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Citometria de flujo en pacientes con anemia hemolitica
autoinmune caliente con prueba de Coombs negativa

>>> Este articulo destaca la utilidad de la citometria de flujo para diagnosticar con

precision la anemia hemolitica autoinmune caliente con prueba de Coombs negativa,
facilitando diagndsticos mas sensibles y confiables.
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>>2> RESUMEN

Introduccién: La anemia hemolitica autoinmune
es una enfermedad caracterizada por la presencia de
anticuerpos dirigidos contra antigenos eritrocitarios
propios del paciente. El diagndstico inmunohematoldgico
se basa fundamentalmente en la evidencia de
autoanticuerpos en los eritrocitos mediante la prueba de
antiglobulina directa (PAD); sin embargo, en ocasiones
estaresulta negativa.

Objetivo: Aplicar la técnica de citometria de flujo

al diagndstico de las anemias hemoliticas autoinmunes
caliente con PAD negativa en el Instituto de Hematologia e
Inmunologia.

Métodos: Se realizé un estudio exploratorio,
transversal de tipo investigacién desarrollo y evaluacion
de tecnologia. Se analizd la suspensién de eritrocitos de
72 pacientes con sospecha de anemia hemolitica
autoinmune, en el Instituto de Hematologia e
Inmunologia entre 2020y 2024.

Resultado: De las 72 muestras estudiadas, 35
(48,6 %) correspondian al sexo femeninoy 37 (51,4 %) al
sexo masculino. Se detectaron autoanticuerpos en 39
muestras, 54,16 % del total estudiado, de ellas 28
presentaron fluorescencia para el isotipo IgG, 8 para el
isotipo IgMy 3 para el isotipo IgA.

Conclusiones: La citometria de flujo es una
herramienta que proporciona certeza en el diagnéstico de
las anemias hemoliticas autoinmunes caliente PAD
negativa, la que usualmente es un desafio para el
diagndstico clasico.

Palabras clave: citometria de flujo; anemias hemoliticas
autoinmune caliente; prueba antiglobulina directa.
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>>> INTRODUCCION

Las anemias hemoliticas autoinmunes (AHAI) son
el resultado de la reduccidn de la vida media del eritrocito
por mecanismos inmunoldgicos y el incremento de la
hemdlisis. El cuadro anémico no siempre estd presente, ya
que la médula dsea tiene la capacidad de aumentar la
produccidn de eritrocitos que compensa la destruccion; lo
gue resulta en un estado hemolitico sin anemia.(1) Se
caracteriza por la produccién de anticuerpos dirigidos
contra los glébulos rojos propios como consecuenciadela
existencia de autoanticuerpos (auto-Ac) dirigidos contra
elementos antigénicos de la membrana eritrocitaria.
Dado que, en general, los auto-Ac se dirigen contra
antigenos de altaincidencia, amenudo también muestran
reactividad contra los gldbulos rojos alogénicos. La AHAI
es un trastorno poco comun, con estimaciones de
incidencia de 1 a 3 casos por 100 000 por afo. (2,3)
Etioldgicamente, se pueden clasificar en AHAI
secundariasy primarias o idiopaticas.

La AHAI de tipo caliente es la mas frecuente y
aparece, generalmente, después de los 40 aios de edad.
Las enfermedades que con mayor frecuencia se asocian
con AHAI son las linfoproliferativas, el lupus eritematoso
sistémico, la artritis reumatoide y la colitis ulcerativa. En
este tipo de AHAI predominan los anticuerpos de tipo IgG
y ocasionalmente IgA. (4,5,6,7)

Su incidencia anual es de 1/25 000 - 1/ 80 000
casos/afio, aunque es probable que estos datos
subestiman su incidencia debida, en parte, a las
dificultades en la comprensién de los estudios
diagndsticos; por lo que la no disponibilidad de un
protocolo definido, origina demoras innecesarias e
inexactitudes en la definicidn del subtipo de la
enfermedady su causa. (5,6,7,8)

La prueba de antiglobulina directa (PAD)
mediante la técnica en tubo o prueba de Coombs directa
es el método mdas comunmente utilizado y la prueba de
referencia para el diagndstico de AHALI. Sin embargo, una
PAD negativa no excluye el diagnéstico de esta
enfermedad, ya que entre el 2 y el 10 % de los pacientes
con las caracteristicas clinicas de AHAI, exhiben una PAD
negativa. El diagndstico de AHAI PAD negativa se basa en
el método de exclusion de otras posibles causas. Estos
factores incluyen: la existencia de inmunoglobulina G
(IgG) unida a gldbulos rojos en niveles demasiado bajos
para ser detectados con los métodos estandar; la unién
relativamente débil de la IgG; la falta de un eluido positivo
por los métodos estdndares y; la presencia de
inmunoglobulina A(IgA) unida a glébulos rojos. En un
intento de aumentar la sensibilidad de la PAD, se ha
iniciado el uso de la citometria de flujo en el diagndstico
de AHAI, aunque aun no se realiza de forma rutinaria. (7-
10) La citometria de flujo, es una técnica de gran
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sensibilidad y especificidad que puede contribuir al
diagnéstico eficaz de los pacientes con niveles bajos de
auto-Ac. Sus principales ventajas son la rapidez, el
numero de parametros evaluables, la sensibilidad y la
capacidad de cuantificar un gran nimero de células para
un criterio particular. (9, 10,11,12) Este trabajo tiene
como objetivo aplicar la técnica de citometria de flujo al
diagndstico de las anemias hemoliticas autoinmunes
caliente con PAD negativa en el Instituto de Hematologia e
Inmunologia.

>>> METODOS

Se realizé un estudio exploratorio, transversal de
tipo investigacion desarrollo y evaluacién de tecnologia.
La informacidn se obtuvo a partir de la revision de las
drdenes de estudio de AHAI de pacientes con sospecha
de anemia recibidas en el Laboratorio de
Inmunohematologia del Instituto de Hematologia e
Inmunologia durante el periodo 2020-2024.

La muestra quedd conformada por 72 muestras
de sangre de pacientes con sospecha de AHAI caliente
con PAD negativa seleccionadas por muestreo no
probabilistico intencional. Se incluyeron todos los
pacientes que potencialmente presentan sospechas de
AHAI caliente con PAD negativa. Se excluyeron aquellos
con PAD negativay latécnica de elucidn positiva.

Para la citometria de flujo se seleccionaron los
valores de voltaje que permitieron situar la poblacién de
eritrocitos en la regién inferior izquierda del dotplot FSC-
SCC, correctamente separados de los detritos celulares.
Se trabajé con suspensiones al 1, 2 y 3 % de muestras de
sangre total con anticoagulante EDTA; con diferentes
concentraciones de los reactivos de deteccion (anti-IgM,
IgG, IgA conjugada con FITC, anti-IgM conjugada con FITC,
anti-lgA conjugada con FITC y fraccién (Fab)2 de anti-IgG
humano obtenida en conejos conjugada con FITC), se
escogid la menor concentracién que produjo una sefial
adecuada. Todos los reactivos fueron de la marca DAKO.
Se utilizé el reactivo hemoclasificador anti-D (LABEX,
Santiago de Cuba), como control positivo para la IgM; y el
suero de una embarazada aloinmunizada con un titulo de
anticuerpos anti-D mayor que 16, como control de la IgG;
ambos se enfrentaron mediante prueba antiglobulina
indirecta (PAI) a una célula O positivo conocida. Para el
control negativo se utilizaron células O positivo sin marcar.

La suspension de eritrocitos donde se obtuvo una
sefial adecuada de marcaje fue del 1 %, con una dilucidn
del reactivo en PBS de 1/5 y se consideré como un
resultado positivo un porcentaje de dispersién de la
fluorescencia hacia la derecha del gréfico igual o superior
alamedia mastres desviaciones estandar de los controles
negativos.



Las variables que se tuvieron en cuenta para el
estudio fueron: sexo, edad, grupo ABO y RhD para las que
se determinaron las frecuencias absolutasy relativas.

La investigacién cumplid con los principios de la
Declaracién de Helsinki para la investigacion en seres
humanos (13) y para su realizacién conté con la
aprobacion del Comité de Etica de la Investigacién y el
Consejo Cientifico de lainstitucion.

> >2> RESULTADOS

De las 72 muestras estudiadas, 35 (48,6 %)
correspondian al sexo femenino y 37 (51,4%) al
masculino. El nUmero de muestras correspondientes a los
pacientes adultos fue de 68 (94,4 %), edades entre 39 a 70
afios, y una edad promedio de 56,2 afios. Solo 4 (5,6 %)
muestras pertenecieron ala edad pediatrica (tabla 1).

= > Tabla 1. Distribucidén segun edad y sexo de los
pacientes con anemia hemolitica autoinmune caliente
con prueba de Coombs negativas en el Instituto de
Hematologia e Inmunologia, 2020—-2024

Variable Frecuencia absoluta | Frecuencia relativa (%) Total

Sexo Femenino 35 486% 72(100%)
Masculino 7 514%

Edad (afios) | 1-18 4 56% 72(100%
19-70 68 944%

Se detectaron auto-Ac por citometria de flujo en
39 muestras (54,16 %). De ellas, 28 presentaron
fluorescencia para el isotipo 1gG, 8 para el isotipo IgM y 3
paraelisotipoIgA.

En relacidon con el grupo ABO se observé una
mayor prevalencia del grupo O (n=31), seguido por el
grupo A (n=20), B (n=18) y AB (n=3). Para el antigeno D del
sistema Rh se encontré un mayor nimero de muestras
RhD positivas (n=68) con respecto a las muestras RhD
negativas (n=4); todas las muestras donde se detectaron
auto-Ac mediante citometria de flujo resultaron ser Rh D
positivas.

Se detectaron anticuerpos en 39 muestras
(54,16 % del total estudiado); de ellas, 28 presentaron
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fluorescencia para el isotipo IgG, 8 para el isotipo IgM y
3 para el isotipo IgA. El resto de las muestras analizadas
fueron negativas, por lo que no fueron validas para el
estudio ya que no presentan anemia por auto-Ac

>>> DISCUSION

Las AHAI se caracterizan principalmente por la
hemodlisis asociada a la presencia de inmunoglobulinas
de la clase IgG, IgM e IgA o fragmentos del sistema del
complemento que opsonizan la membrana de los
eritrocitos.

El diagndstico de las AHAI se realiza teniendo en
cuenta la condicién clinica del paciente, la positividad de
la prueba de Coombs directa y la deteccion de (auto-Ac)
presentes en el suero del paciente. Muchos autores
plantean que a mayor intensidad de aglutinacion de la
PAD mayor es el grado de destruccion de los glébulos
rojos;(2) sin embargo, se ha demostrado una pobre
relacion entre la intensidad de la aglutinacién vy la
hemdlisis. (2,3,4)

Los glébulos rojos opsonizados por auto-Ac
calientes son secuestrados y fagocitados por los
macroéfagos, principalmente en el bazo. Los macréfagos
expresan en su superficie receptores para la regién Fc de
las inmunoglobulinas, lo que permite una captura y
fagocitosis de los gldbulos rojos opsonizados. En
ocasiones la fagocitosis es incompleta y resulta en la
formacion de esferocitos; esto ha sido explicado por la
remocion de mas membrana que volumen. (2) Ademas,
las ectoenzimas en la superficie del macréfago causan
microperforaciones en la membrana del eritrocito, lo que
incrementa su permeabilidad. De esta manera propicia la
transicion de una forma bicéncava de la célula a una
forma esférica, y lo hace mas propensos a la destruccion,
durante el paso a través del bazo. Esto se relaciona con la
gravedad de la hemodlisis con la esferocitosis, pero no con
laintensidad delaaglutinacién. (12,13,14,15)

A principios de la década de 1970, se enfatiz6 en
gue la cantidad de anticuerpos encontrada en los
eritrocitos de pacientes con AHAI puede ser insuficiente
para detectarlos con reactivos para técnicas
convencionales. Se propuso que la distribucién de los
anticuerpos IgG en los glébulos rojos circulantes no era
uniforme.

Los eritrocitos acumulan IgG a medida que
envejecen, lo que da lugar a una mayor proporcién de IgG
en los eritrocitos mas viejos en comparacién con los mas
jovenes. (10,11)

Alrededor del 3—10 % de los pacientes con una
AHAI por anticuerpos calientes presentan una PAD
negativa. Por lo que, a pesar de que la PAD es la técnica
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clave para el diagndstico; esta no es totalmente sensible,
ya que otras variables influyen en su negatividad o
positividad como el rango de detecciéon del reactivo
poliespecifico antiglobulina humana o el tipo de
inmunoglobulina presente. Por ello, en ocasiones, se
obtiene un resultado de laboratorio negativo, a pesar de
laclinica el paciente presente manifestaciones propias de
laenfermedad.

Una mayor complejidad para interpretar
correctamente la PAD reside en la capacidad de los auto-
Ac para activar el complemento. Las IgM son potentes
activadores de la via clasica del complemento. Sin
embargo, pueden desprenderse de la célula durante los
procedimientos de lavado o incluso in vivo, y dar un
resultado negativo. En este caso, las fracciones del
complemento (principalmente C3d) permanecen en la
superficie de los eritrocitos, lo que permite una PAD
positiva con antisueros anticomplemento.

En un intento de aumentar la sensibilidad de la
PAD en tubo, se ha introducido la técnica de citometria
de flujo, aunque todavia no se utiliza de forma rutinaria
en el diagndstico de AHAIL. En un estudio de la
Universidad de Cataluia reportaron que 5 de 50 AHAI
PAD negativas en tubo, diagnosticadas clinicamente,
fueron positivas por citometria de flujo. Los autores
también abordaron la cuestién del valor de corte del nivel
de 1gG unida a los glébulos rojos, que se desarroll6 con
mas detalle en un estudio mas reciente. Por su parte, en
un estudio del ailo 2023 se evaluaron 64 pacientes con
AHAI PAD negativas y demostraron una sensibilidad del
71,4 % y una especificidad del 87,8 % con respecto a la
técnica convencional en tubo. Ademas, la deteccidn
mediante este método permite descubrir anticuerpos
IgM calientes unidos a los glébulos rojos, que no pueden
ser revelados por los métodos estdndar y pueden causar
AHAI grave. (14,15,16) Por esta razdn, cada vez se utilizan
técnicas mas sensibles, como la citometria de flujo, para
caracterizar las inmunoglobulinas unidas a los glébulos
rojos debido a su mayor precisién, reproducibilidad y
sensibilidad.

Con respecto al sexo, los resultados del presente
estudio no coinciden con la literatura, donde se reporta
qgue la AHAI es mas frecuente en mujeres que hombres,
esto puede deberse a la casuistica obtenida en el periodo
de estudio.

Segun la literatura la AHAI caliente aparece
generalmente después de los 40 afios y su incidencia
aumenta con la edad debido a su relacién con las
enfermedades linfoproliferativas. Predomina en los
adultos donde la enfermedad es mds grave, dato que
coincide con los resultados del estudio; y requiere de
tratamiento inmunosupresor a largo plazo. (6)
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La frecuencia de muestras positivas por
citometria de flujo para IgG, coincide con lo planteado en
la literatura. (15) Los autores coinciden en que hastaen el
90 % de los pacientes con AHAI presentan anticuerpos
anti-lgG. Ademas, en ellos se detecta el fragmento C3b
del complemento. (14,15,16) Ambos mecanismos
contribuyen a la hemdlisis pues los eritrocitos
recubiertos con IgG se destruyen en el bazo y los
opzonizados por C3 son secuestrados en higado y en
bazo. Los macréfagos del higado con receptores para el
fragmento C3b no son eficientes en la destruccién de
eritrocitos con C3b unido sin IgG. Estos macréfagos
inmovilizan los eritrocitos a través de los receptores para
C3b y posteriormente deben atrapar las células por el
receptor para el fragmento FcdelalgG. (15)

Por otra parte, aunque el isotipo de
inmunoglobulina predominante es del tipo IgG, se
detecta con menor frecuencia inmunoglobulinas de las
clases IgA e IgM. Las investigaciones previas informan
qgue la identificacién de auto-Ac IgG acompafados de
auto-Ac IgA, 1IgM o de ambas inmunoglobulinas es la
causa principal de la gravedad de la hembdlisis
autoinmune. (15,16,17)

En el 14 % de las AHAI por anticuerpos
calientes el anticuerpo que esta presente en los
hematies es de la clase IgA. El mecanismo por el cual
ocurre la destruccidn de los hematies por esta
inmunoglobulina, es similar al que ocurre cuando estdn
presentes anticuerpos de la clase 1gG, lo que podria
explicar las similitudes clinicas entre las AHAI mediadas
por estos auto-AC. (2,3,4,5,6) Algunos estudios
sugieren que los auto-Ac pueden ser capaces de activar
el complemento, aunque esto aln es un tema poco
definido. (7,8,9)

Los auto-Ac de la clase IgM, generalmente son
responsables de la variante fria de las AHAI ya que
presentan una temperatura éptima de reaccién de 40C,
que causa hemodlisis intravascular y en menor medida
hemodlisis extravascular asociado a C3d. Sin embargo, la
amplitud térmica de reaccién de estos anticuerpos puede
variar de 0 a 340C, por lo que también puede estar
asociado a formas graves de AHAI por anticuerpos
calientes, sobre todo si se encuentra concomitando con
unalgA. (2,3,4,5,6) Segun la literatura, en las variantes de
AHAI por anticuerpos calientes donde la IgM no sea
detectada por la PAD, podria estar presente una IgM
monomeérica incapaz de activar el sistema del
complemento, lo cual impide su deteccién con el suero
poliespecifico antiglobulina humana, que contiene anti-
lgGyanti-C3.(8)

En relacion con el grupo ABO, el predominio del
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grupo O, no se ha relacionado con la predisposicion a
padecer AHAl o a cursar formas graves de la enfermedad;
pero si se relaciona con la frecuencia fenotipica de la
poblacién cubana debido al gran mestizaje con la que
esta cuenta. (18)

Segun lo planteado en la literatura los auto-Ac
calientes que provocan AHAI reconocen a los Ag del
sistema Rh, elemento que coincide con lo obtenido en el
estudio pues todas las muestras positivas mediante
citometria de flujo son RhD positivas. En particular, el Ag
RhD es una diana comun, tanto para respuestas inmunes
autoagresivas como convencionales, por lo que es el
auto-Ag utilizado para la caracterizacion de los defectos
en los mecanismos de tolerancia en diferentes
individuos. Hasta este momento, el sistema de grupo
sanguineo Rh no se ha detectado en otro tipo celular, por
lo que es especifico de los eritrocitos. Este sistema es un
complejo molecular formado por el ensamblaje de la
proteina Rh en asociacién directa con el sistema RhAG,
imprescindible parala expresion de laAgRh.(2,18)

Este estudio demuestra que la citometria de flujo
es una herramienta que proporciona certeza en el
diagnodstico de las AHAI caliente PAD negativa, la que
usualmente es un desafio para el diagndstico clasico.
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La hipertension arterial en pediatria puede deberse a causas poco frecuentes

como el feocromocitoma del presente caso. Este tipo de situaciones son las que
requieren de un diagndstico temprano y manejo multidisciplinario para prevenir los
dafosalargo plazo.
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>>> RESUMEN

La hipertension arterial (HA) tiene tendencia
creciente en pediatria. El diagndstico y tratamiento
oportunos pueden solucionar una eventual causa
subyacente y evitar dafios agudos y alejados.
Feocromocitomas y paragangliomas son causa
infrecuente de HA en nifios.

El objetivo es comunicar un caso de HA
secundaria a un feocromocitoma de causa genética, y
atrofiadelrindnipsilateral.

Se presenta una escolar de 9 afios asintomatica
con HA severa, crénica, funcion renal normal y sin dafio
de drganos blanco. La ecografia y la angiorresonancia
mostraron un nédulo en topografia suprarrenal derecha;
en el centellograma con DMSA tenia 12% de captacion en
el rindn derecho. Las metanefrinas urinarias y la
reninemia estaban muy elevadas. El PET fue positivo para
feocromocitoma sin diseminacién. Luego del descenso
lento de la presion arterial, se realizd la reseccion
quirurgica; la anatomia patolégica confirmé el




diagndstico y la naturaleza benigna. El estudio genético
detectd la variante patogénica c.72+1G>A en el gen
SDHB. En el posoperatorio persistio con HA, las
metanefrinas se normalizaron, el eco Doppler mostrd
hipovascularizacién en la mitad superior del rifién y la
funcion en el DMSA descendié a 9%. Se realizd la
nefrectomia. Normalizé las cifras tensionales en el
consultorio, el monitoreo ambulatorio fue auln
patoldgico.

Es esencial el monitoreo multidisciplinario de
esta paciente monorrena, con posibilidad de recidiva
tumoral malignizacion.

Palabras clave: Hipertension, Feocromocitoma, Nifio

>>> INTRODUCCION

La hipertensién arterial (HA) es una condicién
relevante en todas las edades. Su definicidn en pediatria
se basaen ladistribucién de los valores de presidn arterial
(PA) en nifios sanos, de acuerdo a sexo, edad y estatura.
En las ultimas normativas de la American Academy of
Pediatrics (AAP) de 2017, en la confeccion de las tablas no
se incluyeron nifios con indice de masa corporal >

percentil 85(1). De acuerdo a estas guias, se diagnostica
HA con valores de PA > percentil 95 (p95) para sexo, edad
y talla en tres mediciones separadas en el tiempo. Si las
cifras son muy elevadas, o hay compromiso de érganos
blanco, una sola medicién es suficiente para el
diagndstico (1).

Se define la HA estadio 1 cuando los valores de PA
son = p95 y < p95 +12 mmHg, o entre 130/80 y 139/89
mmHg (el valor que sea menor). En el estadio 2 la PA es 2
P95 +12 mmHg 0>140/90 mmHg(1).

La prevalencia actual de la HA en nifios vy
adolescentes es de 3,5% con una tendencia creciente en
las ultimas décadas (1). La HA en edades tempranas
determina dafo vascularacelerado e incrementa notoria-
mente el riesgo de padecerla en la edad adulta y de
asociar sindrome metabdlico (2).

A diferencia de la esencial o primaria, la HA es
secundaria cuando es posible identificar una causa
subyacente que determina el ascenso persistente de las
cifras tensionales (3,4). La HA primaria esta fuertemente
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asociada a sobrepeso / obesidad infantil y adolescente
(1,2,4).

La frecuencia de HA secundaria es de hasta 75%-
85% en nifios pequefios (2). Dentro de las causas
secundarias, la enfermedad renal y la renovascular
representan 34%-79% y 12%- 13% respectivamente, en
nifios y adolescentes, con variaciones de acuerdo a la
edad (1). La etiologia endocrinoldgica, resultado de la
produccidn excesiva de hormonas, es poco frecuente,
entreel 0,05%-6% (1).

Los tumores neuroenddcrinos, secretantes de
catecolaminas, son responsables de HA con una
incidencia en la poblacidn de 2-6 casos/millén/afio (5,6).
El 10%- 20% se desarrollan en la edad pediatrica y son
responsables del 0,5%-2% de los casos de HA en nifios
(5,7).

Los tumores que derivan de células cromafines
de la médula suprarrenal se conocen como
feocromocitomas (FCC), mientras que los tumores
morfoldgica- mente idénticos que surgen en otros sitios
se conocen como paragangliomas (PGL), éstos, a su vez,
se subdividen en simpaticos y parasimpaticos (5,6,8,9).

Los FCCy los PGL son hereditarios en 80% de los
casos (5-7), la mayoria debido a mutaciones en la linea
germinal, y su herencia es autosémica dominante con
penetrancia variable (5,8). Pueden formar parte del
sindrome FCC/PGL familiar, Von Hippel-Lindau (VHL),
neoplasia enddcrina multiple tipo 2, neurofibromatosis
tipo 1, Carney Stratakis. Mdultiples genes han sido
identificados; diferentes variantes patogénicas en genes
de la enzima Succinato Deshidrogenasa (SDH) se asocian
al sindrome FCC/PGL familiar y presentan altas tasas de
recurrencia, tumores multicéntricos y enfermedad
maligna (5,6,8).

La importancia del diagnéstico y tratamiento
oportunos de la HA radica en mitigar los daios agudos,
solucionar la causa subyacente si existe y evitar las
consecuenciasalargo plazo.

El objetivo de la publicacidn es comunicar un caso
de HA severa secundaria a un FCC de causa genética,
asociado a hipo/atrofia del rifién homolateral al tumor.
Analizamos el caso a laluz de labibliografia actualizada.

Aspectos éticos: se solicitd el consentimiento in-
formado a la familia para la publicacién de este caso
clinico y la autorizaciéon a la direccidon técnica de la
institucion de asistencia. Se contd con el aval del Comité
de Etica en Investigacion de la institucion.
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>>> CASOCLINICO

Se presenta el caso de una escolar de 9 afios sin
ante- cedentes patoldgicos, con el antecedente familiar
de hermana nefrectomizada al afio de vida por estenosis
severa de una arteria renal, con buena evolucién a los 23
afios de edad.

En un control de salud, estando la paciente
asintomatica, al examen fisico se constaté sobrepeso,
indice de masa corporal (IMC) p86, z score +1,06 y cifras
de PA 150/110 mmHg (p95: 117/77). Se hospitalizd para
su estudio y tratamiento. Los estudios inicia- les
mostraron una alcalosis metabdlica (HCO3 30,3 mmol/l),
hipopotasemia (2,7 mEq/l); azoemia 28 mg/ dl,
creatininemia 0,43 mg/dl; el hemograma, orina,
albuminuria, ecocardiograma y fondo de ojo fueron
normales. La ecografia renal y suprarrenal evidencié un
nddulo sélido en topografia suprarrenal derecha de 23 x
18 mm, de ecoestructura heterogénea, vascularizada.
Ambos riflones eran de tamafio y ecogenicidad
habituales, el eco Doppler de vasos renales mostro
indices reno/adrticos normales, la arteria renal derecha
no se observd en su tercio medio por interposicion de
gases. Las metanefrinas fraccionadas en orina 24 hs
estaban elevadas (normetanefrina: 1542 pg/24 hs (valor
normal 29-145 pg/24 hs), metanefrinas totales: 1668
ug/24 hs (57-210 pg/24 hs); actividad de renina
plasmatica 73 ng/ml/h (0,8-2,0 ng/ml/h). La
angiorresonancia mostrd el rindn derecho levemente
mas pequeiio en diametros anteroposteriory transversal,
descendidoy mal rotado, con alteracién de la sefial en T2;
evidencidé una tumoracién en contacto con el polo
superior del rifién derecho y la pared posterior de
segunda porcion de duodeno. El nddulo se encontraba en
intimo contacto con la vena cava inferior a la que
comprimia. A nivel vascular presentaba doble vena renal
rodeando la lesidn, el sector proximal de la arteria renal
derecha de calibre fino, 2 mm, englobada por lalesién; no
se identificéd su sector distal. El diagndstico fue tumor
suprarrenal derecho, probable FCC. El centellograma
renal con DMSA evidencié a derecha captacidn
Unicamente en el polo inferior con aporte funcional
relativo de 12%. El PET mostré una imagen nodular en la
logia suprarrenal derecha con intensa expresion de
receptores de somatostatina, sin extension lesional.

Con el planteo de HA secundaria a FCC
suprarrenal derecho y posible asociaciéon con causa
renovascular homolateral, se inicid tratamiento médico
con dieta hiposddica, enalapril y nifedipina; las cifras
tensionales descendieron progresivamente a valores de
120- 130/70-80 mmHg, con buena tolerancia, previo a la
cirugia. El abordaje fue multidisciplinario con pediatra,
nefrélogo, oncdélogo, genetista, cirujano pediatrico,
cirujano vascular, endocrindlogo y anestesista. El
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tratamiento quirdrgico consistié en la reseccion de la
tumoracion en su totalidad, junto con la glandula
suprarrenal homolateral. Durante la manipulacion
tumoral en el intraoperatorio tuvo un pico hipertensivo
de 220/136 mmHg, PA media 160 mmHg, por lo que
recibid nitroprusiato de sodio. La biopsia extempordnea
mostrd una proliferacion celular compatible con FCC, sin
elementos de malignidad. Dado que a la exploracién el
hiliorenaly el rifidn derecho impresionaban normales, no
se realizé ninguna intervencidn vascular ni nefrectomia.
Cursé el posoperatorio inmediato en cuidados intensivos,
presentd cifras tensionales > p95 (120-125/70-80 mmHg)
que se controlaron con enalapril oral. La medicacion se
mantuvo al alta a domicilioy en la evolucidn alejada.

La anatomia patoldgica definitiva confirmd el
diagndstico de FCC. Se trataba de un tumor suprarrenal
de 2,5 x 2 x 3 cm, con una proliferacion celular sélida,
lobulada, muy vascularizada, con nédulos con patrén de
Zellballen conteniendo células poligonales de citoplasma
amplio y nucleos de tamafios variados con cromatina
finamente granular y nucléolo conspicuo. Pre- sentaba
extensas areas de hemorragia y depodsitos de
hemosiderina. La inmunohistoquimica mostré: Ki67 bajo
10%, cromogranina citoplasmatica intensamente
positiva. SDHB negativo.

El estudio genético detectd la variante
patogénica c.72+1GyA, en heterocigosis, en el gen SDHB.

Al mes de la cirugia, las metanefrinas fracciona-
das en orina habian descendido: 287 pug/24 hs (57-210
ug/24 hs); los valores se normalizaron al cuarto mes: 138
ug/24 hs. La actividad de renina plasmatica se mantuvo
elevadaconvaloresde 22 ng/ml/h (0,8-2,0 ng/ml/h).

Al mes y a los seis meses del posoperatorio el
monitoreo ambulatorio de presién arterial (MAPA)
evidencido HA estadio 2 en suefio y vigilia con dip
nocturno, a pesar del ajuste de enalapril. El
ecocardiograma Doppler fue normal. El seguimiento
ecografico constatd una hipo/atrofia de la mitad superior
de rifdn derecho, el centellograma con DMSA un aporte
funcional relativo del rifidn derecho de 9%, el eco Doppler
renal mostré en la arteria renal derecha velocidades
circulatorias e indices resistivos normales, y la
vascularizacién parenquimatosa difusamente disminuida
anivel de lamitad superior de dicho rifidon.

Alafo del posoperatorio se realizé la nefrectomia
derecha sin incidentes. En la anatomia patoldgica se
encontrd una hipoplasia de la mitad superior del 6rgano,
fibrosis, infiltrado inflamatorio y lesiones arteriales
severas con paredes gruesas y tortuosas; no habia
alteraciones de la arteria renal principal. Luego de la
cirugia la paciente estaba asintomatica, con sobrepeso y
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con cifras de PA en consultorio entre p75- p90. A los dos
meses de la nefrectomia, el MAPA informdé HA
sistodiastélica estadio |, y al afio HA sistélica diurna en
valor limite. Recibié seguimiento con nutricionista y se
mantuvo con enalapril a 5 mg/dia. El ecocardiograma y
fondo de ojo fueron normales, la proteinuria y
albuminuria negativas, los valores de creatinina 0,51 y
urea 21 mg/dl (a los dos afios de la cirugia inicial y al afio
delanefrectomia).

Luego de realizado el diagndstico etioldgico,
surgid el antecedente familiar de dos tios por linea
materna que habian presentado un paraganglioma.

>>> DISCUSION

El diagndstico de HA estadio 2 en una escolar
asintomatica fue posible gracias a la conducta pediatrica
acorde con las guias vigentes de la AAP que recomienda
el control anual de la PA con el control de salud (1).
Planteamos que era crénica debido a la buena tolerancia,
con una evolucidn no muy prolongada, ya que los
controles anuales previos habian sido normalesy no tenia
repercusion en érganos blanco. Debido a la severidad de
los valores, se interpreté como HA secundaria y se inicid
de inmediato la busqueda exhaustiva de la patologia
causal. El hallazgo de una tumoracidn a nivel suprarrenal
en el contexto de una HA severa, la elevacion de las
metanefrinas fraccionadas en orina y los estudios de
imagen, orientaron al planteo de un tumor secretor de
catecolaminas: FCC cuyo diagndstico fue confirmado por
la anatomia patoldgica.

Se calcula que hasta 30% de todos los casos de
FCC/PGL son familiares. En nifios con mutaciones en la
linea germinal la media de edad al diagndstico de
FCC/PGL es de 13 afios (9-12). Estos tumores se
caracterizan por manifestaciones proteiformes; la
hipertension puede ser tipicamente paroxistica y
sintomatica, pero también prolongada y sostenida (5,6),
como en el caso de esta paciente, que estuvo
asintomatica. Los episodios de sudoracidn, palpitaciones,
taquicardia y cefalea se reportan en 50%-80% de los
casos. Con menor frecuencia se observan dolor
abdominal o lumbar, desérdenes psiquiatricos (crisis de
panico), hipotension ortostdtica, polidipsia, poliuria y
hematuria (6,9,12).

A nivel bioquimico, 50% de los tumores producen
una mezcla de norepinefrina y epinefrina, la mayoria
restante solo norepinefrinayraravez dopamina (9).

El estudio de las catecolaminas en orina de 24
horas tiene una sensibilidad de 86% para el diagndstico
de FCC/PGL. Los falsos negativos pueden explicarse por
una funcion renal alterada y/o la rapida metabolizacion



ge-las catecolaminas circulantes (9,11). La medicion de
metanefrinas fraccionadas en sangre y orina
(metanefrina y normetanefrina) son la herramienta
diagndstica de eleccidn, con una sensibilidad vy
especificidad en pacientes sintomaticos de 98% (6,15). La
velocidad de eritrosedimentacién y la proteina C reactiva
pueden estar elevadas, asi como la glicemia, por el alto
nivel de hormonas contrarreguladoras de la insulina
(6,8,9,13,14). Con respecto a los estudios de imagen, la
resonancia magnética mostré la imagen tipica
hiperintensa en T2, caracteristica de los tumores
cromafines, siendo la sensibilidad 90%-100% para el
diagnodstico (8,9,11,13,15).

El PET y el centellograma con 123/131I-MIBG
tienen igual desempeno para el diagndstico de tumo- res
no metastasicos, siendo superior el PET para los
metastdsicos. Este utiliza marcadores de actividad de
somatostatina (Ga-68 DOTATATE, 18F-
fluorodexiglucosa), cuya expresion es intensa en estos
tumores (6,9,13,15).

La anatomia patoldgica evidencid el clasico
patron histolégico denominado Zellballen (16).

La inmunohistoquimica fue coincidente
detectando positividad al marcador neuroenddcrino
cromogranina. La negatividad por inmunohistoquimica
de SDHB refleja una mutacion a nivel de la SDH, estando
ausente en las célulastumorales (17).

En relacidn con el aspecto genético, se encontré
una variante patogénica c.72+1G>A en heterocigosis, en
el gen SDHB, que codifica la subunidad B de enzima SDH.
Esta mutacion determina un cambio de secuencia que
afecta al sitio de corte y empalme del ARN conduciendo a
la pérdida de funcion de la proteina (PMID: 16199547). El
complejo SDH- mitocondrial esta implicado como enzima
en el ciclo de Krebs y en el transporte de electrones y
metabolismo oxidativo de la cadena respiratoria. Las
distintas subunidadesdela SDH (A, B, C, D) y otra proteina
codificada por un quinto gen (SDHAF2), necesaria para la
flavinacién de la subunidad A, son conocidos como SDHx
y estan relacionados con la supresion tumoral (6,9,12).

La presencia familiar de mutaciones en SDHx
causa los sindromes FCC/PGL heredados al no existir la
supresion o inhibicion tumoral. Se identifican tres
subgrupos moleculares de tumores con caracteristicas
clinicas, bioquimicasy deimagen particulares que ayudan
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a orientar el tratamiento y el seguimiento de los
pacientes: grupo 1 (A y B) relacionado con la
pseudohipoxia; grupo 2, relacionado con la sefalizacion
de las cinasas; grupo 3, relacionado con la sefializacion de
WNT (5,11,12). El subgrupo 1, al cual corresponde la
mutacion de la paciente, se asocia a presentacién en
edades mds tempranas, tumores multiplesy recurren- tes
con potencial diseminaciéon metastdsica (5,6,12).

El tratamiento de los FCC/PGL secretores es
médico y quirdrgico. Inicialmente es imprescindible el
control de la HA. Una rapida reduccion de la HA severa
hacia un valor normal conllevaria un riesgo
significativamente mayor de dafio neuroldgico o muerte
gue una reduccién controlada y paulatina (18). En el caso
clinico comentado, el tratamiento con calcioantagonistas
asociado a inhibidores de la enzima conversora de
angiotensina, redujo las cifras de forma lenta, fue efectivo
y bien tolerado, sin lograr la normalizacién de los valores.
Los antihipertensivos recomendados de primera linea
son los alfabloqueantes (7-14 dias previos a la cirugia),
seguidos por betabloqueantes si es necesario, siendo una
alternativa valida el uso de calcioantagonistas o la
metirosina (bloqueador de la tirosina hidroxilasa -
inhibidor de la sintesis de catecolaminas) (15,19,20). La
expansién de volumen es una medida recomendada
debido a que existe una disminuciéon del volumen
plasmatico circulante secundaria a vasoconstriccion
mediada por los receptores adrenérgicos al(9,19,20).

La intervencidn quirurgica sin preparacién previa
puede elevar significativamente la morbilidad y
mortalidad (8,19,20).

La tumorectomia puede realizarse por cirugia
convencional o laparoscépica incluyendo o no la
adrenalectomia ipsilateral (13,20). Las complicaciones en
el acto quirdrgico pueden ser: crisis hipertensiva o
arritmias malignasy en el posoperatorio la hipotensién. El
riesgo es mayor a mayor actividad adrenérgica previa y
aumenta con el tamafo tumoral. Una cirugia exitosa
deberia restaurar la PA normal dentro de la primera
semana del posoperatorio (15,16,19,20).

En el caso comentado la HA persistio en el
posoperatorio inmediato y alejado, sin repercusion en
6rganos blanco. Tuvo una respuesta excelente a los
inhibidores de la enzima de conversién (IECA), lo que se
explica por la hiperreninemia persistente. Luego de la
nefrectomia, la HA presentd una clara mejoria,
persistiendo aun valores en nivel limite.

La escision del tumor puede curar la HA causada
por la compresion extrinseca o por pseudoestenosis
vascular. En otros pacientes, la compresion cronica
conduce a la proliferacién de la miointima arterial, lo que
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provoca estenosis luminal persistente y resulta en
hipertensién persistente (3,10,21).

La aparicion simultanea de FCC e HA de etiologia
renal o renovascular es rara. El estudio de Gill y
colaboradores describié 87 casos, y posteriormente se
reportaron casos esporadicos (5,7,8,10, 21,22).

Se han propuesto diferentes mecanismos
fisiopatoldgicos: isquemia renal por compresion directa
del parénquima o del hilio, fistula arterio venosa renal,
obstruccion ureteral, aumento local prolongado de las
catecolaminas induciendo un vasoespasmo arterial con
“pseudoestenosis”, adherencia periarterial persistente
luego de la reseccidon del tumor, o displasia
neuroectodérmica generalizada con FCC vy
neurofibromatosis asociadas (5,8,10,21,22). También se
ha descripto la ocurrencia simultdnea pero
independiente de lesiones estendticas de la arteria renal
[por ejemplo, aterosclerosis, displasia fibromuscular que
aumentan la actividad del sistema renina-angiotensina-
aldosterona (SRAA)] (7). En algunas situaciones, la
hiperreninemia puede generarse por disminucion del
volumen plasmatico, restriccidn salinay uso de diuréticos
para el control de la HA o posible efecto estimulador
directo de catecolaminas. Por tal motivo, la medicion de
la actividad de la renina plasmatica en vena periférica no
siempre significa la presencia de estenosis arterial renal
(11,21,22).

Si bien la compresion extrinseca de la arteria
renal parece ser la asociacion mdas comun, en el caso
presentado, la compresién del parénquima renal por la
masa tumoral parece tener un rol patogénico. El
centellograma demostraba ausencia de parénquima
renal funcionante en polo superior del rifidn,
seguramente secundario a isquemia renal en ese sector.
El rifién siguidé evolucionando a una hipoatrofia renal
poscirugia, confirmado por la anatomia patoldgica renal,
sin hallarse estenosis anatémica de la arteria renal. La
literatura reporta algunos informes de hipertension por
compresion tumoral; en tres de éstos, la angiografia no
evidenciaba imagen de oclusion arterial o estenosis
circunscrita al hiliorenal (21,22).

Luego de las dos cirugias la nifia mantuvo cifras
de PA normales en el consultorio, pero levemente
elevadas en el MAPA, lo que constituye una HA
enmascarada (23). La paciente es monorrena quirurgica,
con funcién renal normal, siendo portadora de una
enfermedad renal crénica (ERC) estadio 1. La HA es un
problema frecuente en todos los estadios de la ERC,
constituyendo a su vez un mecanismo de progresion,
entre los que se encuentra el rol del SRAA. Por tal motivo,
los antagonistas del SRAA son drogas de primera opcidn
en estos casos, y el objetivo de PA se encuentra entre los



M El alcance de Montebio SRL.
MONTEBIO esta creciendo...

Luego de mas de 15 anos de trayectoria, hoy ofrecemos soluciones al sector diagnéstico y de investigacion &
desarrollo de la mano de renombradas marcas y nos proponemos incorporar mas productos innovadores.
Nuestros test rapidos MONTEBIO® merecen un lugar especial dentro de nuestro portfolio. Es por ello que les
presentamos a CELEREST®, la nueva marca que identificara a nuestros ya conocidos test.

Nuestros test rapidos MONTEBIO® son ahora CELEREST®.

QCELEREST

Controllab SIEMENS

Codo con codo contigo

MEDCAPTAIN_ ) 2 SD BIOSENSOR

Los tests CELEREST® vienen en las mismas presentaciones que los tests MONTEBIO®
y cuentan con la aprobacion de ANMAT.
CELEREST®), la evolucion de MONTEBIO®

Oficina y Depésito: Vera 575 (Capital Federal) | Tel/FAX: (+54 11) 5263-7700 (Rotativas) | info@montebio.com.ar | www.montebio.com.ar




percentiles 50 y 75 para lograr una éptima
nefroprevencion y salud cardiovascular. EIl MAPA es una
guia para lograr el nivel de PA deseado, agregando
precision para la evaluaciéon y el manejo de la HA en nifios
y jovenes (23,24). En este caso, ademas, no debemos
dejar de lado un pilar esencial en el manejo de la HA, que
es el tratamiento higiénico-dietético: dieta hiposddica,
con aporte calérico adecuado para revertir el sobrepeso,
supervisada con nutricionistay ejercicio reglado (25).

Con respecto a la evolucién tumoral alejada, el
riesgo de un segundo tumor primario puede llegar a 50%
en 30 afios y es mayor en la enfermedad hereditaria
(6,9,12). Las lesiones metastasicas tienen una histologia y
bioquimica iguales al tumor benigno diferencidandose en
su capacidad de invasidon regional y diseminacion a
distancia. Los tumores son de crecimiento relativamente
lento, lo que explica la necesidad de un seguimiento
prolongado (12). En un estudio de Jochmanova I. y
colaboradores (26), en 64 pacientes con mutaciones en
SDHB, el 70% presentd metastasis con una medianade 16
afios luego del tumor inicial, la mayoria de éstas se
identificaron durante los dos primeros afios posteriores al
diagndstico. La tasa de supervivencia calculada a cinco
anosfue de 100%, alos 20afosde 77,7%(12).

La importancia de conocer la genética en este
caso radica en los controles futuros que requerird la
paciente y el riesgo de los familiares de primer grado de
padecer condiciones autosémicas dominantes
relacionadas y de ser portadores de enfermedades
autosdmicas recesivas relacionadas con gen SDHB, por lo
cual deben ser estudiados (27,28). En un futuro alejado, la
paciente deberd recibir consejo genético cuando
planifique un embarazo.

No encontramos en la bibliografia una
vinculacion entre el antecedente de la hermana con HA
renovasculary el caso descripto (29,30).

> >2> CONCLUSIONES

Describimos el caso de una escolar con
diagndstico de HA severa, sin dafio de érganos blanco,
secundaria a un feocromocitoma de causa genética,
tratado exitosamente. A ésta se asocid otra causa de HA,
una hipotrofia renal homolateral, probablemente a
consecuencia del tumor por diferentes mecanismos, con
compro- miso vascular de ramas intrarrenales. Por tal
motivo, requirié una segunda cirugia, siendo
nefrectomizada. Actualmente es una paciente
monorrena, con funcién renal normal e HA leve
enmascarada, y portadora de una mutacién genética.
Debera recibir un seguimiento multidisciplinario, con
medidas de nefroprevencidn, y monitorizacion por el
riesgo de recidiva tumoral y de malignizacion.
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Factores de riesgo cardiovascular en mujeres

en etapa de perimenopausia y postmenopausia

>>> Este estudio analiza cémo lareduccion de estrégenos durante la perimenopausia
y la posmenopausia incrementa los riesgos de hipertensién, diabetes, obesidad,

tabaquismo, y sedentarismo.
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RESUMEN
Fundamento: las mujeres durante la edad

reproductiva presentan un factor protector frente a la
enfermedad cardiovascular debido al efecto de los

estrégenos sobre el endotelio vascular, pero durante la
perimenopausiay la posmenopausia, ocurren estados de
hipoestrogenemia que ocasionan un incremento en el
riesgo de enfermedad cardiovascularyla muerte.

Objetivo: determinar la frecuencia de los
principales factores de riesgo cardiovascular en mujeres
perimenopausicasy posmenopausicas.

Método: se realizd un estudio de corte
transversal en 332 mujeres que acudieron a la consulta de
climaterio y menopausia del Policlinico Universitario 19
de Abril del municipio Plaza de la Revolucidn, durante el
periodo 2018-2020. Las variables estudiadas fueron:
hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2, sobrepeso
y obesidad, obesidad abdominal, hipercolesterolemia
tabaquismo, sedentarismo, perimenopausia y
posmenopausia. Se determiné la media y la desviacidn
estandar en las variables que lo requerian vy las tipicas
medidas de asociacion (Odds Ratios y coeficientes de
contingencia) para evaluar las asociaciones binarias entre
las variables.

Resultados: los factores de riesgo cardiovascular



i TEMPORADA DE VERANO
EN CAMINQO!

Prepararse siempre nos deja primeros
en la linea de largada

Con la llegada del calor y las lluvias, es momento de
estar preparados contra el DENGUE

SOLUCIONES DISPONIBLES:

WGene DENV RT Detection

X 100 det (1060089)

WL Check Dengue NS1
X 25 det (1691807)

Consulte con su asesor comerciak

wlargentina@wiener-lab.com =

www.wiener-lab.com

€ Wiener lab.

(@] @Wienerlabgroup
O Wiener lab. F



tienen una elevada frecuencia en la etapa de
posmenopausia con respecto a la etapa de
perimenopausia, con prevalencia del sedentarismo con
214 pacientes (78,7 %), seguido del exceso de peso con
179 pacientes (65,8 %). Las pacientes que tuvieron 3
factores de riesgo, representaron el 82,1 % de las
pacientes, mientras las que tuvieron 7, representaron el
94,7 % en etapa de posmenopausia.

Conclusion: la alta prevalencia de factores de
riesgo aterosclerdtico en etapa de posmenopausia,
resalta la necesidad de estrategias preventivas
especificas para reducir la carga cardiovascular en
mujeres climatéricas.

Palabras clave: mujeres, factores de riesgo de
enfermedad cardiovascular, menopausia,
posmenopausia, perimenopausia

>>> INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular es la principal
causa de muerte en hombres y mujeres en todo el
mundo, en las mujeres menores de 50 afios, su incidencia
es muy baja e inferior a las que se dan en hombres de la
misma edad. Después de los 50 afios, se tiende a coincidir
con el climaterio, laincidencia se nivelay se presenta una
alta morbilidad y mortalidad. El aumento observado es
mayor que el percibido a la misma edad en los hombres,
lo que sugiere a la menopausia como un factor de riesgo
potencial para la enfermedad cardiovascular
independiente del envejecimiento. (1,2,3)

Las enfermedades cardiovasculares son la
principal causa de mortalidad en las mujeresy esto ocurre
a mas féminas que todas las formas de cdncer
combinadas y, aun asi, solo el 44 % de ellas, reconocen
gue la enfermedad cardiovascular es su mayor amenaza
para la salud, una de cada tres mujeres muere cada afio
por esta causa. Muchas priorizan enfermedades como el
cancer de mama o la osteoporosis, aunque estas tienen
un menorimpacto en términos de mortalidad. (4,5,6)

Las enfermedades cardiovasculares en Cuba
estuvieron entre las principales causas de muerte segun
sexo entre el afio 2022 y 2023. Las enfermedades
cardiovasculares fueron la primera causa de muerte en la
mujer en esos anos. (7)

La esperanza devidaal nacer en Cuba, se ubicé en
el periodo 2018-2020 en los 77,70 afios, el indicador
calculado expresa en las mujeres una esperanza de vida al
nacer de 80,15 aios y en los hombres de 75,33 afios. (8)
Estos valores hacen que se reconozca entre los paises del
mundo de mas alta esperanza de vida al nacer. En la
poblacién femenina esto significa que casila tercera parte
de suvidatranscurre después de lamenopausia.
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Es un hecho incuestionable, que las mujeres
estan protegidas de las enfermedades cardiovasculares
debido a los estrégenos, hormonas sexuales con diversos
efectos beneficiosos. Durante la perimenopausia y
posmenopausia, la disminucidon de estrégenos genera
cambios metabdlicos que favorecen un perfil lipidico
aterogénico, aumento de la presion arterial y alteraciones
en la funcién endotelial. Estos cambios incrementan la
susceptibilidad a la formacién de placas aterosclerdticas.
Ademas, factores de riesgo clasicos como: el
sedentarismo, la obesidad, la hipertension y el
tabaquismo son altamente prevalentes en esta
poblacién. Los estrégenos logran explicar, en parte, el rol
protector frente al desarrollo de la enfermedad
cardiovascular en las mujeres durante la edad fértil, y su
déficit en la menopausia y la posmenopausia explicaria el
aumento de dichas enfermedades en este grupo
poblacional. (1,6)

Comprender la distribucidén y el impacto de estos
factores de riesgo cardiovascular en mujeres
perimenopadusicas y posmenopausicas es primordial para
trazar intervenciones efectivas de prevencidén
cardiovascular, por tanto, se realiza este estudio con el
objetivo de: determinar la frecuencia de los principales
factores de riesgo cardiovascular en mujeres
perimenopausicasy posmenopausicas.

~>> METODOS

Se realizé un estudio de corte transversal, con el
objetivo de determinar la frecuencia de los principales
factores de riesgo cardiovascular en mujeres
perimenopausicas y posmenopadusicas de 40 a 64 afios
que acudieron a la consulta de climaterio y menopausia
del Policlinico Universitario 19 de Abril del municipio
Plaza de la Revolucidn, en La Habana, en el periodo de
enero 2018 aenero2020.

El universo del estudio estuvo representado por
332 pacientes de 40 a 64 afios, que acudieron a la
consulta en ese periodo de tiempo, aceptaron participar
en la investigacion y cumplieron los criterios de inclusion:
residir en el drea de salud del policlinico. Se considerd
criterio de exclusién, padecer diabetes tipo mellitus tipo 1
y estar o haber estado bajo tratamiento con terapia
hormonal de reemplazo.

Serecogieron las siguientes variables:

-Edad.

-Factores de riesgo de la aterosclerosis (FRA):
sobrepeso/obesidad, obesidad abdominal, hipertensién
arterial (HTA), diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
hipercolesterolemia, tabaquismo, sedentarismo.
-Indicadores antropométricos: indice de masa corporal



(IMC). Circunferencia de la cintura (CC).
-Perimenopausia.
-Posmenopausia.

A las mujeres que aceptaron participar en el
estudio, se les aplicé en la consulta el modelo de
recoleccion del dato primario validado por el Centro de
Investigaciones y Referencias de Aterosclerosis de la
Habana (CIRAH), que se utiliza para facilitar las
investigaciones de aterosclerosis en investigaciones en la
comunidad.

Las variables estudiadas fueron: hipertensién
arterial, diabetes mellitus tipo 2, hipercolesterolemia,
tabaquismo (se exploraron seglin antecedentes
personales) sobrepeso, obesidad, obesidad abdominal
(seglin medidas antropométricas) y sedentarismo (se
consideraron sedentarias aquellas mujeres que trabajan
sentadas o de pie y no realizan ninguna actividad fisica
complementaria, el cdlculo no esta exento de errores,
pero brinda unaidea de aquellas mujeres que tienen poca
o0 ninguna actividad fisica, es decir, sedentarias e
hipocinéticas).

Para la evaluacion de la acumulacion y
distribucidn de tejido adiposo se utilizd el IMC o indice de
Quetelet, que se define como el peso en kg dividido por la
talla expresada en metros y elevada al cuadrado. Segun
Garrow, se puede clasificar a los sujetos en cuatro grados,
deacuerdoal IMC.(9)

-Normopeso-Grado0: (IMC: 20-24,9kg/m?2).
-Sobrepeso-Gradol: (IMC: 25-29,9 kg/m2).
-Obesidad-Grado II: (IMC:>=30-39.9 kg/m2).
-Obesidad-Grado Il (IMC >40kg/m?2).

Las mediciones antropométricas se realizaron
por la investigadora principal, con equipos calibrados y
supervisados antes de comenzar el estudio y durante
este.

La CC se tomo con una cinta métrica flexible, se solicitd a
la paciente despejar esta zona. Se marcé un punto
intermedio, entre el margen costal inferior y la espina
iliaca anterosuperior, en bipedestacién y en un plano
paralelo al suelo tras una espiraciéon poco profunda vy
luego se colocd la cinta métrica en el punto intermedio,
alrededor de la cintura y se midid la circunferencia. Se
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consideraran valores normales < 88 cms segun los
criterios del National Colesterol Education Program
/Adult Treatment Panel 11 (NCEP/ATP Ill), (por sus siglas
eninglés).

La variable perimenopausiay posmenopausia, se
evalud segun Ill Consenso Cubano sobre Climaterio y
Menopausia:(10)

-Perimenopausia: desde el inicio de los sintomas
climatéricos hasta la menopausia, se define por la
aparicién de cambios en el patron menstrual
acompafiados o no de sintomas vasomotores y/o
psicolégicos.

-Posmenopausia: etapa que se extiende desde la
menopausia (amenorrea mayor de 12 meses) hasta los 64
afos, que asuvezse subdivide en:

-Etapa temprana: se refiere a los 5 primeros afios de
posmenopausia.

-Etapa tardia: desde 5 afnos después de la menopausia
hasta los 64 afios.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica del
area de salud, se tomaron en consideracion los criterios
éticos para la investigacion en seres humanos. Se le
solicité a cada paciente su consentimiento informado,
antes de ser incluida en la investigacidn. Se explicaron los
objetivos del estudio y la garantia de la confidencialidad
de los datos, asi como la posibilidad de abandonar el
estudio, sin consecuencia para su atencién posterior en el
areadesalud.

Con la informacidn obtenida se cred una base de
datos en Microsoft Excel que fue posteriormente
exportada a SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) (por sus siglas en inglés) versién 27.0, para
Windows. Se crearon tablas de distribucidn de frecuencia
con valores absolutos (nimero de casos) y relativos
(porcentajes). Se determind la media y la desviacion
estandar en las variables que lo requerian para su
presentacion resumida en la poblacidn de mujeres de 40
a 64 afiosy las tipicas medidas de asociacién (Odds Ratios
y coeficientes de contingencia) para evaluar las
asociaciones binarias entre las variables.

>>> RESULTADOS

El rango de edades que predomind fue el de 50 a
54 afios para un total de 135 (40,7 %). La media de la edad
fue de 53,40 afios, el color de la piel blanca y el grado de
escolaridad universitario. En etapa de perimenopausia se
encontraban 60 pacientes (18,1 %) y en etapa de
posmenopausia (272) 81,9 %. El sedentarismo fue el
factor de riesgo cardiovascular que prevalecié, 257
pacientes para el 77,4 %, seguido del exceso de peso 213
(64,2 %)y del tabaquismo 180 (54,2%). (Tabla 1).
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> > Tabla 1. Distribucién de los factores de riesgo en
la poblacién estudiada

Factores de riesgo No. %

Sedentarismo 257 174
Exceso depeso 213 642
Tabaquismo 180 34,2
Hipertension arterial 176 53.01
Obesidad abdominal 163 497
Hipercolesterolemia 125 . T
Diabetes mellitus tipo 2 47 142

A continuacién, se observa cémo los factores de
riesgo cardiovascular tuvieron una elevada frecuencia en
la etapa de posmenopausia con respecto a la etapa de
perimenopausia, con prevalencia del sedentarismo con
214 pacientes (78,7 %), seguido del exceso de peso con
179 pacientes (65,8 %). (Tabla 2).

> > Tabla 2. Distribucién de los factores de riesgo
cardiovascular segln etapa de perimenopausia y
posmenopausia

Etapa del climaterio

Factores de riesgo

S S Perimenopausia  Posmenopausia
n=60 n=272
Sedentarismo No. (%) 43 (71.1) 214 (78.7)
Exceso depeso No. (%) 34 (36.7) 179 (63.8)
Tabaquismo No. (%) 28 (46,7) 152 (55.9)
Hipertension arterial No. (%) 25(41.7) 151 (55.3)
Obesidad abdominal No. (%) 25(41.7) 140 (31.5)
Hipercolesterolemia No. (%) 21(35.0) 104 (38.2)
Diabetes mellitus No. (%) 6(10.0) 41(15.1)

Al agrupar los factores de riesgo cardiovascular,
se observa cémo en la etapa de posmenopausia aumenté
el porcentaje de los factores de riesgo agrupados con
respecto a la etapa de perimenopausia, por ejemplo, las
pacientes que tuvieron 3 factores de riesgo,
representaron el 82,1 % de las pacientes, mientras las que
tuvieron 7, representaron el 94,7 % en etapa de
posmenopausia. (Tabla 3).

> > Tabla 3. Distribuciéon seglin el nimero de factores
de riesgo de aterosclerosis y etapa de perimenopausia y
posmenopausia

Factores de—riesgov ] Etapa de climaterio

cardiovascular Perimenopausia  Posmenopausia Total

0 Ne.(%) 3(60.0) 2 (30.0) 5 (100)
1 No.(%) 5(192) 21 (80.8) 26 (100)
2 No.(%) 14 27.5) 37(72.5) 51 (100)
3 No.(%) 14(17.9) 64 (S2.1) 78 (100)
4 No.(%) 14167 70 (83.3) 84 (100)
5 No.(%) 9(13.6) 57 (86.4) 66 (100)
6  No.(%) 165.3) 18 (94.7) 19 (100)
7 No.(%) 0(0.0) 3 (100,0) 3 (100)

Al analizar los coeficientes de contingencia, que
aportan una medida de la asociacidon entre los factores de
riesgo cardiovasculares y la etapa de posmenopausia, se



observo la mayor asociacidn con la hipertension arterial,
seguido de la obesidad abdominal. (Tabla 4).

> > Tabla 4. Asociacion de la posmenopausia con los
factores deriesgo de enfermedad cardiovascular.

Factores de riesgo Coeficiente de

cardiovascular contingencia
Hipertension arterial 0,106
Obesidad abdominal 0.075
Exceso de peso 0.073
Tabaquismo 0.071
Sedentarismo 0.064
Diabetes mellitus 0,056
Hipercolesterolemia 0.026

>>> DISCUSION

Las enfermedades cardiovasculares son un grupo
de desérdenes del corazény de los vasos sanguineos, que
desde hace mas de 20 afios se mantienen como la
primera causa de muerte en todo el mundo.
Generalmente, se producen debido a la presencia de una
combinacién de factores de riesgo cardiovascular, que
son un estilo de vida o caracteristica bioldgica cuya
presencia incrementa la probabilidad de desarrollar o
morir como consecuencia de una enfermedad
cardiovascular en aquellas personas que lo presentan.
(11)

Existen diferencias entre hombres y mujeres, en
cuanto a estos factores de riesgo, los factores de riesgo
cardiovascular exclusivos del sexo femenino son, en la
mujer joven, el sindrome de ovario poliquistico,
tratamiento con anticonceptivos hormonales y la
menarquia precoz; en la mujer embarazada, la diabetes
gestacional, la hipertensién gestacional y el parto
prematuro; y en la mujer adulta, la terapia de reemplazo
hormonalyla menopausia.(11)

Las enfermedades cardiovasculares representan
la principal causa de muerte de las mujeres en todo el
mundo, tanto en edad fértil como después de la
menopausia y constituyeron alrededor del 30 % del total
de muertes en mujeres en 2021. Las mujeres, durante la
menopausia, experimentan un riesgo mayor de muerte
por enfermedades cardiovasculares, porque el efecto
protector de los estrégenos en esta etapa de la vida se
pierde y esto a su vez se asocia a una mayor prevalencia
de factores de riesgo cardiovascular como: la diabetes
mellitus, el sindrome metabdlico, la redistribucién de la
grasa corporal, el aumento de peso, la dislipidemia y la
sensibilidad insulinica, por lo tanto, la postmenopausia se

ha convertido en un factor de riesgo cardiovascular muy
importante y hace que las mujeres estén predispuestas,
no solo a una mayor mortalidad por esta causa, sino
también a presentar otras enfermedades o condiciones
que incrementan de forma adicional el riesgo
cardiovascular. (1,5,12)

En la menopausia confluyen una serie de factores
gue hacen que el riesgo de enfermedades
cardiovasculares pueda agudizarse. Alrededor de un 60 %
de las mujeres menopausicas padecen alguna
enfermedad crdénica, y son las enfermedades
cardiovasculares las que mayor tasa de morbilidad vy
mortalidad producen a partir de esta época, afines con los
cambios metabdlicos que ocurren durante la transicion
de perimenopausia a menopausia ya establecida. (13)

La menopausia se asocia con un aumento del
colesterol de lipoproteinas de baja densidad, lo que
contribuye a la dislipidemia aterogénica, por otra parte,
las mujeres en la posmenopausia a menudo
experimentan un aumento de la presion arterial sistdlica,
la pérdida de los efectos vasodilatadores de los
estrégenos contribuye al incremento de la rigidez arterial
y la hipertensién, lo que agrava el riesgo cardiovascular.
Ademas, durante esta etapa, la obesidad abdominal, se
puede incrementar debido a los cambios hormonales que
conducen a un aumento de la masa grasa total y grasa
visceral, lo cual estd relacionado con complicaciones
metabdlicas asociadas. (3,14,15)

Al mismo tiempo, la menopausia estd vinculada
con un aumento del estrés oxidativo y la inflamacidn
sistémica, procesos que estdn implicados en la
patogénesis de la aterosclerosis y otras condiciones
cardiovasculares. En cuanto a los trastornos metabdlicos,
la prevalencia del sindrome metabdlico, caracterizado
por un metabolismo alterado de la glucosa y resistencia a
la insulina, es mayor, lo que acrecienta el riesgo de
desarrollar diabetes tipo 2 y enfermedades
cardiovasculares.(14,15)

Durante la transicion menopausica, las mujeres
muestran numerosos cambios metabdlicos,
independientes del envejecimiento, que podrian explicar
el aumento de los eventos cardiovasculares asociados
con menopausia.

Una investigacion realizada en un total de 97
mujeres del Biobank de Oxford, un estudio prospectivo en
mujeres premenopdusicas y posmenopausicas que se
sometieron a absorciometria dual de rayos X, bioquimica
sanguinea y lecturas de presidn arterial antes y después
de la menopausia, proporciona evidencia de que a lo
largo de la transicién menopausica, se observan cambios
en la distribucion de la grasa corporal hacia una




distribucion mds similar al androide, junto con un
empeoramiento de los factores de riesgo cardiovascular
durante este mismo periodo. (3) Ambos estudios con
diferentes métodos de recoleccién de los datos,
evidencian, el aumento de los factores de riesgo
cardiovascular en la posmenopausia.

En estudio realizado en la consulta externa del
Servicio de Ginecologia del Hospital General San
Francisco del IESS (Quito Ecuador), (12) con el objetivo de
determinar el riesgo cardiovascular en mujeres
perimenopausicas y posmenopadusicas, mediante la
aplicacién de la escala de Framingham se estudiaron 350
mujeres, con edad media 56,1 afios; de las cuales 67,43 %
correspondieron a pacientes postmenopdusicas y 32,57
% a pacientes perimenopdusicas. En el estudio se
patentiza que los factores asociados a las mujeres
perimenopausicas y postmenopausicas, clasificados
segln grados de riesgo cardiovascular de Framingham
incluyeron: obesidad, falta de actividad fisica, diabetes,
osteoporosis, dislipidemiae HTA.

En el proyecto MENOVASC (11) un estudio
realizado en solo 18 mujeres entre 45 y 55 afios
perimenopadlsicas, asistentes a una farmacia
comunitaria, en Murcia, Espaia, a las cuales se les tomé
los niveles de colesterol y tension arterial, el 38,9 % tenia
hipertension arterial y el 44,4 %, niveles de colesterol
elevados, el 61 % presentaba sobrepeso y el 77,8 %
realizaba actividad fisica. En esta investigacién se trabajo
segln antecedentes patoldgicos personales, pero las
cifras no difieren en gran medida de las halladas en el
Proyecto, salvo la actividad fisica, que en este estudio un
gran porcentaje de mujeres larealizaban.

En una investigacidon ejecutada en Valencia,
Espafia, por Romero Alonso (13) en pacientes que
acudieron a una consulta privada de medicina general, se
observa, segun las encuestadas, que el 11,7 % tenia
diagnosticada hipertension arterial (5,5 % de las
perimenopdausicas vs 16,9 % posmenopausicas); el 21,1 %
decian tener hipercolesterolemia (5,6 %
perimenopausicas vs 33,3 % posmenopdusicas). La
prevalencia de diabetes tipo 2 fue del 3,7 % y la de
obesidad del 27 % en ambos casos sin diferencias seguin
estatus de menopausia, eran fumadorasyel 17,8 % de las
perimenopadsicas vs 25,6 % de las posmenopausicas, el
ejercicio fisico lo realizaba el 54,8 % de las
perimenopadsicas vs el 66,7 % de las posmenopausicas,
el 31,5 % de las perimenopausicas vs el 30 % de las
posmenopdusicas tenian exceso de peso, resultados que
engeneral difieren con los de esta investigacion.

Un estudio coreano(4) observacional
retrospectivo con analisis secundario, que utilizé los
datos de cohortes nacionales extraidos del Korean
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Genome and Epidemiology Study, (KoGES) que tuvo
como objetivo examinar la incidencia y los factores de
riesgo de las enfermedades cardiovasculares vy
cerebrovasculares entre las mujeres menopadusicas de 40
a 64 anos (edad media de las participantes de 54,57 + 6,15
afios), un seguimiento de 14 afos, halla que el 69,5 %
tiene sobrepeso, el 4 % fuma, el 5,8 % es diabética, el 39,8
% es hipertensa, el 35,3 % tiene una obesidad abdominal
(> 85 cm) y un 36,6 % el low-density lipoprotein (LDL)
elevado.

Enelafio 2023 se realiza en farmacias italianas(5)
una campana de prevencidn cardiovascular para evaluar
la eficacia de las actividades de cribado ofrecidas por las
farmacias y aumentar la conciencia sobre el estado de
salud cardiovascular en mujeres italianas mayores de 40
afios, que acuden de forma voluntaria; como resultado,
se evaluaron 1510 mujeres, el 84,7 % menor de 70 afos;
el factor de riesgo cardiovascular mas prevalente fue el
estilo de vida sedentario (57,9 %), seguido de
sobrepeso/obesidad (44,3 %), hipercolesterolemia
(37,9 %), hipertension (31,3 %), tabaquismo (20,6 %) y
diabetes (5 %), 1 de cada 4 mujeres fue clasificada como
con mayor riesgo cardiovascular. Aunque la metodologia
de este estudio es diferente a la de este, es de destacar
que coinciden el sedentarismo y el exceso de peso, como
los factores de riesgo prevalentes.

Los resultados confirman la alta prevalencia de
factores de riesgo aterosclerdtico en mujeres en
posmenopausia, resultados que coinciden con los de
estudios previos que evidencian el impacto del déficit
estrogénico en la salud cardiovascular. El sedentarismo, el
exceso de peso, el tabaquismo son factores modificables
que deben abordarse prioritariamente con estrategias
preventivas. La hipertensién comuin en esta etapa,
requieren vigilancia y tratamiento oportuno para evitar
complicaciones. Estos hallazgos subrayan la importancia
de programas integrales de salud dirigidos a mujeres
climatéricas, que incluyan educacién, promocién de
estilos de vida saludablesy control médico regular.

Se observé una mayor prevalencia de factores de riesgo
en mujeres posmenopdusicas comparadas con
perimenopausicas. La posmenopausia se asocia con una
elevada frecuencia de factores de riesgo aterosclerético,
especialmente, hipertensién arterial y obesidad
abdominal. La identificacién temprana y el manejo
adecuado de estos factores son esenciales para reducir la
carga cardiovascularen mujeres climatéricas.
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Aplicaciones y'retos de ChatGPT
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en la medicina de laboratorio

Estearticulorevisaeluso de ChatGPT y otros chatbots, destacando tanto ventajas

como limitaciones. Enfatiza la necesidad de evaluar la fiabilidad y veracidad de la
informacién generada con herramientas especificas que garanticen la calidad de Ia
informacion.
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>>> RESUMEN

La rapida evolucidn de la inteligencia artificial ha
permitido desarrollar chatbots con un enorme potencial
en campos como el de la medicina, especialmente en el
laboratorio clinico. Realizamos un andlisis sistematico de
las ventajas e inconvenientes que supone la utilizacién de
chatbots en este campo, profundizando en sus posibles
aplicaciones para el diagndstico de enfermedades. La
fiabilidad y veracidad cientifica de los chatbots se ven

determinadas por diversos factores, entre los que se
encuentran la calidad de los datos, los sesgos de los
modelos, la proteccidn de la privacidad, y los requisitos
de retroalimentacion del usuario. Sin embargo, el marco
juridico existente, como la Ley sobre inteligencia artificial
(IA) de la UE, no garantiza por si solo la veracidad y
fiabilidad de los contenidos, por lo que no podemos
depender Unicamente del mismo, haciendo necesario el
empleo de dos herramientas de evaluacién, METRICS y
CLEAR, herramientas disefiadas para evaluar de manera
integral la calidad de la informacion relacionada con la
saludgeneradaporlA.

Palabras clave: ChatGPT; chatbots; laboratorio clinico;
ventajas; desventajas

>>> INTRODUCCION

La inteligencia artificial (1A) fue conceptualizada
por primera vez en 1950 por la pregunta fundamental
planteada por Alan Turing “éPueden pensar las
maquinas?”, que sentd los fundamentos tedricos de este



campo de conocimiento (1).

El término “inteligencia artificial” fue
oficialmente acuiiado en 1956 por John McCarthy et al.
en la Conferencia de Dartmouth, dando asi lugar al
nacimiento de la IA como una disciplina cientifica propia

(2).

La IA abarca un amplio espectro, desde la
inteligencia artificial general (IAG), que trata de replicar
la inteligencia humana, hasta la inteligencia artificial
estrecha (IAE) o débil, centrada en tareas especificas. En
un principio, la 1A empleaba algoritmos basados en
reglas, como las reglas “si... entonces”, siendo estos
sistemas no adaptativos alin empleados actualmente en
muchos entornos clinicos. Sin embargo, los avances
tecnolégicos han permitido desarrollar métodos mas
sofisticados de IA, entre los que se encuentran los
algoritmos de aprendizaje automatico (ML, del inglés,
machine learning) y de aprendizaje profundo (DL, del
inglés, deep learning), mejorando asi el anélisis de datos,
el reconocimiento de imagenes y la prediccidon de
enfermedades en el diagndstico clinico.
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disefio creativo de contenidos. Los LLM han
revolucionado la interaccion médico-paciente al simular
las conversaciones humanas, lo que ha modificado los
patrones de comunicacién tradicionales en el campo dela
salud (4). Aunque los chatbots de IA pueden mejorar la
alfabetizacion en salud, responder con rapidez a
preguntas frecuentes sobre pruebas analiticas y ayudar a
interpretar los resultados de las mismas, sus aplicaciones
siguen encontrandose en fase inicial y los riesgos vy
dificultades asociados a los mismos precisan ser
abordados (5, 6). Cuando a los pacientes no se les
proporciona con prontitud una explicacién de los
resultados de las pruebas analiticas, estos suelen recurrir
a internet para buscar informacidn, lo que puede derivar
en desinformacién y riesgos para la salud (7-9). Ademds,
el rendimiento de los diferentes modelos de chatbot varia
significativamente, influenciado por factores como las
configuraciones del modelo, la diversidad de las
indicaciones y las metodologias de evaluacion (10-12).
Los chatbots de IA tienen la capacidad de generar
informacién aparentemente creible pero imprecisa en
realidad, por lo que es necesario que tanto los médicos
como el personal del laboratorio sean conscientes de las
ventajasy limitaciones de estas herramientas (13, 14).

El propdsito de la presente revision es realizar
una sintesis de las ventajas y limitaciones de emplear
chatbots en el laboratorio clinico, asi como analizar las
dificultades que esta practica plantea y dar orientacion
para futuras investigaciones en el contexto del
laboratorio clinico. Asi mismo, proporcionamos algunas
referencias de gran utilidad sobre el empleo de chatbots,
dirigidas al personal de laboratorio, favoreciendo de esta
formalaintegracion delalA enla medicina.

Necesidades y estado actual de la inteligencia artificial

Los informes de medicina de laboratorio son
determinantes en la toma de decisiones clinicas, ya que
influyen de manera sustancial en el diagndstico y eleccién
de tratamientos, jugando un papel crucial en el manejo
de los pacientes. Sin embargo, la complejidad de dichos
informes suele hacer que estos resulten confusos para los
legos en la materia, llevando a no pocos pacientes a
buscar informacidn en los chatbots cuando presentan
problemas de salud. Algunos estudios sefialan que el 78 %
de los usuarios de ChatGPT tienden a emplearlo para
realizar un autodiagnéstico, lo que subraya la significativa
demanda existente de fuentes fiables de informacion
sanitaria (15). Segun el estudio realizado por Giardina et
al.,el46 % de los pacientes hacen uso de las busquedas en
internet para interpretar los resultados de sus pruebas
analiticas, lo cual también refleja la dificultad que estos
encuentran a la hora de evaluar la gravedad de los
resultados (5). La ausencia de informacion clara en un
plazo razonable de tiempo puede agravar la
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preocupacion y dificultad de los pacientes para
interpretar los resultados. Asi mismo, el estudio realizado
por Kopanitsa revela una mayor probabilidad de que los
pacientes que reciben explicaciones generadas
automaticamente presenten una mejor adherencia al
seguimiento (71 %), en comparacién con aquellos a los
gue Unicamente se les proporcionan los resultados de las
pruebas (49 %). Los pacientes suelen apreciar la prontitud
de dichas aclaraciones, lo que evidencia el enorme
potencial de los nuevos métodos de comunicacion para
mejorar notablemente la experiencia del paciente, asi
como los resultados clinicos (16).

Se han observado caracteristicas jerarquicas
significativas en la percepcion y aceptacién de la IA por
parte del personal clinico (17-19). La mayoria de los
encuestados abogan por el uso de la IA como una
herramienta complementaria, valorando especialmente
su utilidad para el analisis de datos. En las
autoevaluaciones, los médicos mas jovenes (<45 afios)
evidencian un menor conocimiento de la IA en
comparacién con sus colegas, si bien manifiestan una
mayor disposicidon hacia el aprendizaje continuo. Por otro
lado, el nivel de formacidn es determinante en los niveles
de ansiedad, ya que los pacientes con estudios superiores
manifiestan una menor preocupacién por los errores de
la 1A, debido a su mayor capacidad para comprender
aspectos técnicos.

Cabe sefalar que el personal de laboratorio
muestra una profunda preocupacién por la pérdida de
empleos (32 %), frente aquellos que ocupan puestos de
direccion que presentan una menor inquietud al respecto
(25 %). Los modelos multimodales de IA pueden mitigar
las limitaciones de alfabetizacion en IA del personal de
laboratorio integrando diversos tipos de datos (p.ej.
imdagenes morfoldgicas, biomarcadores celulares, y
parametros bioquimicos) en un marco analitico unificado
(20). Los sistemas multimodales son capaces de combinar
redes neuronales convolucionales (CNN, por sus siglas en
inglés) para extraer las caracteristicas espaciales de los
frotis de sangre, con modelos basados en grafos para
analizar las redes de interaccion celular y con algoritmos
de regresién para interpretar las tendencias en los
pardmetros bioquimicos (21, 22). Esta integracidn
evitaria tener que sintetizar manualmente los datos,
automatizando tareas de elevada complejidad, como la
identificacién de células displasicas en la leucemia, y
determinando la correlacidn entre las anomalias
morfoldgicas y las alteraciones en los pardmetros
biogquimicos (p.ej. niveles elevados de lactato
deshidrogenasa). Para mejorar la accesibilidad, se
pueden integrar estos modelos en plata- formas sencillas
con interfaces intuitivas que incluyan funciones como
cargar imagenes arrastrandolas y soltandolas y la
generacién automatica de informes obviando



complejidades técnicas. Asi mismo, la incorporaciéon de
componentes de IA (XAl, por sus siglas en inglés) como
los mapas de calor que resaltan caracteristicas celulares
esenciales o los resimenes en lenguaje natural de
correlaciones bioquimicas, permite al personal de
laboratorio validar los resultados sin que ello requiera un
elevado nivel de cono- cimientos técnicos. Al agilizar los
flujos de trabajo y proporcionar informacién
contextualizada, los modelos multimodales salvan la
brecha entre las capacidades de la IAy las tareas practicas
de laboratorio, reforzando la confianza y la adopcién de
esta tecnologia incluso entre aquellos con una formacion
limitadaenA.

Actualmente, las plantillas de los laboratorios
cuentan con una formacién en IA alarmantemente
insuficiente, habiendo demostrado unas competencias
sélidas en IA solo el 10,8 % de estos profesionales, siendo
la proporcidn aun menor entre los informaticos de los
hospitales terciarios, en comparacién con los centros
sanitarios privados. Estas diferencias notables quedan
evidenciadas por el hecho de que el 89,7 % de los
encuestados haya declarado necesitar urgentemente
formacion en IA. Sin embargo, el 47,2 % de los
laboratorios encuentran dificultades significativas a la
hora de implementar con eficacia las tecnologias de IA,
principalmente debido a la falta de equipos de asistencia
técnicaadecuados (23).

Existen discrepancias significativas entre los
agentes implicados, relativas a la asignacion de
responsabilidades en los errores médicos relacionados
conelusodelA(24-26). Las encuestasindican que el 66,7
% de los encuestados abogan por una responsabilidad
compartida entre los usuarios y los fabricantes, frente a
algunos que consideran que toda la responsabilidad por
los productos con fallos de disefio deberia recaer
exclusivamente sobre el fabricante. Los médicos se
inclinan por asignar una responsabilidad compartida
entre los fabricantes y las instituciones sanitarias,
afirmando que los fabricantes deberian ser los que
asuman la principal responsabilidad si las herramientas
de IA han sido sometidas a un proceso riguroso de
validacién y cumplen con los requisitos de calidad
aplicables (26, 27).

Integracion de las interfaces HL7- FHIR/LIS y aspectos
relacionados con la privacidady la seguridad

Para conseguir una implementacién practica de
los chatbots de IA en el laboratorio, es necesario
integrarlos de forma sélida en la infraestructura
existente, especialmente a través de interfaces
estandarizadas como Health Level 7 Fast Healthcare
Interoperability Resources (HL7-FHIR) y Laboratory
Information Systems (LIS) (28, 29). HL7-FHIR permite el

intercambio

interoperable de datos entre el modelode 1Ay la
base de datos del laboratorio, garantizando el acceso en
tiempo real alos resultados estructurados de las pruebas,
el historial de los pacientes, y los criterios diagndsticos
(28-31). La interpretacion de perfiles bioquimicos
mediante la aplicacion de la |A se podria mejorar a través
de la comunicacién bidireccional con los LIS, lo que
permitiria generar alertas sobre valores criticos o realizar
un analisis contextual de datos longitudinales (31). Sin
embargo, dicha integracion requiere de la aplicacién de
robustos protocolos de ciberseguridad destinados a
salva- guardar datos clinicos sensibles. Entre los
requisitos basicos de confidencialidad y seguridad se
encuentran el cifrado de extremo a extremo de las
transmisiones de datos, controles de acceso por
funciones que cumplan la legislacién vigente, como el
Reglamento General de Proteccion de Datos (RGPD)y la
Ley de Portabilidad y Responsabilidad del Seguro Médico
(HIPAA), asi como la realizacidn de auditorias periddicas
destinadas a detectar posibles vulnerabilidades.

Aplicacion de chatbots a la inteligencia artificial en la
medicina de laboratorio

Actualmente, el empleo de la IA se ha extendido
a disciplinas como la radiologia, para el reconocimiento
de imdgenes, si bien su utilizacion en la medicina de
laboratorio se encuentra en fase inicial. Esto se debe
principalmente al hecho de que la interpretacion de los
informes de laboratorio implica un enorme numero de
variables cuantitativas y cualitativas, tales como los
sintomas, el historial médico, y los resultados analiticos
(32), lo cual exige una aiin mayor complejidad y precisién
de los modelos de IA. Desde el lanzamiento de ChatGPT
en 2022, este ha atraido el interés de la comunidad
médica, habiéndose realizado importantes estudios
sobre su rendimiento en los examenes de habilitacion
médica, su viabilidad a la hora de responder a las
preguntas de los pacientes, y su capacidad para ayudar a
los médicos en la resolucion de problemas clinicos,
evidenciado su potencial aplicacién en la medicina de
laboratorio (33—35).

Capacidades de ChatGPT en la medicina de laboratorio

Si bien no ha sido entrenado especificamente
para procesar datos clinicos, se ha demostrado la
viabilidad de emplear ChatGPT en la medicina. Munoz-
Zuluaga et al. llevaron a cabo un estudio en el que le
realizaron 65 preguntas a ChatGPT relativas a multiples
temas para evaluar sus capacidades y veracidad a la hora
de responder a preguntas relacionadas con la medicina
de laboratorio (36). Segun los resultados obtenidos,
ChatGPT contestd correctamente al 50,7 % de las



preguntas, dio una respuesta incompleta o parcialmente
correcta al 23,1 % de las preguntas, ofrecié informacién
incorrecta o engafiosa en el 16,9 % de las preguntas, y
proporcioné una respuesta irrelevante al 9,3 % de las
cuestiones. Cabe mencionar que las respuestas correctas
solian referirse a preguntas relacionadas con
conocimiento médicos o técnicos basicos (59,1 %),
mientras que los errores se solian producir en las
preguntas relacionadas con procedimientos o
reglamentos sobre procedimientos de laboratorio (31 %).
Aunque GPT-4 presenta mejoras significativas en relacién
a su veracidad, aun siguen siendo evidentes sus
limitaciones en algunos campos. Girton et al. evaluaron la
capacidad de ChatGPT para responder a 49 consultas
reales realizadas por pacientes en plataformas de redes
sociales como Reddit y Quora relativas a sus pruebas
analiticas, y compard las respuestas con aquellas
proporcionadas por estudiantes de medicina (37). Los
revisores tendian a preferir las respuestas de ChatGPT
por encima de las aportadas por los profesionales
médicos. Este hallazgo subraya la evolucion de ChatGPT a
la hora de manejar cuestiones clinicas complejas,
revelando asi mismo carencias en la formacién de los
profesionales médicos en este campo. Aproximadamente
la mitad de las respuestas de los estudiantes de medicina
fueron calificadas como “inadecuadas”, frente a menos
del 10 % de las respuestas de ChatGPT (37). La escasa
atencién prestada a la medicina de laboratorio durante la
formacion médica podria contribuir a que incluso a los
médicos mdas experimentados les resulte dificil
proporcionar respuestas de calidad a preguntas reales.

Otro estudio compard las respuestas de tres chatbots

(ChatGPT, Gemini y Le Chat) con las
proporcionadas por médicos colegiados en consultas
online (38). En términos generales, los chatbots fueron
superiores a los médicos en las consultas online a la hora
de interpretar los resultados del laboratorio. Aunque los
médicos online quedaron en primer lugar en el 60 % de
los casos, Gemini recibié una puntuacién inferior en solo
el 39 % de los casos. ChatGPT presentd una calidad y
veracidad similares a los de los médicos humanos. Sin
embargo, los chatbots mostraron una mayor tendencia a
sobreestimar la gravedad clinica (incidencia del 22—33 %)
frente a una tasa de sobreestimacion de 1,0 % entre los
médicos. Esto evidencia la dificultad de los chatbots a la
hora de procesar informacidon contextual compleja e
interpretar datos analiticos, pudiendo la ausencia de
patrones de referencia unificados dar lugar a
interpretaciones incongruentes de los datos analiticos de
los pacientes (38).

Implementacion de los chatbots para el diagndstico en el
laboratorio clinico
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Los recientes avances en el campo de la
inteligencia artificial han animado a la comunidad
cientifica a analizar su capacidad para lainterpretacion de
datos bioquimicos. Kaftan AN et al. demostraron la
heterogeneidad en los niveles de veracidad de los
modelos de IA (Copilot, Gemini) en el andlisis de datos
biogquimicos (39). Copilot mostré un rendimiento
superior en todas las métricas de evaluacidn, logrando
ventajas estadisticamente significativas en la
interpretacion de parametros bioquimicos, frente a otros
modelos. Esto indica que su capacidad superior de
procesamiento de datos radica en su sofisticada
arquitectura algoritmica. Aunque el rendimiento de los
otros modelos fue inferior al de Copilot, sus capacidades
en campos especializados siguen haciendo de ellas
herramientas Utiles para su aplicacién en tareas clinicas
especificas (39).

La precisién diagndstica y el rdpido
procesamiento de datos que la microbiologia exige
confieren a esta disciplina un valor estratégico especial a
la hora de integrar la inteligencia artificial (1A) en la
practica clinica. La IA ha demostrado poseer una gran
capacidad para mejorar la eficiencia en la toma de
decisiones clinicas y optimizar el manejo de
enfermedades infecciosas, redundando en mejores
resulta- dos clinicos. Sin embargo, es necesario seguir
mejorando los sistemas de IA en el manejo de escenarios
clinicos complejos y la generacidon de respuestas
contextualmente apropiadas, con el fin de garantizar su
relevancia clinica (40). Cabe sefialar que ChatGPT-4.0
presenta unas limitaciones notables a la hora de
responder a consultas relacionadas con las pruebas de
susceptibilidad a los antimicrobianos (41, 42). De manera
erronea, el modelo recomendo el uso de la clindamicina
para las infecciones por enterococo y no incluyd las
metodologias estdndar para la evaluaciéon de la
susceptibilidad a la polimixina. Una informacién errénea
podria inducir a errores en la practica clinica, dando lugar
a regi- menes terapéuticos ineficaces y a un posible
perjuicio para los pacientes.

Li Y et al. realizaron una evaluacién sistematica
delrendimiento de dos LLM, ChatGPT y Google Gemini, a
la hora de abordar consultas clinicas relacionadas con el
VHB (43). ChatGPT-4.0 tuvo un rendimiento general
superior, habiendo logrado una veracidad del 80,8 % en
las preguntas basadas en la evidencia, frente a Google
Gemini (73,1 %). El andlisis por especialidad revelé una
mayor utilidad diagndéstica de ChatGPT-4.0 en la
interpretacion serolégica del VHB, si bien Google Gemimi
proporciond descripciones mdas completas de sus
manifestaciones clinicas. Todos los modelos presentaron
importantes limitaciones a la hora de ofrecer estrategias
para la prevencién de la infecciéon por VHB,
especialmente en lo relativo a la vigencia de la
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informacién sobre vacunas. Asi, Unicamente Google
Gemini hizo referencia al consenso actualmente
existente, por el cual se recomienda la vacunacién
neonatal contra la hepatitis B en las 12 horas posteriores
al nacimiento.

Ademas, a pesar de las variaciones en la
veracidad, tanto ChatGPT como Gemini incumplieron la
instruccion de que el nivel de legibilidad de la respuesta
estuviera adaptado un nivel de 8° grado (13/14 afios)
(Flesch-Kincaid 10,2-11,4 grado), lo que dificulta su
comprension por parte de los pacientes. Estos hallazgos
subrayan la necesidad de que los resultados ofrecidos por
los LLM sean verificados por un médico, con el objeto de
garantizar tanto su interpretabilidad como la validez
clinica. El presente estudio comparativo aporta
informacién crucial sobre las ventajas e inconvenientes
de los modelos en relaciéon a su implementacién en la
clinica.

Inconvenientes multidimensionales de los chatbots de
saludenla prdctica clinica

Aunque los chatbots fueron disefiados vy
presentados como herramientas conversacionales mas
gue como herramientas para consultas sobre salud o de
apoyo a la toma de decisiones clinicas, han demostrado
poseer una capacidad asombrosa para detectar en
interpretar alteraciones analiticas. Esta capacidad se
evidencia en su eficacia para el procesamiento y analisis
de grandes volumenes de datos, una capacidad
especialmente notable de los grandes modelos de
lenguaje como ChatGPT. Sin embargo, dicho potencial se
ve limitado por algunas deficiencias, especialmente
porque estos modelos no han sido especificamente
entrenados ni optimizados para su uso en la generacién
de informes de medicina de laboratorio.

Dificultades en la aplicacion de ChatGPT en la
interpretacion de datos analiticos

La evaluacion del grupo de trabajo de la
Federacion Europea de Quimica Clinica y Medicina de
Laboratorio (EFLM) revela importantes limitaciones en el
uso clinico de ChatGPT a pesar de su capacidad para
generar “analisis de datos analiticos correctos en
términos generales y relevantes para la seguridad” (44).
Por otro lado, ChatGPT no identific6 marcadores de
enfermedad subclinica con valores en los limites de
normalidad. Por ejemplo, no tuvo en cuenta que los
niveles elevados de GGT no tienen por qué ser
necesariamente indicativos de dafio hepdtico, ni que una
distribucidn normal de la subpoblacidn de leucocitos no
garantiza la integridad del sistema inmunoldgico. Dicho
analisis por parametros corre el riesgo de pasar por alto
indicadores de patologia incipiente. Asi mismo, en el
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reconocimiento de factores preanaliticos surgen
deficiencias importantes. Aunque ChatGPT advierte
correcta- mente del riesgo de diabetes ante la presencia
de niveles elevados de glucosa y HbAlc, omite variables
esenciales previas a la toma de muestras (p. ej. obtencion
en ayunas) a la hora de interpretar resultados
discordantes (niveles normales de glucosa concurrentes a
niveles normales de HbA1c).

Ademas, ChatGPT realiza una sintesis incorrecta
de los perfiles multianalitos, y la interpretacion de los
marcadores de funcidon hepatica (ALT, AST, bilirrubina,
GGT) no integra el contexto clinico, que resulta esencial a
la hora de obtener un razonamiento diagndstico
completo (44). Por otro lado, ChatGPT no analiza en
profundidad los riesgos asociados a los resultados
analiticos. Por ejemplo, en los casos de anemia severa o
de alteraciones en el perfil lipidico, se limita a aconsejar a
los pacientes que consulten a un médico, pero no les
informa de la posible gravedad clinica de estas patologias,
lo que podria poner en riesgo la salud de los pacientes.
Por ultimo, ChatGPT no es capaz de distinguir
eficazmente entre los valores atipicos y los valores umbral
criticos. Esta limitacion podria derivar en errores médicos
en escenarios clinicos criticos. La incapacidad para
diferenciar entre valores anormales y valores clinicos que
requieren atencién médica urgente resulta
especialmente preocupante, ya que dicha distincion
resulta crucial para garantizar una intervencién médica
adecuada.

Diversidady variabilidad entre chatbots

En el ecosistema actual de chatbots, la
significativa variabilidad entre los diferentes modelos
dificulta considerablemente la realizacidon de estudios
comparativos. Los modelos de IA generativa estan
disefiados con diferentes arquitecturas, entornos vy
objetivos, por lo que su rendimiento y calidad a la horade
generar contenido difieren sustancialmente. Asi, su
arquitectura y capacidades influyen directamente en la
veracidad y efectividad de sus resultados. En algunas
tareas concretas, existen diferencias significativas en el
rendimiento de los distintos modelos de IA generativa.
Por ejemplo, se ha demostrado que Bing es el que
presenta mayor veracidad y especificidad en la prediccion
de interacciones entre farmacos, superando significativa-
mente a Bard y ChatGPT-4, lo que evidencia que algunos
modelos podrian presentar algunas ventajas para
aplicaciones especificas (45).

Asi mismo, no debemos obviar la variabilidad del
propio modelo, ya que el mismo modelo puede generar
resultados incongruentes cuando se emplean diferentes
configuraciones, datos de entrada o estrategias de
generacion, lo cual es especialmente relevante en el






campo de la salud publica, donde dicha inconsistencia
puede tener importantes implicaciones en la toma de
decisiones (45, 46). La heterogeneidad en el rendimiento
de un modelo no afecta Unicamente a la efectividad de Ia
divulgacion de la informacidn, sino que también influye
directamente en la experiencia y satisfaccion del usuario.
Por ejemplo, se ha demostrado que Bard proporciona
informacion mds comprensible sobre la rinoplastia,
seguido de ChatGPT y Bing (47). De este modo, tanto los
investigadores como los usuarios deben ser cautelosos y
seleccionar el modelo de |IA generativa con mejor
rendimiento en tareas concretas y que satisfaga las
necesidades del propio usuario.

Riesgos asociados a la actualizacion de las versiones de
los chatbots

Aunque el fin Ultimo de las actualizaciones de los
chatbots es mejorar sus capacidades y rendimiento, estas
también plantean algunas dificultades relativas a la
coherencia, calidad y fiabilidad de los datos. Las
actualizaciones de los modelos pueden introducir nuevos
conocimientos, con el riesgo de hacer referencia a datos
obsoletos, especialmente en campos que evolucionan
rapidamente, como es el caso de la medicina. Por
ejemplo, los datos empleados para entrenar ChatGPT no
incluian los Ultimos valores de referencia para el plomo en
sangre de 3,5 ug/dL en los hemogramas de pacientes
pediatricos. Por el contrario, CopyAl proporcioné valores
de referencia exactos para el plomo en sangre, lo que
indica que las diferencias en la actualizacidn de datos de
entrenamiento entre los distintos chatbots pueden
derivar en resultados de impresién clinica diferentes (48).
Ademads, el rendimiento no siempre mejora con las
actualizaciones, pudiendo disminuir su veracidad en
algunastareas. Un estudio realizado por las universidades
de Stanford y California, Berkeley, revel6 que si bien GPT-
4.0 proporciona informacién mas completa en algunas
areas, su veracidad en tareas como las matematicas, la
codificaciény el razonamiento visual disminuyo (49). Este
fendmeno evidencia la importancia de evaluar
continuamente el rendimiento de los LLM,
especialmente en campos como la medicina de
laboratorio, donde la precision resulta crucial.

Problemas de coherencia en la generacion de contenidos
aplicando modelos de IA generativa

La consistencia de los resultados de los chatbots
enlageneracién de contenidos merece especial atencién,
especialmente en campos especializados como la
medicina. Los estudios indican que pequeiias diferencias
en la redaccién de los prompts o en la informacion
contextual pueden provocar variaciones significativas en
el contenido generado, pudiendo afectar a su fiabilidad a
la hora de darle una aplicacién practica a dicha
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informacion (10, 50, 51). Un estudio llevado a cabo por
Kochaneky col. reveld una consistencia del 85-88 % entre
las respuestas de GPT-4.0 a la misma pregunta en el
transcurso de cuatro dias, lo que demuestra la influencia
de laincertidumbre en la generacién de contenidos (52).
En el campo de la medicina, donde es esencial que los
resultados sean coherentes, la heterogeneidad en las
respuestas podria plantear riesgos considerables. Es
necesario continuar evaluando la reproducibilidad y
precision de ChatGPT en el campo de la medicina de
laboratorio, con el fin de poder garantizar su fiabilidad
como fuente de referencia en aplicaciones clinicas (37).

Ademas, los modelos de |A generativa se pueden
ver influidos por sesgos culturales y socioculturales
inherentes a los datos de entrenamiento empleados, lo
gue puede provocar incoherencias en el contenido
generado, dependiendo del contexto cultural o
linglistico. Por ejemplo, Want y col. observaron que
ChatGPT mostré un rendimiento significativamente
superior en inglés que en chino durante el examen de
habilitacion en farmacia de Taiwan (53). Por otro lado,
Alfertshofer y col. determinaron que el rendimiento de
ChatGPT varié sustancialmente en los examenes de
habilitacion en medicina de seis paises, lo que evidencia
la influencia de los factores nacionales y linglisticos (54).
Estos hallazgos indican la necesidad de realizar estudios
en profundidad, asi como de optimizar los modelos de 1A
generativa en entornos multilinglies y multiculturales,
con el fin de mejorar su adaptabilidad y precisiéon en
distintos escenarios.

Calidad limitada de la informacion sanitaria

Los chatbots estan adquiriendo un papel cada vez
mds importante en la divulgacién de informacidn
sanitaria, aunque la claridad, concisidn y relevancia de
sus respuestas deben ser contempladas con cautela (37).
En aras de la claridad, es preciso que el contenido
generado sea facil de entender, por lo que debe evitarse
el empleo de jerga médica complicada para garantizar
que la poblacidn general pueda entender facilmente los
puntos clave. A su vez, para garantizar la concisién de la
informacion es necesaria una comunicacién directa que
no se extienda innecesariamente, lo que mejora la
pertinencia de la informacidn sanitaria y ayuda al publico
a mejorar su alfabetizacién en salud, permitiéndole asi
adoptar decisiones informadas sobre su salud. Por otro
lado, resulta esencial que el contenido generado con IA
sea relevante, ya que el acceso a informacién precisa y
pertinente evita malentendidos, especialmente en
escenarios en los que el paciente no puede preguntarasu
médico en una consulta presencial, lo que evita
situaciones de preocupacién innecesaria o riesgos para la
salud causados por la desinformacion (55). Dar prioridad
a la relevancia de la informacidn evita la sobrecarga de



informacion, garantizando la emision clara de mensajes
importantes sobre salud. La informacién no relacionada
con las consultas sobre salud puede dificultar la
comprension de las patologias por parte de la poblacién,
lo que agrava su confusién a la hora de manejar sus
problemas de salud.

Sin embargo, la divulgacién de informacion
sanitaria a través de la A debe establecer un equilibrio
entre las diversas necesidades de los pacientes y los
facultativos. Los pacientes suelen preferir respuestas
breves y directas para entender informacion clave, lo que
contrasta con la tendencia por parte de los médicos a
ofrecer respuestas detalladas y exhaustivas. Esta
divergencia de necesidades es una espada de doble filo: si
bien la abundancia de informacién ayuda a los
profesionales a realizar analisis en profundidad, puede
sobrepasar al usuario, provocando dificultades de
comprension y preocupacion. Independientemente del
método de presentacién empleado, es crucial que se
proporcione informacion completa, ya que la ausencia de
detalles necesarios puede llevar a un diagndstico erréneo
0 a un autodiagndstico inexacto, aumentando los riesgos
paralasalud.

A modo ilustrativo, los pacientes con una
alfabetizacién en salud limitada pueden encontrar
dificultades a la hora de interpretar los resultados
analiticos con precisién, tales como identificar los niveles
altos de colesterol en el perfil lipidico, lo que puede
derivar en graves problemas de salud como un infarto de
miocardio o un accidente cerebrovascular (44). De este
modo, mejorar la capacidad de los pacientes para
entender los resultados de sus pruebas analiticas resulta
de granimportancia.

Riesgos derivados de las “alucinaciones” de los chatbots

El uso de chatbots para la divulgacion de
informacion sanitaria se esta extendiendo, suscitando
inquietud por el riesgo que puede conllevar la
desinformacién. Aunque las herramientas de IA como
GPT presentan algunas ventajas a la hora de acceder a la
informacion, suincapacidad para explicar sus procesos de
toma de decisiones impide que se puedan identificar y
corregir los sesgos o errores del propio modelo. En el
campo de la medicina, la desinformacién generada por la
IA puede tener graves consecuencias, como un
autodiagndstico erréneo, atencion médica postergada, la
expansion de enfermedades potencialmente peligrosas,
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insuficientes, y los sesgos inherentes a los datos basicos
(63). Si los datos de entrenamiento son mas antiguos, se
pueden ver amplificados los posibles sesgos y errores en
las respuestas de los modelos (64). Este fendmeno se
torna especialmente evidente en los articulos existentes,
especialmente en areas clave como el disefo
aleatorizado, lo que evidencia los posibles sesgos en los
procesos de seleccion de las consultas.

La Ley de IA de la UE y la Guia de apoyo a la toma de
decisiones clinicas de la FDA

La Ley de Inteligencia Artificial de la Unién
Europea (Ley IA), vigente desde el 12 de julio de 2024,
constituye el primer marco juridico regulatorio integral
delalA,y prioriza el desarrollo ético, la proteccién de los
derechos fundamentales, y la innovacién centrada en las
personas (65). Adoptando un enfoque basado en los
riesgos, la Ley clasifica los sistemas de IA en cuatro
niveles: riesgo inaceptable (prohibido); riesgo elevado
(p.ej. diagndstico médico, sujeto a estrictos criterios de
seguridad, transparencia y responsabilidad); IA general
con riesgos sistémicos (obligacion de transparencia); y
riesgo bajo o sin riesgo (regulacién minima) (66). En el
ambito de la salud, la estricta normativa sobre el uso de
IA de riesgo elevado en contextos clinicos exige la
realizacién de pruebas rigurosas, la mitigacién de sesgos,
y el seguimiento post-comercializacidn, aunque siguen
persistiendo algunas lagunas en relacién a los derechos
de los pacientes y la responsabilidad sobre las
aplicaciones de riesgo bajo. Entre las dificultades, se
encuentran una implementacién desigual entre los
estados miembro, marcos de responsabilidad civil
ambiguos, y limitaciones cambiantes a la hora de
detectar contenido generado con IA (67). La Ley también
aborda aspectos relacionados con los derechos de
proteccién de la IA, exigiendo transparencia sobre la
utilizacion de datos de entrenamiento y salvaguardando
la propiedad intelectual, aunque exceptua la
investigacion anterior a la comercializacidon (66). Se
espera que esta Ley tenga un impacto en otros territorios
similaral que tuvo la RGPD, remodelando las practicas de
IA a nivel mundial, y haciendo precisa una formacién en
ética de la IA. Con el fin de establecer un equilibrio entre
la regulacion y la innovacion, la Ley de IA promueve el
desarrollo de una IA fiable, pero exige unas guias mas
claras, la colaboracion de todos los agentes implicados, y
la implementacién de normas sanitarias adaptadas, con
el fin de garantizar el acceso a la IA en condiciones de
igualdad yseguridad paralos pacientes.

Hasta la fecha, la FDA no ha aprobado ningun
modelo de LLM para la toma de decisiones clinicas. Se
harr realizado algunos estudios para evaluar silos LLM se
pueden adherir a las regulaciones en el contexto de las
urgencias médicas. Los resultados obtenidos revelan que,
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aunque las recomendaciones sobre prevencion
proporcionadas por los LLM son adecuadas, el 100 % de
las respuestas de GPT-4 y el 52 % de las respuestas de
Llama-3 no se ajustaban a un escenario de urgencias,
ofreciendo un soporte comparable al de un dispositivo, al
sugerir diagndsticos y tratamientos concretos (68).
Aungue los prompts estuvieran basados en la guia de la
FDA, no se logré que se ajustara a ella de manera
uniforme. Estos resultados evidencian la necesidad
urgente de desarrollar nuevos marcos regulatorios que
aborden la problematica que el empleo de IA generativa
plantea en el ambito de la salud, dado que las guias
actuales resultan insuficientes a la hora de evitar que los
LLM ofrezcan de manera no autorizada resultados que
corresponderian a los de un dispositivo médico
autorizado.

Establecimiento de un marco integral de
evaluacion para abordar las limitaciones de los chatbots
delAenelcampodelasalud

A la luz de los riesgos que plantea el uso de
chatbots de IA en la medicina, es imperativo desarrollar
un marco integral de evaluacién. El primer paso para
garantizar la calidad de los resultados generados por la IA
consiste en establecer unos criterios estrictos de
evaluacion que aborden la precision, fiabilidad vy
relevancia de la informacion. Adem3s, la evaluacion
periddica del rendimiento de los modelos permite
identificar fallas del sistema, garantizando que todos los
modelos de IA sean coherentes con la informacidon mas
reciente en el campo de la medicina. Los mecanismos de
retroalimentacién, que rednen informacion
proporcionada por usuarios y profesionales, aportan
datos de gran utilidad para la mejora continua de los
modelos. La inclusion de mecanismos de revision
profesionales resulta igualmente crucial. La participacién
de médicos expertos mejora aun mas la fiabilidad e
integridad cientifica de los sistemas de IA, lo que
garantiza que la informacidon generada se ajuste a los
criterios de éticay practica médica.

Para tal fin, se han desarrollado diversas
herramientas y guias para facilitar la evaluacién y mejora
de la calidad de la informacién en salud (69-71). Sin
embargo, las herramientas actuales de evaluacion de
informacion sanitaria no han sido adaptadas para evaluar
especificamente la calidad de la informacién en salud
generada por los modelos de |A. Para poder garantizar la
fiabilidad y precisién de la 1A en el campo de la medicina
de laboratorio, es preciso disponer de herramientas
devaluacién estandarizadas. Actualmente, las
herramientas “METRICS'y “CLEAR" cuentan con amplia
aceptacion como métodos eficaces para evaluar
informacion en salud generada mediante 1A (72, 73).




y la pérdida de confianza por parte de la poblacién en los
profesionales e instituciones sanitarias. Por ejemplo, GPT
ha proporcionado descripciones inexactas de los
dispositivos analiticos aprobados por la FDA para la
determinacién de la troponina de alta sensibilidad en el
lugar de atencidon. Dichas “alucinaciones” no son
incidentes aislados, lo que subraya las limitaciones de los
modelos de IA generativa a la hora de garantizar la
precision de la informacion (56, 57). De este modo,
resulta vital poder asegurar la precision, fiabilidad y
veracidad de la informacién médica generada porla lA. A
la hora de disefiar y entrenar los modelos de IA, los
desarrolladores deben dar prioridad a este objetivo, dado
gue algunos estudios revelan que la generacién de
informacion imprecisa es un fendmeno muy extendido
entre dichas herramientas.

Implicaciones juridicas y éticas del empleo de datos para
elentrenamiento de chatbots

Lasimplicacionesjuridicasy éticas que conllevala
utilizacion de datos para el entrenamiento de chatbots
durante el desarrollo de modelos de inteligencia artificial
generativa son motivo de preocupacion (58-61). Estos
aspectos no estan relacionados Unicamente con los

datos, sino también con su uso y aceptabilidad, lo que
afecta directamente a la transparencia y credibilidad del
modelo. La transparencia de los datos resulta de especial
relevancia, ya que garantiza que tanto usuarios como
investigadores conozcan los métodos empleados para la
obtencidny la utilizacién de datos, pudiendo asi validar la
fiabilidad e integridad cientifica del modelo. Asi mismos,
no debemos obviar los aspectos éticos, especialmente
cuando se utilizan materiales y datos clinicos sujetos a
derechos, dado que es imperativo garantizar la legalidad
del proceso de obtencion y utilizacidn de datos, a la vez
que se salvaguardan los derechos de privacidad de los
proveedores de datos.

Los modelos de IA generativa como ChatGPT
estan entrenados con datos extraidos de internet,
heredando inevitablemente los sesgos que dicha
informacidn contiene, lo que se refleja en las respuestas
de estos modelos (62). En diversos estudios, se han
identificado sesgos en los LLM en relacion al género, la
raza y otros factores sociales, lo cual no solo puede
derivar en respuestas poco justas, sino que también
puede exacerbar las desigualdades sociales. Dichos
sesgos estan intimamente relacionados con aspectos
como las lagunas de datos, tamafos muestrales

& I.B.. | I La solucion en Hematologia

Orphée

INSTRUMENTAL BIOQUIMICO S.A

REACTIVOS

| ORIGINALES
I ORPHEE

- [
\ - |

= ] Mythic 60 '
e l

-

MYTHIC 60

5 Diff - 60 Test/hora - 28 Parametros

MYTHIC 22 OT

5 Diff . 40 Test/hora - 24 Parametros

MYTHIC 22 AL

5 Diff - Autosampler - Bioseguridad

.3 I-B S.A

INSTRUMENTAL BIOQUIMICO S.A

9 Venezuela 3755. Villa Martelli, B1603BTM Bs. As., Argentina Q Tel.: (+54 11) 4709-7700
@ www.instrumental-b.com.ar

@ info@instrumental-b.com.ar




> > Tabla1:Entradasen METRICS.

Tipo de Contenido del item Limitaciones Clasificacién en la escala

herramienta

METRICS incluye nueve items:

1) Modelo 1) Madelo; La herramienta de 1A generativa 1 de la literatura; L Los de METRICS se
empleada en e articulo incluido debe mencio-  abtuvo empleando una sola palabra clave, Io que  puntuaron en una escals de
nar explicitamente los ajustes exactos de cada  puede derivar en omisiones. Ukert de 5 puntos:
herramienta. S=excelente,

4=muy buena,
3=buena,
2=satisfactoria, y
1=suboptima.

2) Evaluacion 2) Evaluacion: La estrategia para evaluar la 2} Sesgo de la base de datos y del lenguale: La
calidad del contenido equilibra la objetividad  literatura en inglés de las bases de datos como
(hallazgos sin sesgos) y la subjetividad. posibles sesgos de seleccion. Scopus, PubMed y

Google Scholar puede introducir

3 i 3 yduracién  3) Temas insufici Debido a
de las pruebas del modelo de 1A del equipo de autores (contexto de una sola dis-

ciplinal, se pueden haber omitido temas interdis-
ciplinares relevantes.

4 ca 4 de las fuentes 4) Riesgo de subjetividad: La seleccidn de temas y
de datos (incluidas los permisos de los conte-  evaluacion de los autores
nidos sujetos a derechos).

5) Rango ) Rango: El dmbita de los temas probado (una/ 5} Igual ponderacion en la puntuacion: Todos los.
varios temas relacionadosftemas no relacio-  METRICS adoptaron la misma ponderacion, inde-

ados; amplitud de las consultas ditas diferenc
& intertemticas). entre los distintos indicadares.

& 6) Grado de enla L de cobertura de los modelos: El

seleccion de temas para mitigar sesgos. estudio se centrd en ChatGPT, Bing y Bard, sin
tener en cuenta otros modelos generativos (coma
Claude).
7) Factores 7) Persona: Papel subjetivo en a evaluacion de
idos y (concor-
dancia/discordantia).

8) Recuento &) Recuento: Nimero de consultas ejecutadas
por modelo (tamano muestral).

9) Especificidad de  9) Especificidad:

los prompts y del Prompts (instrucciones: Formulacién exacta,

idioma mecanismos de retroalimentacion y bucles de
aprendizaje.

Idioma: idioma(s) empleado en las pruehas,
incluyendo aspectos culturales (e). Adecuacién
cultural y lingistica).
> > Tabla2:Entradas en CLEAR.
Tipo de herramienta Contenido del ftem Limitaciones Clasificacién en la escala
CLEAR incluye cinco items:
1) Integridad del 1) ¢Es suficiente el contenido? Por integridad se 1) Limitaciones en el tamafio muestral: La eva-  Los items de CLEAR se pun-

contenido entiende que la informacidn se genera de luacién con Ia herramienta CLEAR se basa tuaron en una escala de
manera optimizada, no siendo ni excesivani  exclusivamente en un pequefio grupo homogé-  Likert de 5 puntos:
deficiente. neo de profesionales sanitarios, lo que provoca  S=excelente,

sesgos; los datos de prueba incluyen afirmacio- 4=muy buena,
nes generadas artificialmente, y carecen de 3=buena,
wvalidacion contextual. 2Z=satisfactoria, y
1=subéptima.

2) Ausencia de infor-  2) zEs el contenido preciso? La generacion de  2) Validacin insuficiente de la herramienta: La

macién falea en el infermacion en salud incorrecta con herra- herramienta CLEAR no se ha comparado con

contenida mientas de [A puede tener i otras de evaluacion de la infor-

negativas. macidn, como DISC, para identificar sus forta-

lezasy limitaciones; se debe sequir analizando la

herramienta para confirmar su efectividad pro-
bandola en relacién a temas de salud mis
amplios, especialmente agueilos que san mas
controvertidos.
3) Bvidencia que res-  3) zEstd el contenido basado en la evidencia? 3} Impacto de la dindmica del modelo de 1A: los
palde el contenido  Esto significa que la informacién en salud pro-  modelos de 1A se actualizan e iteran continua-
parcionada por el modelo de 1A se debe basar en  mente (p.ej. los cambios de GPT-4 a GPT-5 pue-
los Gltimos avances cientificos y evitar sesgos,  den arrojar resultados diferentes con la misma
desinformacion o informacion falsa. consulta con el transcursa del tiempo); el ren-
dimiento del modelo es sensible al disefio de los
prompts, y las variaciones delos prompts pueden
provocar discrepancias en los resultados.
4) Pertinencia del 4) jes el contenido claro, conciso y fécil de 4) Generalizacién limitada: Las conclusiones
contenida ‘entender? El contenido también debe pro- attuales se basan en evaluaciones realizadas en
porcionar una explicacidn clara y bien organi-  una especialidad concreta, por lo que es nece-
1ada en siguiendo una secuendia logica para saria su validacian por experios de distintos
facilitar su comprensién. ‘émbitos (como desarrolladares de IA y repre-
sentantes de pacientes).
5) Relevancia 5) ;Omite el contenido informacién irrelevante?
Por irrelevandia se entiende Ia necesidad de
praporcionar informacién en salud precisa y
pertinente.

La lista de comprobacion METRICS proporciona
un marco para disefiar y comunicar estudios
estandarizados sobre |A, abarcando nueve temas clave:
Modelo, Evaluacién, Temporalidad, Rango,
Aleatorizacién, Recuento, y Especificidad de las
indicacionesy el lenguaje. Estos temas estdn orientados a
analizar de manera exhaustiva el disefio y estado
operativo de los modelos de IA, garantizando el rigor
cientifico y la solidez de sus resultados. Por otro lado, la
herramienta CLEAR se centra en la evaluacién
sistemdtica de multiples dimensiones de contenido
generado con IA, entre los que se incluyen cinco criterios
clave: Integridad del con- tenido, Ausencia de
informacion falsa en el contenido, Evidencia que respalde
el contenido; Pertinencia del contenido, y Relevancia. En
la Tabla 1 se detalla el significado concreto de cada
criterio, mientras que la Tabla 2 ofrece a los evaluadores
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una guia clara para garantizar que el contenido generado
con IA cumple unos criterios de calidad predefinidos.

Malik Sallam et al. evaluaron tres modelos de IA
genera- tiva (ChatGPT, Microsoft Bing, y Google Bard)
mediante el empleo de la herramienta METRICS (72). La
puntuacién total media de los tres modelos segun
METRICS fue de 3,0 (SD 0,58). Al analizar los criterios por
separado, el criterio “Modelo” fue el que recibié una
puntuacion media mas alta, seguido de “Especificidad”.
Por otro lado, los criterios que obtuvieron puntuaciones
mas bajas fueron “Aleatorizacién” (clasificada como
subdptima) y “Factores individuales” (clasificado como
satisfactorio). En otro estudio, los cinco modelos de IA se
evaluaron por separado empleando la herramienta
CLEAR en relacidon a cinco temas diferentes (73).
Microsoft Bing fue el que obtuvo una puntuacién CLEAR
mas alta (media 24,4+0,42), seguido de ChatGPT-4
(media: 23,6+0,96), Google Bard (media: 21,2+1,79), y
finalmente de ChatGPT-3.5 (media: 20,615,20).

Si bien METRICS y CLEAR han facilitado la
evaluacion de contenidos generados con |A, también
presentan algunas limitaciones (detalladas en las tablas 1
y 2). Por ejemplo, es posible que estas herramientas no
abarquen todas las variables en contextos concretos o
tengan una aplicacién limitada en algunos campos
especializados. Estas limitaciones precisan ser validadas
en estudios que confirmen su efectividad y adecuacion
para su aplicacion en la prdctica. La identificacion vy
resolucion de dichas limitaciones nos permitiria mejorar
la credibilidad de la informacidn en salud generada con
IA, lo que contribuiria a establecer una base sélida parala
toma de decisiones clinicas (Figura 1).

> > Figura 1l: Diagrama de ventajas e inconvenientes.
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La formacién en medicina es un proceso que
requiere tiempo y se actualiza lentamente, lo que
dificulta que los estudiantes asimilen todos los aspectos
esenciales. De este modo, los chatbots de |A presentan
gran potencial como importantes herramientas auxiliares



en la formacidn médica, lo que contribuye a cubrir
lagunas en la adquisicidon de conocimientos. Sin embargo,
la resolucion creativa de problemas sigue siendo una
capacidad exclusiva del ser humano. Para aprovechar al
maximo el potencial de la IA en la medicina, resulta
esenciar contar con la colaboraciéon de los
desarrolladores de IAy los profesionales de la medicina.

La medicina de laboratorio es un campo en
rapida evolucion, ya que surgen continuamente nuevas
tecnologias y métodos analiticos que se van integrando
en la practica clinica. Si resolviéramos eficazmente las
limitaciones de los chatbots de IA, estos se convertirian
en herramientas indispensables para los facultativos y los
técnicos de laboratorio en la practica rutinaria. Superar
las dificultades existentes podria redundar en una mayor
precision diagndstica, una mejor calidad en la atencién a
los pacientes, y en la promocién de la medicina
personalizada. La colaboracién entre la IA y los médicos
expertos humanos sentara las bases para el futuro
desarrollo de lamedicina de laboratorio.

>>> APROBACIONETICA

No procede.
>>> CONSENTIMIENTO INFORMADO

Se obtuvo el consentimiento informado de todos
los participantes de este estudio.

~>> CONTRIBUCION DELOS AUTORES

Zhili Niu y Xiandong Kuang contribuyeron por
igual a este trabajo.

Todos los autores han aceptado la
responsabilidad de todo el contenido de este manuscrito

y han aprobado su presentacion.

Uso de modelos de lenguaje, 1A y herramientas
de aprendizaje automatico: Para mejorar la redaccion.

>>2> CONFLICTO DE INTERESES

Los autores declaran no tener ningln conflicto de
intereses.

Alfa Plus

i - -
i swela Sampler I

3 Diff - Carrousel - Adaptador MPA

Q Venezuela 3755. Villa Martelli, B160

©+54911 7605 3942 @ infol

strumental-b.com.ar

=

exigo H400 |

Uso veterinario - 4 Diff - Adaptador MPA

gentina '@ Tel.: (+54 11) 4709-7700

www.instrumental-b.com.ar




>>2> FINANCIACION DELPROYECTO
Ninguno declarado.

~>2> DISPONIBILIDAD DE LOS DATOS
No procede.

> >> REFERENCES

1. Kaul V, Enslin S, Gross SA. History of artificial intelligence in medicine. Gastrointest Endosc
2020;92:807-12.
2. Ferraro S, Panteghini M. The role of laboratory in ensuring appropriate test requests. Clin
Biochem 2017;50:555-61.
3. Lavoie-Gagne O, Woo JJ, Williams RJ3rd, Nwachukwu BU, Kunze KN, Ramkumar PN.
Artificial intelligence as a tool to mitigate administrative burden, optimize billing, reduce insurance and
credentialing-related expenses, and improve quality assurance within healthcare systems. Arthroscopy
2025;41:3270-5.
4. JohriS, JeongJ, Tran BA, Schlessinger DI, Wongvibulsin S,
Barnes LA, etal. An evaluation framework for clinical use of
large language models in patient interaction tasks. Nat Med 2025; 31:77-86.

Giardina TD, Baldwin J, Nystrom DT, Sittig DF, Singh H. Patient perceptions of receiving test
results via online portals: a mixed- methods study. J Am Med Inform Assoc 2018;25:440—-6.

6. Bar-Lev S, Beimel D. Numbers, graphs and words - do we really understand the lab test

results accessible via the patient portals? IsrJ Health Pol Res 2020;9:58.

7. Chu SKW, Huang H, Wong WNM, Ginneken WFV, Hung MY. Quality and clarity of health
information on Q&Asites. Libr Inf Sci Res 2018;40.
8. He Z, Bhasuran B, Jin Q, Tian S, Hanna K, Shavor C, et al. Quality of answers of generative

large language models versus peer users for interpreting laboratory test results for lay patients: evaluation
study.) Med Internet Res 2024;26:56655.

9. Will ChatGPT transform healthcare?. Nat Med 2023;29:505—6.

10. Meské B. Prompt engineering as an important emerging skill for medical professionals:
tutorial. ) Med Internet Res 2023; 25:e50638.

11. Eysenbach G. The role of ChatGPT, generative language models, and artificial intelligence
in medical education: a conversation with ChatGPT and a call for papers. JMIR Med Educ 2023;9:e46885.
12. Hristidis V, Ruggiano N, Brown EL, Ganta SRR, Stewart S. ChatGPT vs google for queries

related to dementia and other cognitive decline: comparison of results. J Med Internet Res
2023;25:e48966.

13. Sallam M. ChatGPT utility in healthcare education, research, and practice: systematic
review on the promising perspectives and valid concerns. Healthcare 2023;11. https://doi.org/10.3390/
healthcare11060887.

14. Rajpurkar P, Chen E, Banerjee O, Topol EJ. Al in health and medicine. Nat Med
2022;28:31-8.

15. Shahsavar Y, Choudhury A. User intentions to use ChatGPT for self- diagnosis and health-
related purposes: cross-sectional survey study. JMIR Hum Factors 2023;10:e47564.

16. Kopanitsa G. Study of patients' attitude to automatic interpretation of laboratory test
results and its influence on follow-up rate. BMC Med Inform Decis Mak 2022;22:79.

17. Sarwar S, Dent A, Faust K, Richer M, Djuric U, Van Ommeren R, et al. Physician perspectives
onintegration of artificial intelligence into diagnostic pathology. NPJ Digit Med 2019;2:28.

18. Ardon O, Schmidt RL. Clinical laboratory employees' attitudes toward artificial intelligence.
Lab Med 2020;51:649-54.

19. Oh S, Kim JH, Choi SW, Lee HJ, Hong J, Kwon SH, et al. Physician confidence in artificial
intelligence: an online mobile survey.J Med Internet Res 2019;21:e12422.

20. Tarmissi K, Alsamri J, Maashi M, Asiri MM, Yahya AE, Alkharashi A, et al. Multimodal

representations of transfer learning with snake optimization algorithm on bone marrow cell classification
using biomedical histopathological images. Sci Rep 2025;15:14309.

21. Matek C, Krappe S, Miinzenmayer C, Haferlach T, Marr C. Highly accurate differentiation of
bone marrow cell morphologies using deep neural networks on a large image data set. Blood 2021;138:
1917-27.

22. Durant TJS, Olson EM, Schulz WL, Torres R. Very deep convolutional neural networks for
morphologic classification of erythrocytes. Clin Chem 2017;63:1847-55.
23. CadamuroJ, Carobene A, Cabitza F, Debeljak Z, De Bruyne S,

van Doorn W, et al. A comprehensive survey of artificial intelligence adoption in European laboratory
medicine: current utilization and prospects. Clin Chem Lab Med 2025;63:692-703.

24, Yu S, Jeon BR, Liu C, Kim D, Park HI, Park HD, et al. Laboratory preparation for digital
medicine in healthcare 4.0: an investigation into the awareness and applications of big data and artificial
intelligence. Ann Lab Med 2024;44:562-71.

25. Khullar D, Casalino LP, Qian Y, Lu Y, Chang E, Aneja S, et al. Public vs physician views of
liability for artificial intelligence in health care.J Am Med Inform Assoc 2021;28:1574~7.

26. Abramoff MD, Tobey D, Char DS. Lessons learned about autonomous Al: finding a safe,
efficacious, and ethical path through the development process. AmJ Ophthalmol 2020;214:134-42.

27. Bazoukis G, Hall J, Loscalzo J, Antman EM, Fuster V, Armoundas AA, et al. The inclusion of
augmented intelligence in medicine: a framework for successful implementation. Cell Rep Med

;180485.

?5 $ Wen Y, Choo VY, Eil JH, Thun S, Pinto Dos Santos D, Kast J, et al. Exchange of quantitative
computed tomography assessed body composition data using fast healthcare interoperability resources
as a necessary step toward interoperable integration of opportunistic screening into clinical practice:
methodological development study. ] Med Internet Res 2025;27:e68750.

29. Dolin RH, Heale BSE, Alterovitz G, Gupta R, Aronson J, Boxwala A, et al. Introducing HL7
FHIR genomics operations: a developer- friendly approach to genomics-EHR integration. J Am Med
Inform Assoc 2023;30:485-93.

Vorisek CN, Lehne M, Klopfenstein SAI, Mayer PJ, Bartschke A, Haese T, et al. Fast
% %‘ interoperability resources (FHIR) for interoperability in health research: systematic review.

ﬁnform 2022;10:e35724.

Tran DM, Thanh Dung N, Minh Duc C, Ngoc Hon H, Minh Khoi L, Phuc Hau N, et al. Status of
dlgltal health technology adoption in 5 Vietnamese hospitals: cross-sectional assessment. JMIR Form Res
2025;9:e53483.

32. Burnside ES, Grist TM, Lasarev MR, Garrett JW, Morris EA. Artificial intelligence in
radiology' aleadership survey.J Am Coll Radiol 2025;22: 577-85.

TakagiS, WatariT, Erabi A, Sakaguchi K. Performance of GPT-3.5 and GPT-4 on the Japanese
Mu}lu}\smg examination: comparison study. JMIR Med Educ 2023;9:e48002.

34. Wang H, Wu W, Dou Z, He L, Yang L. Performance and exploration of ChatGPT in medical
examination, records and education in Chinese: pave the way for medical Al. Int J Med Inf

Revista Bioanalisis | Marzo 2026 | 171 ejemplares

2023;177:105173.

35. Lim ZW, Pushpanathan K, Yew SME, Lai Y, Sun CH, Lam JSH, et al. Benchmarking large
language models' performances for myopia care: a comparative analysis of ChatGPT-3.5, ChatGPT-4.0,
and google bard. EBioMedicine 2023;95:104770.

36. Munoz-Zuluaga C, Zhao Z, Wang F, Greenblatt MB, Yang HS. Assessing the accuracy and
clinical utility of ChatGPT in laboratory medicine. Clin Chem 2023;69:939-40.

37. Girton MR, Greene DN, Messerlian G, Keren DF, Yu M. ChatGPT vs medical professional:
analyzing responses to laboratory medicine questions on social media. Clin Chem 2024;70:1122-39.

38. Meyer A, Soleman A, Riese J, Streichert T. Comparison of ChatGPT, Gemini, and Le Chat
with physician interpretations of medical laboratory questions from an online health forum. Clin Chem
Lab Med 2024;62:2425-34.

39. Kaftan AN, Hussain MK, Naser FH. Response accuracy of ChatGPT 3.5 copilot and geminiin
interpreting biochemical laboratory data a pilot study. Sci Rep 2024;14:8233.

40. Sallam M, Al-Salahat K, Al-Ajlouni E. ChatGPT performance in diagnostic clinical
microbiology laboratory-oriented case scenarios. Cureus 2023; 15:€50629.

41. Carey RB, Bhattacharyya S, Kehl SC, Matukas LM, Pentella MA, Salfinger M, et al. Practical
guidance for clinical microbiology laboratories: implementing a quality management system in the
medical microbiology laboratory. Clin Microbiol Rev 2018;31. https:// doi.org/10.1128/cmr.00062-17.

42. Genzen JR, Tormey CA. Pathology consultation on reporting of critical values. Am J Clin
Pathol 2011;135:505-13.
43. Li Y, Huang CK, Hu Y, Zhou XD, He C, Zhong JW, et al. Exploring the performance of large

language models on hepatitis B infection-related questions: a comparative study. World J Gastroenterol
2025;31:101092.

44, Cadamuro J, Cabitza F, Debeljak Z, De Bruyne S, Frans G, Perez SM, et al. Potentials and
pitfalls of ChatGPT and natural-language artificial intelligence models for the understanding of laboratory
medicine test results. An assessment by the european Federation of clinical chemistry and laboratory
medicine (EFLM) working group on artificial intelligence (WG-Al). Clin Chem Lab Med 2023;61:1158-66.
45, Al-Ashwal FY, Zawiah M, Gharaibeh L, Abu-Farha R, Bitar AN. Evaluating the sensitivity,
specificity, and accuracy of ChatGPT-3.5, ChatGPT-4, bing Al, and bard against conventional drug-drug
interactions clinical tools. Drug Healthc Patient Saf 2023;15:137-47.

46. Baglivo F, De Angelis L, Casigliani V, Arzilli G, Privitera GP, Rizzo C, et al. Exploring the
possible use of Al chatbots in public health education: feasibility study. JMIR Med Educ 2023;9:e51421.
47. Seth I, Lim B, Xie Y, Cevik J, Rozen WM, Ross RJ, et al. Comparing the efficacy of large

language models ChatGPT, BARD, and bing Al in providing information on rhinoplasty: an observational
study. Aesthet SurgJ Open Forum 2023;5:0jad084.

48. AbusogluS, Serdar M, Unlu A, Abusoglu G. Comparison of three chatbots asan assistant for
problem-solvingin clinical laboratory. Clin Chem Lab Med 2024;62:1362-6.

49. Lingjiao Chen MZ, James Z. How is chatgpt's behavior changing over time_.pdf. Harv Data
SciRev2023;2024:2.

50. Giray L. Prompt engineering with ChatGPT: a guide for academic writers. Ann Biomed Eng
2023;51:2629-33.

51. Khlaif ZN, Mousa A, Hattab MK, ItmaziJ, Hassan AA, Sanmugam M, et al. The potential and

concerns of using Al in scientific research: ChatGPT performance evaluation. JMIR Med Educ 2023;9:
e47049.

52. Kochanek K, Skarzynski H, Jedrzejczak WW. Accuracy and repeatability of ChatGPT based
onasetof multiple-choice questions on objective tests of hearing. Cureus 2024;16:e59857.

53. Wang YM, Shen HW, Chen TJ. Performance of ChatGPT on the pharmacist licensing
examination in Taiwan. J Chin Med Assoc 2023;86:653-8.

54, Alfertshofer M, Hoch CC, Funk PF, Hollmann K, Wollenberg B, Knoedler S, et al. Sailing the
seven seas: a multinational comparison of chatgpt's performance on medical licensing examinations. Ann
Biomed Eng 2024;52:1542-5.

55. Zikmund-Fisher BJ, Scherer AM, Witteman HO, Solomon JB, Exe NL, Fagerlin A, et al. Effect
of harm anchors in visual displays of test results on patient perceptions of urgency about near-normal
values: experimental study.J Med Internet Res 2018;20:€98.

56. van Dis EAM, Bollen J, Zuidema W, van Rooij R, Bockting CL. ChatGPT: five priorities for
research. Nature 2023;614:224—6.

57. Sanderson K. GPT-4is here: what scientists think. Nature 2023;615: 773.

58. Murdoch B. Privacy and artificial intelligence: challenges for protecting health information
inanew era. BMC Med Ethics 2021;22:122.

59. Mijwil MM, Aljanabi M, Ali AH. ChatGPT: exploring the role of cybersecurity in the
protection of medical information. Mesopotamian J CyberSecurity 2023;2023. https://doi.org/10.58496/
mjcs/2023/004.

60. Chen Z. Ethics and discrimination in artificial intelligence-enabled recruitment practices.
Palgrave Commun 2023;9:12.

61. WangC, Liu S, Yang H, Guo J, Wu Y, Liu J, et al. Ethical considerations of using ChatGPT in
health care.) Med Internet Res 2023;25:e48009.

62. Liang P, Wu C, Morency LP, Salakhutdinov R. Towards understanding and mitigating social
biasesin language models. PMLR 2021;139: 2640-3498.

63. Gianfrancesco MA, Tamang S, Yazdany J, Schmajuk G. Potential biases in machine learning
algorithms using electronic health record data. JAMA Intern Med 2018;178:1544~7.

64. Tianyu Gao HY, Jiatong Y, Danqi C. Enabling large language models to generate text with
citations.pdf. ArXiv 2023. https://doi.org/10.48550/ arXiv.2305.14627.

65. Gasser U. An EU landmark for Al governance. Science 2023;380:1203.

66. Mérz M, Himmelbauer M, Boldt K, Oksche A. Legal aspects of generative artificial
intelligence and large language models in examinations and theses. GMS J Med Educ 2024;41:Doc47.

67. Alvarado A. Lessons from the EU Al act. Patterns (N Y) 2025;6: 101183.

68. Weissman G, Mankowitz T, Kanter G. Large language model non- compliance with FDA

guidance for clinical decision support devices. Res Sq 2024. https://doi.org/10.21203/rs.3.rs-
4868925/v1.

69. Charnock D, Shepperd S, Needham G, Gann R. DISCERN: an instrument for judging the
quality of written consumer health information on treatment choices. J Epidemiol Community Health
1999;53:105-11.

70. Baur C, Prue C. The CDC clear communication index is a new evidence- based tool to
prepare and review health information. Health Promot Pract 2014;15:629-37.

71. DeWalt DA, Broucksou KA, Hawk V, Brach C, Hink A, Rudd R, et al. Developing and testing
the health literacy universal precautions toolkit. Nurs Outlook 2011;59:85-94.

72. Sallam M, Barakat M, Sallam M. A preliminary checklist (METRICS) to standardize the
design and reporting of studies on generative artificial intelligence-based models in health care education
and practice: development study involving aliterature review. Interact ] Med Res 2024;13:e54704.

73. Sallam M, Barakat M, Sallam M. Pilot testing of a tool to standardize the assessment of the
quality of health information generated by artificial intelligence-based models. Cureus 2023;15: e49373.




ALl
FA

Molecular Mouse

Analisis cualitativo

y rapido de ADN @%; :

Plataforma portatil ~ MOLECUAR @
para PCR en | MOUSE
Tiempo Real

Sistema Molecular Toam _
Mouse y Panel de Sepsis =

Molecular Mouse

e Configuracion modular adaptable al numero de muestras
e Listo para usar. Cartucho Lab-On-Chip

e Realiza 6 reacciones multiples simultaneas

Panel de Sepsis
 Capacidad para analizar muestras polimicrobianas
 Resultados rapidos en aproximadamente 1 hora MOLECUL/\R

* No se requiere extraccién MOUSE

BG ANALIZADORES
Buenos Aires Bahia Blanca Neuquén

Aréoz 86 San Luis 63 Santa Cruz 1529

C1414DPB | CABA | Argentina 8000 | Bahia Blanca | Argentina 8300 | Neuquén | Argentina
Tel.: +54 11 4856 2024 Tel.: +54 9 291 441 9072 Tel.: +54 299 447 1385
ventas@bganalizadores.com.ar bgabb@bganalizadores.com.ar bgangn@bganalizadores.com.ar
bganalizadores.com.ar bganalizadores.com.ar bganalizadores.com.ar




54 Revista Bioanalisis | Marzo 2026 | 171 ejemplares

7
BG30 RAND®X

ANOS QUALITY CONTROL

COMUNICADOOFICIAL

Somos
Distribuidores Autorizados
de Randox en Argentina

BG ANALIZADORES S.A. comunica oficialmente que ha sido
designado Distribuidor Autorizado en la Republica Argentina
de los productos de Randox Laboratories Ltd.,

empresa internacional lider en diagndstico in vitro y

soluciones avanzadas para multiples areas del laboratorio.?

En su caracter de representante oficial, BG ANALIZADORES S.A.
comercializa en todo el territorio nacional los productos Randox,
asegurando:?

> Comercializacion a través de canales oficiales
> Asesoramiento técnico especializado

> Servicio postventa y soporte local

> Provisién de insumos originales?

Este nombramiento reafirma nuestro compromiso con
la calidad, la trazabilidad y el respaldo técnico profesional
en cada una de nuestras lineas representadas.?

Para consultas comerciales o técnicas:
customer.support@bganalizadores.com.ar?




CERTIFICADO DE DISTRIBUICION AUTORIZADA

Randox Laboratories Ltd., fabricante
establecido y reconocido de productos de
diagnostico y bioquimicos, con instalaciones de
fabricacion en 55 Diamond Road, Crumlin, Co.
Antrim BT29 4QY, Reino Unido, por medio de la
presente declaramos que, LAEMPRESA
BG ANALIZADORES S.A., ubicada a Araoz
86 -Buenos Aires -Capital Federal -C1414DPB
-Argentina,
esta debidamente autorizada como
distribuidor de los productos de RANDOX
LABORATORIES LTDA en
todo territorio de ARGENTINA.

Nuestro Distribuidor BG ANALIZADORES SA,
tiene firmado un contrato con RANDOX
LABORATORIES LTDA,

en lo cual, esta autorizado a importar, registrar,
distribuir los productos:

CONTROL DE CALIDAD INTERNO
ACUSERA

SOFTWARE DE CONTROL DE CALIDAD

24.7
CONTROLE DE CALIDAD EXTERNO RIQAS
REACTIVOS DE BIOQUIMICA DE RANDOX

Este certificado es valido de inmediato,
expirando a finales de diciembre de 2028.

Atentamente,
oo Gt JoH

Adriana Ribeiro Leite
Gerente General LATAM

Kits Elisa para el area de Gastroenterologia

II: DIAGNOS MED S.R.L. '

’mmun
1agnosTiK

PARA MAYOR INFORMACION COMUNICARSE A:

info@diagnosmed.com
promocion2@diagnosmed.com

o al (011)4552-2929 Lineas rotativas
www.diagnosmed.com

II: DIAGNOS MED S.R.L.




Revista Bioanalisis | Marzo 2026 | 171 ejemplares

MANLAB"

Diagndstico Bioquimico y Gendmico

MANLAB lanza el Curso de Gestion Integral
en el Laboratorio 2026, una capacitacion online
y gratuita para profesionales del sector

Buenos Aires, marzo de 2026 — MANLAB anuncié el
lanzamiento del Curso de Gestidon Integral en el
Laboratorio — Edicidn 2026, una propuesta de formacion
online y gratuita dirigida a profesionales del dmbito del
laboratorio clinico que buscan fortalecer sus
competencias en gestidén, tecnologia y estrategia
aplicadaal sector.

El programa se desarrollard entre mayo y
octubre de 2026 y estard compuesto por cinco médulos
que abordaran distintos aspectos de la gestion moderna
de laboratorios, desde la seleccion de equipamiento
hasta la aplicaciéon de inteligencia artificial y el uso
estratégico de datos paralatoma de decisiones.

El ciclo comenzara el 12 de mayo con el médulo
“Estrategias para la Seleccion de Equipamiento
Automatizado en Laboratorios Clinicos”, a cargo del Dr.
Pablo Menéndez, director de MANLAB.

El 9 de junio, el Lic. Joaquin Lasaga, de la
Gerencia de Administracién y Finanzas de MANLAB,
presentard el encuentro “Aspectos bdsicos del control de
gestion en el laboratorio”.

El tercer mddulo se realizard el 11 de agosto y
abordara la “Gestion del Beneficio SIPA en el CCT 108/75:
Orden Interno y Comunicacion Efectiva”, con la
exposicion del Lic. Juan Cruz Charpin, jefe de Recursos
Humanos de MANLAB.

Posteriormente, el 8 de septiembre, el Damian
Garfinkiel, de la Gerencia de Sistemas de la institucidn,
disertara sobre “IA aplicada a la atencidn al paciente”,
analizando el impacto de la inteligencia artificial en la
relacion entre el laboratorio y sus pacientes.

El ciclo concluird el 13 de octubre con la charla
“Gestion estratégica de datos para la toma de decisiones
y avances de la IA en el laboratorio”, a cargo del Dr.
Leonardo Jofré, de la Gerencia de Datos de MANLAB.

Cada encuentro brindara herramientas practicas
para la optimizacion de procesos, la toma de decisiones
basada en datos y la incorporacidén estratégica de
tecnologiaen el laboratorio.

La modalidad serda completamente online y la
participacion sera gratuita.

Las inscripciones se encuentran abiertas a través
del siguiente formulario:

https://docs.google.com/forms/d/e/1FAlpQLSeGvRibL
BMmHRPXYvQ3I7k9IR2JCLmIu6pWFBmwrfriAexMwQ/
viewform

Acercade MANLAB

MANLAB es una organizacion dedicada al
desarrollo y fortalecimiento del sector de laboratorios
clinicos, promoviendo iniciativas de formacidn,
innovaciény actualizacién profesional para acompaniar la
evoluciontecnolégicay cientifica del dmbito de la salud.

Contacto
MANLAB

www.manlab.com.ar
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FORMACION DE POSGRADO

>>> EDUCACION A DISTANCIA

Actualizacion en Salud Reproductiva
Masculina On demand

Organiza: SAEGRE (Sociedad Argentina
de Endocrinologia Ginecolégica 'y
Reproductiva)

Mail: congresosaegre@gmail.com Web:
https://saegre.org.ar/curso_online_repro
_masculina.asp

Western Blot

Inscripciéon: On demand
Organiza: Organiza Blocealab
Mail: cursos@biocealab.com
Web: www.biocealab.com

Microbiologia para no microbiélogos
Inscripciéon: permanente

Organiza: UDEMY

Web:
https://www.udemy.com/course/microbi
ologia-para-no-microbiologos

Curso basico de control de calidad en el
Laboratorio clinico

Inscripcidon: permanente

Organiza: UDEMY

Web:
https://www.udemy.com/course/curso-
basico-de-control-de-calidad/

Introduccidn a los Ensayos Clinicos
Inscripcion: permanente

Organiza: UDEMY

Web:
https://www.udemy.com/course/introduc
cion-a-los-ensayos-clinicos/

Estadistica para ciencias de la salud
Inscripcién: permanente

Organiza: UDEMY

Web:
https://www.udemy.com/course/estadisti
ca-para-ciencias-de-la-salud/

Curso asesor genético

Modalidad: a distancia

Organiza Fundaciéon Quimica Argentina
Web:
https://fundacionquimica.org.ar/cursos/c

ursos/asesor-genetico/

El laboratorio en Endocrinologia
Ginecolégica y Reproductiva

Modalidad: a distancia

Organiza SAEGRE (Sociedad Argentina
de Endocrinologia Ginecoldgica y
Reproductiva)

Mail: congresosaegre@gmail.com

Web:
http://saegre.org.ar/curso_online_labora
torio.asp




>>> PRESENCIALES NACIONALES

Especializacion en Quimica Clinica
Fecha 2026 (mes a confirmar) Organiza
UBA (Universidad de Buenos Aires)
Mail: posgrado@ffyb.uba.ar

Web: https://www.ffyb.uba.ar/quimica-
clinica/

Curso de Hemostasia y Sangrado 2026
Modalidad: Virtual Sincrénica I Gratuito
Organiza: BG

Fecha: 2026

Informes: info@bganalizadores.com.ar

Primer Cuatrimestre - Jueves de 18 a19:30

hs.

Hemofilias Ay B - Von Willebrand -
Deficiencia de factores - Inhibidores
adquiridos - Casos clinicos

Segundo Cuatrimestre - Jueves de 18 a
19:30 hs.

Fisiologia plaquetaria - Equipamiento
diagndstico - Hemostasia primaria -
Trombocitopatias congénitas y
adquiridas - Casos clinicos

Especializacion en Hematologia

Inicio: Abril de 2026

Pre-inscripciones: febrero de 2026
Organiza: UBA (Universidad de Buenos
Aires)

Mail: posgrado@ffyb.uba.ar

Web: https://www.ffyb.uba.ar/
hematologia/

Especializacion en Quimica Clinica
Fecha: Inicio 2026 (mes a confirmar)

Organiza: UBA (Universidad de Buenos
Aires)

Mail: posgrado@ffyb.uba.ar

Web: https://www.ffyb.uba.ar/quimica-
clinica/

VI Jornadas Bioquimicas de Cuyo
Fecha: 6 al 9 de mayo de 2026

Lugar: San Rafael, Mendoza; Argentina
Mail: secretaria@sbcongresos.com
Web:
https://[jornadasbioquimicascuyo.com.ar/

»>> INTERNACIONALES
Mister en Bioquimica y Biologia

Molecular
Fecha de inicio: Octubre 2026

(inscripciones abiertas desde marzo)

Lugar: Universidad de Barcelona, Espafa.
Web: https://web.ub.edu/web/ub/

Congreso Nacional de la Sociedad
Boliviana de Bioquimica Clinica
Fecha: 7 al 11 de octubre 2026

Lugar: Santa Cruz, Bolivia

Web: www.colabiocli.com/congreso-
colabiocli-2026
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BIOAGENDA /[EMPRESAS

>>> AADEE S.A.

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

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

>>2> 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

=== 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
info@bernardolew.com.ar
0291450 0715

+54 9291575 8330
https://www.bernardolew.com.ar

>>> BIOARSS.A.

Estomba 961 (1427)

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

>>> Biocientifica S.A.

lturri 232 (1427)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Tel: (54-11) 4857-5005

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

>>2> Biodiagnostico S.A.

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

>>> Bg Analizadores S.A

Casa Central

Ardoz 86 | CABA

C1414DPB | Argentina

Tel.: +54 11 4856 2024
ventas@bganalizadores.com.ar
www.bganalizadores.com.ar
www.linkedin.com/in/bg-analizadores-sa-
www.instagram.com/bganalizadores/

Neuquén

Santa Cruz 1529 | Neuquén

Oficina Comercial Bahia Blanca

1de Marzo 993 PB A | Bahia Blanca

Tel.: +54 299 447 1385 [ +54 299 448 7289
bgangn@bganalizadores.com.ar

Bahia Blanca

San Luis 63 | Bahfa Blanca | 8000 | Argentina
Tel.: +54 9 291 441 9072
bgabb@bganalizadores.com.ar

>>2> Cromoion SRL

Central: Oporto 6125 - Ciudad de Buenos Aires -
Argentina

Planta Elaboradora Punta Alta, Prov. de Buenos Aires
mail: reporte@cromoion.com

website: www.cromoion.com

Tel: +54 11 4644-3205/06

WhatsApp +54 9 11 4141-4365

Instagram @cromoion

>>2> C(Cisma Laboratorios S.A

San Lorenzo 158, Tres Arroyos, Buenos Aires Arg.
Tel: (+54) 2893 15406395 (+54) 2893 420867
Web: cismalab.com.ar

Emai: cismalab@cismalab.com.ar

~>2> (Coya Sistemas SRL

Tel: (+54 0342) 455-1286 [ 456-4842 [ 417-2692
Iturraspe 2246,Santa Fe

Email: info@coyasistemas.com.ar

~>> Diagnos Med S.R.L.

Conesa 859 (1426)

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




>>> ETC Internacional S.A.
Allende 3274 (1417)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: (54 1) 4639 3488

Whatsapp: +54 911 3134 8486
etcventa@etcint.com.ar
www.etcint.com.ar

> >> 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. 1y 2 (1429
entrar asi 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, Republica
Argentina

Tel: Capital : +54 (011) 43314512 - Mendoza + 54 (261)
4762331 - Cérdoba +54 (351) 5685715 - Bahia Blanca +
54 (291) 4851101

administracion@glyms.com

>>2> JS Medicina Electrénica 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

=>>2> |IACA LABORATORIOS

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

Tel: (54 291) 459 9999

Fax: (54 291) 459 9996/ 8

- Suipacha 1322 PB “B”

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

>>> I.BINSTRUMENTAL BIOQUIMICO S.A
Venezuela 3755, Villa Martelli

B1603BTM - Buenos Aires, Argentina
www.instrumental-b.com.ar

>>> Laboratorio de Medicina
Olaya 1644 (1414)

Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel: 47087400 - Wpp: 1132647777
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 Auténoma 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
Administracion:

Belgrano 925 (5500) Mendoza

Tel. (54 261) 4236647/9125/9333
gerencia@abm.org.ar

>>2> 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

>>2> Wiener lab

Casa Central: Riobamba 2944
Rosario-Argentina

Tel: 543414329191

Web: wiener-lab.com.ar
servicioalcliente@wiener-lab.com




> > > Proveedores generales por
especialidades bioquimicas

Autoinmunidad

Abbott Rapid Diagnostics
Biocientifica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.
Bacteriologia

Abbott Rapid Diagnostics

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

Britania S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

Biologia Celular

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

Biocientifica S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Biologia Molecular

Abbott Rapid Diagnostics

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

Biocientifica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

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

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

Birologia

B.G Analizadores S.A
Bromatologia

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientifica S.A

Clinica General
AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Biodiagnostico S.A.

JS Medicina Electrénica SRL

I.B Instrumental Bioquimico S.A
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Cromoion SRL

Biocientifica S.A

Bg Analizadores

Cultivo Celular

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

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnodstico S.A.

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

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare
Cromoion SRL

Bg Analizadores

Genética

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

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gas en sangre y electrolitos

B.G Analizadores S.A
Hematologia

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
BIOARS S.A.
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Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

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

Instrumental Bioquimico S.A.
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores
Histocompatibilidad
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A
Cromoion SRL

Inmunologia

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

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.
I.B Instrumental Bioquimico S.A
Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Marcadores Neoplasicos
Abbott Laboratories Argentina S.A.
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL



Micologia

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
Biodiagnostico S.A.
Parasitologia

BIOARS S.A.
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.
Tecnolab s.a.

Pediatria y Neonatologia
AADEE S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
BIOARS S.A.
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.

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

ONYVA SRL

Cromoion SRL

Toxicologia y Forense

Abbott Laboratories Argentina S.A.

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

Cromoion SRL

Virologia

Abbott Laboratories Argentina S.A.

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

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

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

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare
Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

> > > Equipamiento e Insumos
para Laboratorios
Acreditacién de Laboratorios
Biodiagnostico S.A.
Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.
Instrumental Bioquimico S.A.
Aparatos de Medicion
BIOARS S.A.

Laboratorios Bacon

Roche Diagnostics Argentina

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquimico S.A
Autoanalizadores

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics
BIOARS S.A.

Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrénica SRL

I.B Instrumental Bioquimico S.A
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Bg Analizadores

Balanzas

ETC Internacional S.A.
Centrifugas

ETC Internacional S.A.
Citometros

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

Tecnolab s.a.

Coagulémetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina
Espectrofotémetros

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gases en sangre y electrolitos
AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.
B.G Analizadores S.A

Gematec S.R.L.

JS Medicina Electrénica SRL
Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Insumos para Laboratorios
AADEE S.A.

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

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

I.B Instrumental Bioquimico S.A
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
estandar MA2 de la Fundacién
Bioquimica)

Bg Analizadores
Meganalizar

Laboratorio receptor de derivaciones
en Biologia Molecular

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma 1SO 15.189)



MANLAB o
(Acreditado en Biologia Molecular en

Fundacién Bioquimica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

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

Laboratorio receptor de derivaciones
en Inmunologia

MANLAB
Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

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

Laboratorio receptor de derivaciones
en Inmunoserologia

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB
Meganalizar

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

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

Laboratorio receptor de derivaciones
en Histocompatibilidad e
Inmunogenética

MANLAB )
(Laboratorio habilitado segun

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

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

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

Laboratorio receptor de derivaciones
en Medicina Gendmica

MANLAB o
(Acreditado en Biologia Molecular en

Fundacién Bioquimica Argentina)

Stamboulian Laboratorio
(Laboratorio acreditado bajo la

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

Luminiscencia
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.
Siemens Healtcare
Material Descartable

Becton Dickinson Argentina S.R.L

ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.
Material de Vidrio
Montebio S.R.L.
Material para Electroforesis
BIOARS S.A.
Biodiagnostico S.A.
ETC Internacional S.A.
Tecnolab s.a.
Biocientifica S.A

Bg Analizadores
MEIA

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Micropipetas

B.G Analizadores S.A
ETC Internacional S.A.
Montebio S.R.L.
Tecnolab s.a.
Gendmica - Microarrays
Biocientifica S.A.

ETC Internacional S.A.
Quimioliminiscencia
Biodiagnostico S.A.
Montebio S.R.L.
Siemens Healtcare
Tecnolab s.a.
Reactivos

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics
B.G Analizadores S.A
BIOARS S.A.
Biocientifica S.A.
Biodiagnostico S.A.
Diagnos Med S.R.L.

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

I.B Instrumental Bioquimico S.A
Roche Diagnostics Argentina
Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

RIA - IRMA

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

Servicio Técnico

Abbott Rapid Diagnostics
BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.
Instrumental Bioquimico S.A.
Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquimico S.A
Software

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics

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

Coya Sistemas S.R.L

Test Rapidos

Abbott Laboratories Argentina S.A.
Abbott Rapid Diagnostics
BG. Analizadores S.A
BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

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

Siemens Healtcare
Cromoion SRL

Biocientifica S.A
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