 3,8 mg/dl, el intervalo de medición de HDL-C 

fue de 5 – 110 mg/dl y de glucosa sérica 20 - 625 

mg/dl. Para la determinación de la ALT se utilizó el 

método de química seca.

 Se diagnosticó obesidad según el patrón de 

crecimiento del Centro de Control de Enferme-

dades (CDC, según sus siglas en inglés) con IMC ≥ 

p95 para edad y sexo, y obesidad severa con IMC 

≥120% del p95 o IMC ≥ 35 kg/m2, considerándose 

exógena cuando existía un desequilibrio entre la 

ingesta y el gasto energético del paciente, 

excluyendo etiología genética, endocrinológica o 

secundaria a medicación [15]. Se definió SM según 

los criterios de la AAP, con la presencia de 3 o 

máscriterios: circunferencia de cintura (CC) ≥ p90, 

glucosa ≥ 100 mg/dL, triglicéridos ≥ 75 mg/dL si < 10 

años y ≥- 90mg/dL si ≥ 10 años, HDL-C < 45 mg/dL, 

presión arterial ≥ p90 (16) . Se consideró riesgo 

cardiovascular con un punto de corte del índice 

TG/HDL-C≥3,5 (8). Dada la inexistencia de un valor 

establecido de ALT para la identificación de EHNA, 

se utilizó dos puntos de corte: en mujeres ALT 

>22,1U/L y en varones >25,8 U/L considerando el 

límite superior normal (p95) de una población 

pediátrica no obesa (12) ; y un segundo punto de 

corte considerando el doble del límite superior 

normal >44U/L en mujeres y en varones>50U/L que 
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identificó EHNA en población pediátrica con 

sobrepeso y obesidad (17) .

Análisis estadístico

 El análisis estadístico incluyó la descripción 

de las características de la población con media y 

desviación estándar; y se calculó las frecuencias 

relativas de EHNA por grupo etario. Se aplicó Chi 

cuadrado, considerando significativo p<0,05. Se 

estimó la sensibilidad, especificidad y likelihood 

ratios, empleando el paquete estadístico Stata 

Statistical Software: Release 15 (StataCorp. 2017 

®).

Aspectos éticos

 El presente estudio fue aprobado por el 

Comité de Ética del Hospital Nacional Cayetano 

Heredia. Los pacientes fueron incluidos al estudio 

previo consentimiento informado firmado por los 

padres o apoderados de los participantes. 

Adicionalmente, se preservó la confidencialidad de 

los datos personales de las personas incluidas, 

asignándoles un código y evitando solicitar 

información que pudiera identificarlos durante el 

proceso de recolección de datos. La base de datos 

utilizada fue anónima y solo de manejo de los 

investigadores del estudio.

 RESULTADOS

 Se incluyeron 347 niños obesos; de los 

cuales, 54,7% fueron varones. La frecuencia gene-

ral de EHNA según punto de corte de ALT >22,1 U/L 

en mujeres y >25,8 U/L en varones, fue de 71,5% 

(varones 68,4% y mujeres 75,2%). Adicionalmente, 

de acuerdo a los grupos etarios conformados se 

encontró una frecuencia de EHNA de 70,2% en 

niños de 2-5 años; 64,4% en niños de 6-9 años; y 

78,6% en el grupo etario de 10-14 años, respectiva-

mente. Por otro lado, cuando se eligió el punto de 

corte de ALT >44U/L en mujeres y >50U/L en 

varones, la frecuencia general fue de 23,1% (varo-

nes 27,4%; mujeres 17,8%). De forma similar, se 

encontraron porcentajes de 14,9% 21,4%, y 28,2% de 

acuerdo a los grupos etarios antes mencionados. 

La frecuencia de SM fue 47,8% en niños de 2-5 años; 

54,0% en edades entre 6-9 años y 55,2% en quienes 

tenían entre 10-14 años. Así mismo, se encontró 

proporciones de índice TG/HDL-C ≥3,5 de 17,9%, 

43,7% y 47,6% según grupos etarios de 2-5, 6-9 y 10-

14 años, respectivamente (Tabla 1).

 Tabla 1. Frecuencia de EHNA, síndrome 

metabólico e índice TG/HDL-C ≥ 3,5 según grupos 

etarios. 

 Los niños con obesidad severa (circunfe-

rencia de cintura ≥p90, índice TG/HDL-C≥3,5 y SM) 

tuvieron una mayor frecuencia de E H N A , 

encontrándose diferencias significativas conside-

rando ambos puntos de corte de ALT en compara-

ción con la población sin estos factores de riesgo 

(Tabla 2).

 Tabla 2. Frecuencia de EHNA según la 

presencia de obesidad severa, CC ≥ p90, SM e 

Índice TG/HDL-C≥3,5 y puntos de corte de ALT. 

 La sensibilidad y especificidad para el 

diagnóstico de SM con ALT>22,1U/L y >25,8U/L fue 

79,4% y 37,6%, respectivamente. Mientras que al 

asumir puntos de corte de ALT>44U/L y >50U/L, la 

sensibilidad fue de 28,6% y la especificidad de 

83,3%. Por otro lado, asumiendo el índice TG/HDL-

C≥3,5, se encontró una sensibilidad de 61,0% y una 

especificidad de 84,3%. Con el punto de corte más 

alto de ALT, en conjunto con TG/HDL ≥3,5, se 

obtuvo una sensibilidad del 20,0%, una especifi-

cidad en 96,9% y LR+ en 6,7 (Tabla 3).
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 Tabla 3. Sensibilidad, especificidad y likeli-

hood ratio para el diagnóstico de síndrome meta-

bólico. 

 La sensibilidad y especificidad para la 

detección de riesgo cardiovascular (TG/HDL ≥3,5) 

con ALT>22,1U/L y >25,8U/L fuede 79,3% y 33,8% 

respectivamente. Mientras que cuando se asume 

el uso de ALT>44U/L en mujeres y >50U/L en 

varones, la sensibilidad fue de 30,0% y la especifi-

cidad en 81,6%, respectivamente (Tabla 4).

 Tabla 4. Sensibilidad y especificidad para el 

diagnóstico de riesgo cardiovascular (Índice TG/ 

HDL-C ≥ 3,5). 

 DISCUSIÓN

 El concepto de síndrome metabólico en 

niños es controversial; sin embargo, en nuestro 

estudio se observó que éste incluso puede estar 

presente desde edades más tempranas. Si bien la 

ALT no está incluida como parámetro para su 

diagnóstico, en el presente estudio se encontró 

que la ALT podría representar un marcador útil 

para el diagnóstico de SM, incrementando su 

precisión cuando se asocia al índice TG/HDL-C ≥3,5, 

incluso en niños menores de 5 años.

 Se encontró una alta frecuencia de EHNA 

(23,1%) desde las primeras edades con tendencia 

creciente a mayor edad, con predominio en 

varones y obesos severos. Otros estudios en niños 

obesos han demostrado menor frecuencia de 

EHNA. Wiegand y col. reportan una frecuencia de 

11,5% con predominio en niños mayores, sexo 

masculino y mayor grado de obesidad. Sin 

embargo, este estudio incluyó niños mayores con 

un promedio de edad de 12,4 años y se definió 

EHNA con ALT y/o AST ≥50 U/l a diferencia de 

nuestro estudio que incluyó niños de menores 

edades y diferentes puntos de corte de ALT [18]. 

Engelmann et al. incluyendo niños de 1 a 12 años 

con sobrepeso y obesidad, y ALT mayor a 2DS 

respecto del valor límite superior normal según 

edad, reportaron una frecuencia de ALT elevado 

en 29% [19]. Aunque este estudio incluyó niños 

pequeños, se consideró el estado de sobrepeso y 

diferentes puntos de cortes de ALT a nuestro 

estudio.

 Elizondo-Montemayor et al. realizaron un 

estudio en México que incluyó 236 niños de 6 a 12 

años, en el que se encontró que el 81,3% tuvieron 

sobrepeso/obesidad; de éstos, 17,7% presentaron 

elevación de ALT (>40 U/L) y 28,6% síndrome 

metabólico, definido por la presencia de tres o más 

de los siguientes criterios: circunferencia de 

cintura ≥ p90, triglicéridos ≥110 mg/dL, HDL-C ≤40 

mg/dL, glicemia en ayunas≥110 mg/dL y presión 

arterial sistólica/diastólica ≥ p90 [20]. Así mismo, se 

evidenció que los niños con SM tuvieron mayor 

prevalencia de ALT elevado respecto de los que no 

tuvieron SM (30,9% vs 9,4%), hallazgo similar al de 

este estudio (66,3% vs 49,4%; p = 0,008).

 Schwimmer y col. encontraron EHNA en 

55,0% (193/347) de niños con sobrepeso y obesidad 

con un promedio de edad de 13,5 años. En estos 

casos se encontró valores de ALT significati-

vamente más altos (98 ± 95 U/L) en comparación 

con los niños que no tenían EHNA (86 ± 74 U/L). El 

uso de valores de ALT≥ 50U/L en varones y ≥ 44 U/L 

en mujeres tuvo una sensibilidad de 88,0% y una 

especificidad de 26,0% para la identificación de 

EHNA; lo que difiere de lo mostrado por esta 

investigación, en donde se encontró una especifi-

cidad más alta (83,3%) [17]. Esto probablemente 

esté relacionado a que el patrón de oro empleado 

fue histológico y se abordó un rango de edades 

mayor al de nuestra investigación. En este estudio 

solo se incluyeron niños mayores de 10 años, 

porque ninguna guía práctica clínica hasta ese 

>>

>>

>>>



62 Revista Bioanálisis I Agosto 2020 l 104 ejemplares

momento consideraba la posibilidad de hígado 

graso en niños más pequeños. Adicionalmente, en 

esta investigación se observó una frecuencia 

similar de EHNA desde etapas tempranas de la 

vida, por lo se debería plantear la recomendación 

de incluir estos exámenes como parte del 

screening del niño con sobrepeso y obesidad.

 Yuki Abe et al. identificaron en niños japo-

neses varones, con edad promedio de 12,1 años 

(9,6-15,4 años), que un valor de ALT de 40 U/L es 

apropiado para diagnosticar SM con una sensibili-

dad de 58,0% y especificidad de 81,0%, similar a este 

estudio. Sin embargo, ellos consideraron solo 

niños de sexo masculino y se basaron en diferentes 

criterios para definir SM (circunferencia de cintura 

≥80 cm para niños en secundaria o ≥75 cm para 

niños en primaria y al menos dos de los siguientes: 

triglicéridos ≥ 120 mg/dL, HDL-C <40 mg/dL, 

glicemia en ayunas ≥100 mg/dL, presión arterial 

sistólica≥ 125 mmHg o presión arterial diastólica ≥ 

70 mmHg)(21) . En este estudio se encontró que el 

punto de corte de ALT > 44 U/L en mujeres y >50 

U/L en varones tiene buena especificidad (84,3%) 

para la identificación de SM al igual que la 

presencia de índice TG/DHL-C ≥3,5 (84,3%); aunque 

la especificidad mejora si están presentes ambos 

(96,9%) incrementándose hasta en 6,7 veces la 

probabilidad de presentar SM, lo cual hace que en 

conjunto sean una buena prueba diagnóstica.

 Di Bonito et al. en un estudio realizado en 

884 niños entre 6 y 16 años, describe una asocia-

ción positiva entre niveles elevados de ALT (>30 

U/L en varones y >19 U/L en mujeres) e índice TG/ 

HDL-C ≥2 (OR: 1,83 [IC 95%1,32-2,54], p=0,001), y 

menciona que la ALT es considerada un factor de 

riesgo cardiovascular no tradicional [22]. Esta 

investigación encontró que con el punto de corte 

>40 U/L en mujeres y >50 U/L en varones, se tiene 

una buena especificidad (81,6%) para identificación 

de riesgo cardiovascular, a diferencia del punto de 

corte de ALT >22,1 U/L y > 25,8 U/L, donde ésta es 

baja (33,8%).

 Dentro de las limitaciones de este estudio 

se pueden mencionar la falta de cálculo de tamaño 

muestral y la evaluación única de ALT que no 

permitió evaluar la variabilidad intraindividual. 

Estas limitaciones hacen que los resultados no 

puedan ser extrapolables a la población, sin 

embargo, la evidencia aquí mostrada debe motivar 

a futuros estudios que puedan corroborar la 

información aquí generada.

 En conclusión, en niños con obesidad exó-

gena, la ALT representaría un marcador bioquí-

mico útil en la identificación de SM y riesgo cardio-

vascular en la práctica clínica y estudios epide-

miológicos, con un punto de corte de >44U/L en 

mujeres y >50U/L en varones en conjunto a la 

presencia del índice TG/ HDL-C ≥3,5.
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 EDUCACIÓN A DISTANCIA

Actualización en Hemostasia y 
Coagulación
Inscripción: permanente
Organiza: UNL (Universidad Nacional del 
Litoral)
E-mail: 
formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar
Web: www.�cb.unl.edu.ar

Líquidos de punción: Laboratorio 
Bioquímico-clínico
Inscripción: Permanente
Organiza: UNL (Universidad Nacional del 
Litoral)
Lugar: Santa Fe, Argentina
Tel: 54-342-4575216 int. 122
E-mail: 
formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar
Web: www.�cb.unl.edu.ar

Monitoreo Terapéutico de drogas
Inscripción: Permanente
Organiza: UNL (Universidad Nacional del 
Litoral)
Lugar: Santa Fe, Argentina
E-mail: 
formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar
Web: www.�cb.unl.edu.ar/app/cursos

Bioquímica Clínica de los Líquidos y 
Electrolitos
Inscripción Permanente
Organiza: UNL (Universidad Nacional del 
Litoral)

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

Especialización en Bioquímica Clínica en 
área de Microbiología  
Modalidad: online
Organiza: Universidad Nacional de La 
Rioja
Email: posgrado.dacefyn@unlar.edu.ar 

Temas de Perinatología
Modalidad: online
Organiza: Colegio Bioquímico de la 
Provincia de Córdoba 
Email: cobico@cobico.com.ar 

Laboratorio de Urgencias – Pautas de 
Gestión 
Fecha: a definir
Modalidad: online
Organiza: Colegio Bioquímico de la 
Provincia de Córdoba 
Email: cobico@cobico.com.ar 

Bioquímica: Derechos del Paciente 
Modalidad: online
Organiza: Colegio Bioquímico de la 
Provincia de Córdoba 
Email: cobico@cobico.com.ar 

Actualización en el diagnostico Viral 
Fecha: 4 de agosto
Modalidad: Presencial
Organiza: ABA
Email: cursos@aba-online.org.ar
Web: https://www.aba-online.org.ar/

FORMACIÓN DE POSGRADO 
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Actualización en el diagnostico Viral 
Fecha: 4 de agosto
Modalidad: Virtual
Organiza: ABA 
Email: cursos@aba-online.org.ar

Claves para la Interpretación y validación 
del homograma automatizado.
Fecha: 10 de agosto
Organiza: ABA 
Email: cursos@aba-online.org.ar
clauayuso@yahoo.com.ar

Curso de Inmunología celular
Fecha: 17 de agosto
Modalidad: Virtual
Organiza: ABA
Email: cursos@aba-online.org.ar
Web: https://www.aba-online.org.ar/

Diagnóstico de las Hemoglobinopatías y 
Talasemias: “A partir de casos clínicos”
Fecha: 17 de agosto
Modalidad: Virtual
Organiza: ABA
Email: cursos@aba-online.org.ar
Web: https://www.aba-online.org.ar/

CURSO INTEGRAL SOBRE LÍQUIDOS DE 
PUNCIÓN con Tópicos de Guardia y 
manipulación de los líquidos de punción en 
pacientes COVID-19
Fecha: 31 de agosto
Organiza: ABA
Modalidad: Virtual
Email: cursos@aba-online.or.ar

 PRESENCIALES NACIONALES

ExpoMedical 2020

Fecha: 2021

Lugar: El predio de exposiciones Centro 

Costa Salguero está 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 BIOQUÍMICAS del 

NOA

Fecha: 2021

Lugar: La Rioja

Modalidad: REPROGRAMADO 2021

Web: www.jornadasbioquimicasnoa.org

E-mail: 

jornadasbioqNOA2020@gmail.com

CALILAB 2020

Fecha: 2021

Lugar: Mar del Plata - Bs As

Modalidad: REPROGRAMADA 2021

Web: www.calilab.�a.org.ar

 INTERNACIONALES

XXV IFCC-EFLM WorldLab-Euro Medlab 

Rome

Fecha: 21 al 25 de mayo 2023

Lugar: Rome, Italia
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 AADEE S.A.
Av. Triunvirato 4135 5° Piso (1431)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Te: 54-11-4523-4848  
Fax: 54-11-4523-2291
www.aadee.com.ar

 Abbott Laboratories Argentina S.A. 
Ing. Butty 240, piso 12 (1001) 
Ciudad Autónoma 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
Bahía Blanca: Perú 150 (8000)
Tel. (54 291) 455-1794
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.
Aráoz 86 (1414)
Ciudad Autónoma 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 Autónoma de Buenos Aires 
Tel./Fax (54 11) 4771-7676/ 3783
pl@bioars.com.ar
www.bioars.com.ar

 Biocientífica S.A.
Iturri 232 ( 1427)
Ciudad Autónoma 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 Autónoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4300 9090
info@biodiagnostico.com.ar
www.biodiagnostico.com.ar

 Diagnos Med S.R.L.
Conesa 859 (1426)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4552 2929
info@diagnosmed.com
www.diagnosmed.com

      ETC Internacional S.A. 
Allende 3274 (1417) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel: (54 11) 4639 3488 (líneas rotativas) 
Fax: (54 11) 4639 6771 
etcventa@etcint.com.ar 
www.etcint.com.ar 

BIOAGENDA  // EMPRESAS
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 Gematec S.R.L.
Avalos 3651 (1605)
Munro -  Buenos Aires
Tel: (54 11)  4794 7575 / 7676
Fax: (54 11) 4794 3184
info@gematec.com.ar
ventas@gematec.com.ar

 Genetrics S.A. - NextLAB
Av. del Libertador 8630 6to piso Of. 1 y 2 (1429 
entrar así a baja cdad) - Ciudad de Buenos Aires
Tel. (54 11) 5263 0275 rotativo
E-mail: info@nextlab.com.ar
web: www.nextlab.com.ar

 GLYM SOFTWARE S.R.L
Piedras 519 - 8- A, Capital Federal, República 
Argentina  
Tel: Capital : +54 (011) 43314512  -- Mendoza  + 54 
(261) 4762331  - Córdoba +54 (351) 5685715 - Bahia 
Blanca + 54 (291) 4851101
administracion@glyms.com
 
 JS Medicina Electrónica 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

 IACA LABORATORIOS
- San Martín 68, Galería Plaza (8000) 
Bahía Blanca - Buenos Aires
Tel: (54 291) 459 9999
Fax: (54 291) 459 9996 / 8
- Suipacha 1322 PB “B” 
Ciudad Autónoma 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 Autónoma 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

bacon@bacon.com.ar
www.bacon.com.ar

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

 Meganalizar
Cede Laboratorio:
Montecaseros 2478 (5500) Mendoza 
Tel. (54 261) 4373241/42 
mega@analizar-lab.com.ar
Administración:
Belgrano 925 (5500) Mendoza
Tel. (54 261) 4236647/9125/9333
gerencia@abm.org.ar

 Montebio S.R.L.
Vera 575, Ciudad Autonoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4858 0636
info@montebio.com.ar
www.montebio.com.ar

 Productos Roche S.A.Q.e I.
Rawson 3150
B1610BAL Ricardo Rojas
Buenos Aires, Argentina
argentina.diagnostics@roche.com
www.roche.com.ar

 Siemens Healthineers 
Julián Segundo Agüero N° 2830 (1605)
Munro, Buenos Aires
Tel.: +54 11 5432 6000
siemenshealthineers.ar.team@siemens-healthineers.com

Web: siemens-healthineers.com/ar/
Twitter: @SiemensHealthES

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

 Avan 
Padre M. Ashkar N°688 - (CP 1672) Gral San Martin, 
Bs As - Argentina
Tel: (54 11) 47542168 rot - Wpp: +54 911 6228 4796
Web: www.avan.com.ar - info@avan.com.ar 
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 Proveedores generales por 
especialidades bioquímicas

Autoinmunidad

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Bacteriología

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

Biología Celular 

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Biología Molecular 

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Birología

B.G Analizadores S.A

Bromatología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

B.G Analizadores S.A

Clínica General 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Cultivo Celular

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Endocrinología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biodiagnóstico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Genética

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gas en sangre y electrolitos

B.G Analizadores S.A

Hematología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Histocompatibilidad

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

Inmunología 

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica 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 Neoplásicos 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Micología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Parasitología

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

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

Tecnolab s.a.

Pediatría y Neonatología

AADEE S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica 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

Toxicología y Forense

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Virología

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica 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 

Acreditación de Laboratorios

Biodiagnostico S.A.

Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Aparatos de Medición

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.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Balanzas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Centrífugas

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Citómetros

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Cromatógrafos

Tecnolab s.a.

Coagulómetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina

Espectrofotómetros

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 Electrónica 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.

Avan Tecnologias IVD

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 estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Meganalizar

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Biología Molecular

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular 
en Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Inmunología

MANLAB

Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
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norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Inmunoserología

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 estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en 
Histocompatibilidad e 
Inmunogenética

MANLAB
(Laboratorio habilitado según 
Resolución Nº 252-253/12 del 
INCUCAI, para la Tipificación de 
Receptores y Donantes para 
Trasplantes de Órganos)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

Laboratorio receptor de 
derivaciones en Medicina 
Genómica

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular 
en Fundación Bioquímica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la 
norma IRAM-NM-ISO 15189:2010 y 
el estándar MA2 de la Fundación 
Bioquímica)

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.

Genómica - Microarrays

Biocientífica 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.

Biocientífica 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.

Biodiagnostico S.A.

Instrumental Bioquímico 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

Avan Tecnologias IVD

Test Rápidos

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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