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Editorial

 En un contexto donde la Bioquímica  avanza hacia enfoques cada vez 
más integrales y personalizados, este nuevo ejemplar de Bioanálisis propone 
un recorrido por problemáticas clínicas y analíticas que reflejan la complejidad 
del abordaje actual en salud. La intersección entre laboratorio, fisiopatología y 
práctica terapéutica se convierte, una vez más, en el eje central de nuestra 
reflexión.

 En primer lugar, abordamos la calidad de vida en pacientes con lupus 
eritematoso sistémico, destacando el rol de la fisioterapia ambulatoria como 
herramienta clave para mejorar la funcionalidad y el bienestar general. 

 Este enfoque resalta la importancia de intervenciones interdisci-
plinarias que trascienden el tratamiento farmacológico tradicional.En el 
ámbito del laboratorio, analizamos un tema tan desafiante como revelador: la 
interferencia de crioglobulinas en las pruebas analíticas. ¿Nos encontramos 
ante un error técnico o frente a una valiosa pista diagnóstica? Este 
interrogante invita a repensar la interpretación de resultados y a fortalecer el 
criterio profesional en situaciones complejas.

 Asimismo, se presenta una revisión práctica sobre el manejo de 
muestras lipémicas en el contaje celular sanguíneo (CBC), con especial énfasis 
en los analizadores hematológicos Sysmex. La correcta gestión de estas 
interferencias resulta fundamental para garantizar la calidad y confiabilidad 
de los resultados.

 En esta edición también exploramos el impacto del entrenamiento 
de la musculatura inspiratoria en pacientes con enfermedades respiratorias 
crónicas, evidenciando cómo intervenciones específicas pueden traducirse en 
mejoras significativas en la capacidad funcional y la calidad de vida.

 Por último, profundizamos en la interacción entre inflamación, 
estrés oxidativo y remodelación cardiorrenal en la enfermedad renal crónica. 
Este análisis ofrece una mirada actualizada sobre los mecanismos 
fisiopatológicos involucrados y abre nuevas perspectivas terapéuticas en un 
campo de creciente relevancia.

 Cada uno de estos trabajos refleja el compromiso de la comunidad 
científica con la generación de conocimiento aplicado, orientado a mejorar la 
práctica clínica y la atención de los pacientes.

 Agradecemos profundamente a  nuestros  lectores  por 
acompañarnos en cada nuevo ejemplar, por su interés constante y por ser 
parte activa de este espacio de actualización y reflexión profesional.
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Calidad de vida y actuación de la fisioterapia 
ambulatoria en pacientes con lupus eritematoso sistémico

 Este estudio evalúa cómo la fisioterapia ambulatoria influye en la calidad de vida de 

pacientes con lupus en Paraguay, destacando beneficios y áreas de mejora.
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 RESUMEN

Introducción: El lupus eritematoso sistémico 
(LES) es una enfermedad autoinmune, caracterizada por 
inflamación sistémica, que afecta a la calidad de vida de 
las personas. Este trabajo busca conocer la calidad de vida 
y actuación de la fisioterapia en personas con LES. 

Materiales y Método: Estudio, descrip�vo, 
cuan�ta�vo, transversal, de paciente con LES, registradas 
en la Fundación “Lupus del Paraguay” que recibieron 
fisioterapia. Muestreo �po no probabilís�co, por 
conveniencia, se u�lizó el cues�onario SF-(36), 

adjuntándose información relacionada a la actuación de 
fisioterapia. Los datos fueron analizados y procesa dos 
mediante Microso� Excel (2016)®. 

Resultados: fueron estudiadas (41) personas con 
LES. Existe una mayor puntuación en la “función �sica” 
con (58),(29) puntos. En contrapar�da, el componente 
“rol emocional”, “vitalidad” y “rol �sico” con (42).(27), 
(43),(0), y (45).(73), respec�vamente, lo que significa peor 
salud en estos úl�mos componentes. Respecto a la 
fisioterapia, cuenta con una valoración promedio de 
“buena”. Entre las técnicas de tratamiento se encontró 
que predominan con (42)% los ejercicios �sicos 
terapéu�cos, seguido de electroterapia y/o agentes 
�sicos como termoterapia con el (33)%. 

Conclusión: se evidencia una calidad de vida 
adecuada en salud �sica y mental, pero con limitaciones 
emocionales, �sicas y de vitalidad. La fisioterapia es 
valorada posi�vamente, destacándose que el ejercicio 
�sico es seguro y beneficioso para la fa�ga. El contexto 
postpandemia  podr ía  haber  intens ificado las 
desigualdades, subrayando la necesidad del enfoque 
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integral combinando atención médica con apoyo 
psicoemocional y social.

Palabras clave: lupus eritematoso sistémico, calidad de 
vida, fisioterapia, Paraguay

 INTRODUCCIÓN 

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una 
enfermedad autoinmune, caracterizada por inflamación 
sistémica, que afecta a la calidad de vida de las personas 
(1). Entre las estructuras más afectadas se encuentra la 
piel, el sistema musculoesquelé�co, y los riñones. 
Asimismo, aproximadamente el 70% refiere afectación de 
múl�ples órganos, repercu�endo en la calidad de vida de 
las personas (2). Uno de los instrumentos de medición de 
la calidad de vida, es el cues�onario SF-36, diseñado a 
principios de los noventa, autoadministrado, donde 
recolecta in formación de dis�ntas áreas de la salud, 
consta de 36 ítems, organizados en 8 dimensiones o 
componentes: función �sica, rol �sico, rol emocional, 
vitalidad, salud mental, función social, dolor, y salud 
general. Las puntuaciones otorgadas van del 0-100, 
donde puntuaciones más elevadas indican un mejor 
estado de salud (3-6). La fisioterapia en Paraguay es una 
disciplina autónoma, que abarca la rehabilitación �sica, la 
promoción de la salud y prevención de enfermedades, a 
través del movimiento corporal, es decir el campo de 
acción no implica solamente la rehabilitación, sino la 
prevención y promoción, aspectos de interés en atención 
primaria en enfermedades crónicas (7). Estudios indican 
que la prác�ca de ejercicio �sico es segura en personas 
con LES, y sus beneficios se traducen principalmente en 
mejoras en su forma �sica y en el nivel de fa�ga percibida 
(8). Por otro lado, alrededor del 80% de los pacientes no 
realizan ac�vidades �sicas, y existe un bajo nivel de 
conocimiento sobre hábitos y es�los de vida saludable (9). 
Por tanto, este trabajo busca conocer la calidad de vida y 
la actuación de la fisioterapia ambulatoria en personas 
diagnos�cadas con LES.  

 MATERIALES Y MÉTODO 

Estudio descrip�vo, cuan�ta�vo, de corte 
transversal, donde fueron seleccionadas 41 personas de 
200 registradas en la Fundación “Lupus del Paraguay”, en 
el año 2022. El muestreo fue no probabilís�co, por 
conveniencia, donde par�ciparon aquellas personas que 
recibieron en algún momento atención de fisioterapia 
ambulatoria a lo largo del proceso evolu�vo de su 
enfermedad. Con este tamaño de muestra, y asumiendo 
una proporción esperada de 0.5 y un nivel de confianza 
del  95%,  e l  margen de error  es�mado es  de 

aproximadamente 12,5%. Este valor fue considerado 
aceptable, dada la naturaleza descrip�va del estudio y las 
restricciones logís�cas. 

Se u�lizó el cues�onario SF-36, en formato 
digital, la misma cuenta con 8 dimensiones, cada 
componente a su vez valora indicadores relacionado a la 
dimensión, otorgando un puntaje de forma ascendente a 
mayor calidad de vida, siendo el puntaje mayor 100 y 0 
menor. Además, se recogió información relacionada a la 
actuación de fisioterapia, es decir �po de tratamiento 
fisioterapéu�co mayormente recibido y los resultados de 
rehabilitación en el contexto de la patología de base. Las 
personas que par�ciparon del estudio otorgaron su 
consen�miento para estudio, la par�cipación fue de 
carácter voluntaria, anónima y no generó ningún daño, la 
retribución consis�ó en la orientación fisioterapéu�ca de 
la ac�vidad �sica acorde a las guías y recomendaciones 
acerca del cuidado de lesiones musculoesquelé�cas.

 RESULTADOS 

Se incluyeron 41 pacientes con LES, 35 (85%) del 
sexo femenino, con una media de 37 años de edad (R: 18 a 
64 años). La mitad de los pacientes �enen menos de 5 
años de evolución de la enfermedad (Tabla 1).

 Tabla 1 Caracterís�cas sociodemográficas y de 
salud de las personas diagnos�cadas con LES. N=41.

La Figura 1 describe los resultados finales de las 8 
dimensiones que componen el cues�onario de calidad de 
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vida S F  36.  Es importante mencionar que las 
puntuaciones otorgadas van del 0-100, donde 
puntuaciones más elevadas indican mejor estado de 
salud y calidad de vida. Los resultados, demuestran que 
existe una mayor puntuación en el componente “función 
�sica”, y en contrapar�da, los componentes “rol 
emocional”, “vitalidad” y “rol �sico” presentan menor 
puntaje, lo que se traduce en peor estado de salud en 
estos úl�mos componentes. Referente a los puntajes 
obtenidos a través del cues�onario aplicado, se observa 
una mayor puntuación en el componente “función �sica”, 
en contrapar�da, el componente “rol emocional”, 
“vitalidad” y “rol �sico”, esto significa que cuenta con peor 
salud en estos úl�mos componentes, puesto que la 
puntuación mayor indica mejor calidad de vida. El grado 
de sa�sfacción o valoración del resultado de fisioterapia 
se considera en base a la escala de Likert, donde “malo” 
�ene el valor 1 y “excelente” 5. La valoración del 
tratamiento de fisioterapia en personas con LES �ene un 
promedio de 3.3, es decir “bueno” (Figura 2). 

 Figura 1 Resultados del Cues�onario SF-36 de las 
personas diagnos�cadas con LES. N=41.

>>
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 Figura 2 Valoración del tratamiento de 
fisioterapia, en personas con LES. N=41.

Entre los tratamientos fisioterapéu�cos 
indicados se encuentran: ejercicio �sicoterapéu�co 
(42%), terapia manual (17%), acupuntura (8%) y 
electroterapia (33%), esta úl�ma enfocada al tratamiento 
con aparatos para el dolor musculoesqué�co (Figura 3).

 Figura 3 Tratamientos de fisioterapia en personas 
con LES. N=41.

 DISCUSIÓN 

En cuanto a la fisioterapia, los hallazgos indican 
una Se evidencia el predominio de mujeres con el 85%, y 
el rango de edad entre 30 y 49 años como el más 
frecuente, con la mitad de los pacientes con �empo de 
enfermedad diagnos�cada entre 1 a 5 años. Del mismo 
modo, una inves�gación realizada en Paraguay, en 
personas con LES, par�ciparon 89% mujeres (10), al 
mismo �empo se encontró que el promedio edad es de 
32,8 años (11), al respecto la Fundación Americana de 
Lupus, señala una afectación del 90% en mujeres (12). Los 
par�cipantes del estudio conocen acerca de su 
enfermedad, pues los mismos forman parte de la 

fundación “Lupus del Paraguay”, en�dad que trabaja 
ac�vamente para apoyar a las personas que viven con 
LES, con ac�vidades como la concienciación y educación, 
asistencia a los pacientes, acompañamiento social y 
emocional. Al mismo �empo, se evidencia que el nivel 
educa�vo de la mayoría es terciaria universitaria, 
estudios indican que los pacientes con enfermedades 
crónicas no transmisibles con un nivel educa�vo alto 
viven casi 10 años más que aquellos con bajo nivel 
educa�vo (13). Respecto a los hallazgos del cues�onario 
SF-36, se observa un puntaje de más del 50%, entre 
valores que rondan de 54.7 a 58.2 en los componentes 
función �sica, función social, salud mental y dolor. Sin 
embargo, los componentes: rol �sico, rol emocional, 
salud general y vitalidad, presentan resultados más bajos, 
lo que implica limitaciones �sicas en ac�vidades diarias, 
y,  a  n i v e l  e m o c i o n a l ,  r e p e r c u s i ó n  c o n  l a s 
responsabilidades laborales o personales. En cuanto al 
aspecto de vitalidad, refleja en la falta de entusiasmo o 
energía en las ac�vidades co�dianas. Al respecto, la toma 
de muestra se tomó en el 2022, post-pandemia, año de 
transición de la emergencia sanitaria a la recuperación en 
desigualdades sociales y económicas, pudiendo de 
alguna manera exacerbar los resultados nega�vos en 
pacientes con enfermedades crónicas. En esta línea, una 
inves�gación nacional, iden�fico 68.58 puntos en el 
componente “función �sica”, es decir, 10 puntos por 
encima de la inves�gación realizada (10). Otro estudio 
interpretó el cues�onario SF-36, con un resultado de 
mala salud en 83,5% de los pacientes para el componente 
resumido de salud �sica y 74,3% para el componente 
resumido de salud mental (14). En contraste, en nuestro 
trabajo, la función �sica y salud mental �enen un valor 
mayor a 50, es decir, comparando con el estudio de 
Medina y colaboradores, cuenta con buena salud. Sin 
embargo, los componentes emocional, vitalidad, rol 
�sico y salud general se encuentran por debajo de 50, 
detectando mala salud o mala calidad de vida. media de 
valoración del tratamiento equivalente a 3, es decir 
“buena”, la mediana 2 “regular”, en cuanto a las técnicas 
de tratamiento de fisioterapia recibida por los pacientes 
de forma principal se encontró que pre dominan los 
ejercicios �sicos terapéu�cos con el 42%, en segundo 
lugar, la aplicación de electroterapia y/o agentes �sicos 
como la termoterapia con el 33%. Cabe mencionar que, 
entre las indicaciones más frecuentes de fisioterapia en 
personas con LES, se hallan el dolor o limitación funcional 
como consecuencia de la artri�s. La selección de técnicas 
kinésicas señaladas en la guía de prác�ca clínica para el 
manejo de lupus, del Colegio Mexicano de Reumatología, 
señala que no existe evidencia suficiente para 
recomendar el uso de acupuntura, fototerapia (como el 
láser, infrarrojo), para el tratamiento de dolor y fa�ga; en 
cambio, en pacientes con lupus sin ac�vidad, el ejercicio 
tanto aeróbico como isotónico al menos 15 min y 3 veces 
por semana es ú�l para disminuir la fa�ga (15). Un 
estudio de revisión determinó que la prác�ca de ejercicio 
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produjo mejoras significa�vas en la condición �sica y la 
fa�ga, no registrándose efectos adversos derivados de su 
prác�ca. Ningún estudio reportó efectos posi�vos en la 
ac�vidad de la enfermedad8. El aporte de la fisioterapia 
es fundamental en enfermedades crónicas que generan 
deterioro en la calidad de vida por trastornos 
musculoesquelé�cos. En cuanto al LES, los dolores 
ar�culares ocasionados por la artri�s inflamatoria no 
erosiva repercuten en la estabilidad ar�cular, limitando el 
movimiento y la autonomía funcional. Además, los 
an�inflamatorios no esteroideos y cor�coides que se 
u�lizan en el tratamiento farmacológico, pueden 
repercu�r nega�vamente en algunos casos, generando 
miopa�as y osteoporosis16. Cabe mencionar que la 
mayor parte de los par�cipantes fueron diagnos�cados 
en los primeros cinco años, en este sen�do, en un estudio 
longitudinal de cinco años, se encontró que entre el 
primer y quito año del diagnós�co ya se observan 
afectaciones importan tes en la calidad de vida �sica, 
especialmente en las dimensiones como dolor corporal, 
movilidad y función �sica (11). Entre las limitaciones del 
presente estudio se reconocen que: 1) el tamaño 
muestral  no alcanzó los cr iterios estadís�cos 
convencionales de representa�vidad. Esta situación se 
debió a restricciones logís�cas y de acceso a la población 
obje�vo, lo cual limitó la posibilidad de aplicar un 
muestreo probabilís�co con mayor cobertura; 2) la falta 
de iden�ficación de la prescripción de fisioterapia; 3) no 
fue contemplado el estadio o fase de la enfermedad, 
sumando al tratamiento médico y farmacológico regular 
acerca de su afección. No obstante, los resultados 
obtenidos ofrecen una aproximación válida y ú�l para 
comprender tendencias preliminares dentro del grupo 
estudiado, especialmente considerando el carácter 
exploratorio descrip�vo del diseño. Se recomienda 
interpretar los hallazgos con cautela y promover 
inves�gaciones futuras con mues tras más amplias y 
representa�vas que permitan generalizar los resultados 
con mayor precisión. En conclusión, la actuación de la 
fisioterapia ya sea de manera independiente o formando 
parte de equipos mul�disciplinarios en centros de salud, 
es esencial para la recuperación, rehabilitación, 
educación y prevención de enfermedades. Resulta 
fundamental seleccionar las técnicas con mayor respaldo 
cien�fico, adaptándolas a las necesidades individuales de 
cada paciente, su contexto, la evolución de su 
enfermedad y, especialmente, enfocándose en alcanzar 
su máximo desarrollo �sico. Si bien la inves�gación 
encontró un compromiso deficiente en la calidad de vida 
en los componentes salud general, vitalidad, rol 
emocional y �sico, es necesario un trabajo ar�culado 
mul�disciplinario, con una plena adherencia del paciente 
y el acompañamiento familiar social, en aquellas enferme 
dades crónicas como el LES. La fisioterapia como el 
ejercicio �sico han mostrado ser buenos aliados, dan do 

resultados posi�vos que sin duda ayudan a elevar estas 
puntuaciones, y darles una vida más digna a las personas 
afectadas. El contexto post-pandemia pudo haber 
acentuado las desigualdades y el malestar en esta 
población, resaltando la necesidad de estrategias 
integrales que contemplen tanto el tratamiento médico 
como el apoyo emocional y social, promoviendo un a 
bordaje más completo del LES en Paraguay.
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 RESUMEN 

Las crioglobulinas son inmunoglobulinas que 
precipitan a temperaturas bajas y se disuelven al 
recalentar nuevamente la muestra; además, cons�tuyen 
una fuente conocida de errores en resultados de pruebas 
de laboratorio, afectando así al diagnós�co médico. El 
propósito de esta revisión fue analizar la interferencia de 
las crioglobulinas en pruebas de laboratorio clínico, a f in 

de determinar si representa únicamente un error 
analí�co o una valiosa pista diagnós�ca. Se realizó una 
revisión de la literatura disponible en bases de datos 
cien�ficas entre 2020 y 2024. Cabe destacar que su 
presencia ha sido clave para la iden�ficación de 
patologías de di�cil diagnós�co. En defini�va, la 
detección de crioglobulinas en muestras clínicas no debe 
verse únicamente como un error analí�co, sino también 
como una valiosa pista diagnós�ca de enfermedades 
subyacentes, muchas veces di�ciles de detectar por otros 
medios.

Palabras clave: crioglobulinas; crioglobulinemia; prueba 
d e  l a b o r a t o r i o ;  d i a g n ó s � c o ;  i n t e r fe r e n c i a ; 
inmunoglobulinas (Fuente: DeCS - BIREME).

 INTRODUCCIÓN 

L a s  c r i o g l o b u l i n a s  s o n  u n  g r u p o  d e 
inmunoglobulinas séricas que, in vitro, precipitan de 
manera reversible a temperaturas bajas y se disuelven al 

 Este artículo analiza cómo las crioglobulinas afectan las pruebas de laboratorio, 

destacando su papel como posibles indicadores diagnósticos de enfermedades ocultas.
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recalentar la muestra de sangre (1-6). La presencia de 
crioglobulinas en la sangre se conoce con el término de 
crioglobulinemia (4,7,8), que suele aparecer como 
consecuencia de patologías hematológicas (mieloma 
múl�ple y trastornos linfoprolifera�vos), infecciones 
crónicas o trastornos autoinmunes y, en otros casos, en 
ausencia de cualquier enfermedad aparente, de causa 
esencial (2-4). Pese a que estas proteínas son 
clínicamente relevantes por su vínculo con múl�ples 
en�dades clínicas, también �enen implicaciones 
prác�cas en el laboratorio clínico y, por ende, en la 
medicina, donde su precipitación puede cons�tuir una 
interferencia en la obtención de resultados confiables. El 
conocimiento actual sobre esta interferencia es limitado 
y, en muchos casos, subes�mado. Existen reportes de 
errores diagnós�cos derivados de la precipitación de 
crioglobulinas durante la fase analí�ca y preanalí�ca del 
procesamiento de muestras, dando lugar a resultados 
erróneos en pruebas hematológicas, inmunológicas y 
bioquímicas (3,9,10). Sin embargo, un error analí�co 
puede conver�rse en un hallazgo clínico importante, ya 
que la iden�ficación de alteraciones inexplicables en 
estas pruebas puede representar una pista diagnós�ca de 

una crioglobulinemia subyacente. A pesar de que muchos 
ar�culos disponibles abordan la crioglobulinemia desde 
su aspecto clínico o inmunopatológico, son pocas las 
referencias que reportan su interferencia en pruebas de 
laboratorio y su impacto en el diagnos�co de diferentes 
en�dades clínicas. Por esta razón, esta revisión analiza el 
rol de las crioglobulinas como fuente de interferencia y 
como pista diagnós�ca, contribuyendo a una mejor 
interpretación de los resultados de laboratorio y evitando 
errores que puedan retrasar el tratamiento de 
enfermedades subyacentes potencialmente graves. 

 MÉTODOS

Se realizó una revisión bibliográfica disponible 
sobre la interferencia de las crioglobulinas en los 
resultados de pruebas de laboratorio, así como su valor 
diagnós�co. Los criterios de inclusión contemplaron 
estudios originales, revisiones sistemá�cas y reportes de 
caso publicados entre 2020 y 2024; estos úl�mos 
centrados principalmente en situaciones clínicas en las 
que la presencia de crioglobulinas alteró los resultados de 
laboratorio y condujo a hallazgos relevantes para el 

>>>



20

diagnós�co. La información fue obtenida de tres bases de 
datos: PubMed, Google Scholar y SCOPUS. Fueron 
u�lizados términos DeCS/MeSH y palabras clave, como 
“cryoglobulins”, “cryoglobulinemia”, “interference”, 
“laboratory test”, combinadas mediante operadores 
booleanos (AND, OR), aplicando filtros por idioma (inglés 
y español) y por año de publicación. El proceso de 
selección de los ar�culos se resume en la Figura 1, 
mediante el flujograma PRISMA. En la fase de 
iden�ficación se localizaron 8 ar�culos en PubMed, 23 en 
Google Académico y 3 en Scopus. Tras eliminar 
duplicados, se examinaron 31 ar�culos, de los cuales 12 
fueron excluidos por no cumplir los criterios de inclusión y 
exclusión. En la etapa de elegibilidad se evaluaron 19 
ar�culos a texto completo, rechazándose 1 por estar 
incompleto. Finalmente, se incluyeron 18 ar�culos en el 
estudio.

 Figura 1. Flujograma PRISMA de revisión 
bibliográfica.

 RESULTADOS 

Caracterís�cas generales y mecanismos patogénicos de 
las crioglobulinas 

Según Stoyanov et al. (11) y Smit et al. (12), las 
crioglobulinas son inmunoglobulinas que precipitan del 
suero a temperaturas inferiores a 37 °C y se vuelven 
solubles nuevamente con el recalentamiento. Estas 
anomalías inmunológicas poco frecuentes exhiben una 
ampl ia  var iedad de patrones morfológicos a l 
microscopio, que incluyen “grupos de par�culas densas y 
amorfas o charcos, y la aparición de cristales o glóbulos 
más o menos rosados” (13), en otros casos, con mayor 
frecuencia, son translúcidas e incoloras, siendo 
iden�ficadas principalmente por un defecto morfológico 
caracterís�co en los eritrocitos (superficie punteada de 
los eritrocitos) (14). Según otros reportes, también se 
pueden presentar como depósitos delgados y brillantes 

(2), o inclusiones neutro�licas fagocitadas (9). Las 
crioglobulinas se producen cuando los linfocitos B 
comienzan a  producir  grandes can�dades de 
inmunoglobulinas de forma anormal, como consecuencia 
de una respuesta a una es�mulación prolongada del 
sistema inmune; por ejemplo, en infecciones crónicas o 
enfermedades autoinmunes, o también por trastornos 
más graves, como algunos �pos de cáncer que afectan a 
estas células (3-5). El daño asociado de las crioglobulinas 
a los tejidos puede darse por dos mecanismos 
principales: por acumulación y precipitación en la 
m i c r o c i r c u l a c i ó n ,  o  p o r  l a  f o r m a c i ó n  d e 
inmunocomplejos que generan inflamación y daño �sular 
en la pared de los vasos sanguíneos (4,8). Todos los 
órganos de la economía humana pueden verse afectados; 
sin embargo, una afección combinada de varios órganos 
es rara, pero resulta ser mortal (15). 

 Figura 2. Formación, estructura y clasificación de 
las crioglobulinas.

 Tabla 1. Crioglobulinas según su composición y 
asociaciones clínicas

Tipos de crioglobulinas y patologías asociadas 

 Se reconocen tres de crioglobulinas según sus 
caracterís�cas y composición inmunoquímica (ver Figura 
2): �po I (inmunoglobulinas monoclonales), �po II 
(mezcla de inmunoglobul inas monoclonales y 
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policlonales) y �po III (inmunoglobulinas policlonales) 
(4,16).

La presencia en sangre de crioglobulinas se 
asocia con diversas patologías, según su �po (ver Tabla 1). 
E l  � p o  I ,  c o n s� t u i d o  p o r  u n a  s o l a  c l a s e  d e 
inmunoglobulina (Ig) monoclonal (IgM, IgG o IgA), se 
relaciona con neoplasias de células B maduras, como 
mieloma múl�ple, macroglobulinemia de Waldenström, 
leucemia linfoide crónica y otras. El �po II, el más 
f r e c u e n t e ,  e s t á  fo r m a d o  p o r  d o s  c l a s e s  d e 
inmunoglobulinas: una monoclonal, usualmente IgM con 
ac�vidad de factor reumatoide (FR), que se une a una 
inmunoglobulina policlonal (IgG) y se asocia con 
neoplasias de células B maduras, así como con 
enfermedades infecciosas y autoinmunes. El �po III, 
compuesto por dos o más clases de A1 inmunoglobulinas 
policlonales, se encuentra vinculado principalmente a 
enfermedades infecciosas y trastornos autoinmunes 
(4,8,12,16-18). 

Mecanismos de interferencia de las crioglobulinas en 
pruebas de laboratorio 

Se iden�ficaron tres mecanismos principales de 
interferencia por crioglobulinas en las pruebas de 
laboratorio (ver Figura 3): primero, al precipitar en la 
muestra, secuestran an�cuerpos séricos y provocan 
falsos nega�vos (3,19) o forman complejos inmunes 
erróneos, por lo que generan falsos posi�vos en pruebas 
serológicos (20); segundo, a bajas temperaturas forman 
agregados proteicos que los analizadores hematológicos 
contabilizan erróneamente como leucocitos o plaquetas, 
generando pseudoleucocitosis o pseudotrombocitosis 
(9,12,14); y tercero, el precipitado incrementa la turbidez 
del suero, alterando las lecturas espectrofotométricas, 
por lo que conducen a resultados inexactos en 
determinaciones fotométricas como la cuan�ficación de 
bilirrubina (21).

 F i g u ra  3 .  M e c a n i s m o s  p r i n c i p a l e s  d e 
interferencia por crioglobulinas.

 * A1. Crioglobulinas unidas a an�cuerpos, formando 
complejos inmunes erróneos, lo que puede generar 
falsos posi�vos en las pruebas serológicas.
A2. Inmunoglobulinas atrapadas por crioglobulinas, lo 
que puede ocasionar falsos nega�vos al interferir con la 
detección de an�cuerpos específicos.
B. Crioglobulinas en fro�s de sangre, que pueden 
asemejarse a plaquetas y leucocitos, confundiendo los 
resultados en analizadores hematológicos
automá�cos. C. Crioglobulinas causando turbidez en las 
muestras, lo que puede dificultar la interpretación de los 
resultados en pruebas de laboratorio

Factores que favorecen la precipitación de crioglobulinas 

Se ha documentado que las condiciones 
preanalí�cas desempeñan un papel determinante en la 
precipitación de crioglobulinas (4,9,22), lo que 
compromete la etapa de validación de resultados de 
laboratorio. Así pues, se ha señalado que esta 
precipitación se ve favorecida cuando las muestras 
permanecen expuestas a temperatura ambiente o 
refrigeración durante aproximadamente 24 horas, como 
también por una manipulación inadecuada en el 
transporte o almacenamiento (13,22,23). Otro de los 
aspectos a tomarse en cuenta es en la etapa analí�ca, 
pues el �empo que se tarda en el análisis de pruebas 
serológicas, biometría hemá�ca, determinación de 
proteínas totales, entre otras, sin un control térmico 
adecuado, incrementa significa�vamente el riesgo de 
formación de precipitados (9,21-23). 

Interferencia de crioglobulinas y relevancia para el 
diagnós�co clínico 

Habitualmente, la presencia de precipitados o 
turbidez en el suero ha sido considerado como un error 
analí�co del procesamiento de las muestras biológicas, o 
bien como la causa de resultados inusuales en los análisis 
que no son compa�bles con la clínica del paciente. Sin 
embargo, diversas inves�gaciones sugieren que, en 
algunos casos, este hallazgo puede representar una pista 
diagnós�ca en la detección de patologías enmascaradas 
de di�cil diagnós�co (2,3,9,12,13,21). Entre los factores 
que pueden causar estas anomalías se encuentran las 
crioglobulinas, que pueden interferir en una amplia gama 
de pruebas de laboratorio, especialmente en las áreas de 
inmunología, bioquímica y hematología (3,9,10). Se ha 
descrito que las crioglobulinas generan interferencias en 
a n a l i za d o re s  h e m a t o l ó g i c o s  a u t o m a � za d o s , 
ocasionando pseudoleucocitosis, pseudotrombocitosis, 
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ENFERMEDAD CELIACA Y OTROS DESÓRDENES ASOCIADOS

Diagnóstico 
de Laboratorio 
paso a paso

histogramas anormales y alteraciones en los diagramas 
de  d i spers ión  (14 ,24-26) ;  en  otro  caso,  una 
t ro m b o c i t o p e n i a  re a l  f u e  e n m a s c a ra d o  p o r 
crioglobulinas (27). De modo similar, se ha documentado 
que las crioglobulinas interfieren en pruebas serológicas, 
afectando la detección de infecciones como la hepa��s C 
y la detección de autoan�cuerpos an�membrana basal 
glomerular (an�-MBG), ocasionando falsos nega�vos 
(3,28). En otro 372 caso detectado, los niveles elevados 
de bilirrubina total se asociaron a la crioglobulinemia 
(21). Estas interferencias sugieren que la presencia de 
discrepancias en los recuentos celulares entre dis�ntas 
mediciones debería alertar al personal del laboratorio 
sobre la posible presencia de crioglobulinas, lo que 
jus�fica la revisión manual del fro�s (2,9). De hecho, se 
han reportado casos donde estos hallazgos fueron clave 
para sospechar y confirmar una crioglobulinemia, 
permi�endo el diagnós�co temprano de enfermedades 
subyacentes, como trastornos linfoprolifera�vos (9,24). 
Un ejemplo notable es el de un paciente con linfoma 
linfoplasmocí�co/Waldenström (LPL/WM), en el cual la 
interferencia observada en las pruebas hematológicas 
automa�zadas fue el punto de par�da para descubrir la 
crioglobulinemia y, posteriormente, la neoplasia 
hematológica (29). De manera similar, en tres casos 

documentados,  la iden�ficación de anomalías 
hematológicas y artefactos cons�tuyó la primera pista 
para el diagnós�co de crioglobulinemia y, por 
consiguiente, la neoplasia hematológica subyacente (9). 
Además, en otros reportes se han descrito alteraciones 
en pruebas serológicas y bioquímicas asociadas a la 
presencia de crioglobulinas (3,21). Estos hallazgos 
cons�tuyen pruebas fidedignas de que las crioglobulinas 
cons�tuyen una interferencia que se deben tener 
presente en el análisis clínico de las muestras, pues 
seguramente pueden interferir en muchos otros 
exámenes de laboratorio, lo que hasta al momento se 
desconoce. Para minimizar estas interferencias, autores 
como Recio et al.(3), Dave et al.(9) y King et al.(10) 
sugieren procesar las muestras de manera inmediata, 
mantener un control térmico adecuado, calentar las 
muestras a 37 °C durante 60 minutos antes del análisis y 
confirmar los resultados a�picos mediante técnicas 
específicas, como inmunofijación. 

 DISCUSIÓN

Las crioglobulinas, aunque consideradas 
anomalías inmunológicas poco frecuentes (13), 
cons�tuyen una fuente importante de interferencias en 
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los diferentes exámenes de laboratorio clínico (12), los 
cuales desempeñan un papel fundamental en el 
diagnós�co de los pacientes (3,19). Durante el análisis 
clínico, pueden surgir diferentes �pos de interferencias, 
como la hemólisis, lipemia, ictericia, presencia de 
an�cuerpos, así como factores externos como 
medicamentos o problemas técnicos con equipos y 
reac�vos de laboratorio (30). Así pues, la iden�ficación 
oportuna de estas interferencias debe ser una habilidad 
esencial del laboratorista clínico, así se evitan errores 
diagnós�cos y consecuentemente la aplicación de 
tratamientos innecesarios en los pacientes (12,13). En 
este contexto, los resultados falsos nega�vos representan 
un riesgo clínico mayor que los falsos posi�vos, ya que 
impiden la iden�ficación oportuna del paciente y 
retrasan el inicio del tratamiento adecuado (3). Por otro 
lado, un falso posi�vo puede dar lugar a discrepancias con 
las manifestaciones clínicas y, de este modo, conducir a 
tratamientos incorrectos. La crioglobulinemia es una de 
las patologías que se debe de considerar en este contexto, 
ya que, al ser una en�dad compleja y heterogénea, puede 
aparecer secundaria a una larga lista de patologías que 
representan un riesgo significa�vo para la vida de los 
pacientes (5). De ahí la importancia de una iden�ficación 
oportuna de estos “errores” durante el procesamiento de 
las muestras en el laboratorio clínico. Es necesario 
destacar que, aunque la precipitación de crioglobulinas 
es una manifestación conocida por un número 
importante de laboratoristas, en la mayoría de las 
ocasiones no se aborda adecuadamente en la prác�ca 
clínica, debido a la falta de protocolos estandarizados en 
el manejo térmico de muestras sanguíneas, desde su 
obtención hasta su análisis (4,31). En este sen�do, 
especialmente en establecimientos de salud de baja 
complejidad con recursos limitados, las condiciones 
ideales de temperatura constante de 37° C no suelen 
cumplirse a cabalidad, lo que favorece la formación de 
precipitados y, por ende, la alteración de resultados. Esta 
situación es alarmante, ya que puede llevar a un falso 
diagnós�co, creando la impresión de patologías que no 
existen o, en su defecto, enmascarar enfermedades 
verdaderas que requieren tratamiento urgente. 
Entonces, es fundamental que el profesional del 
laboratorio no solo iden�fique la interferencia por 
crioglobulinas, sino que lo reporte de manera oportuna al 
médico cuando se detecten alteraciones inusuales en los 
resultados (13). Este dato es esencial para que el médico 
pueda inves�gar a profundidad las posibles causas 
subyacentes y tomar decisiones acertadas. Así, las 
crioglobulinas, �picamente consideradas como fuente de 
interferencia, pueden conver�rse en una valiosa 
herramienta que, cuando se u�liza adecuadamente, 
contribuye a un diagnós�co más preciso y a un 
tratamiento más eficaz (32). Finalmente, para mejorar la 
precisión de los resultados, de manera especial en 
entornos con pocos recursos, se recomienda establecer 

protocolos claros y rigurosos del manejo térmico de 
muestras (31). El uso de baños maría a una temperatura 
constante de 37 °C, inmediatamente después de la 
recolección de la muestra, así como una documentación 
detallada de posibles anomalías (turbidez, formación de 
sedimento, cambios de color o presencia de grumos), 
cons�tuyen medidas simples pero efec�vas para reducir 
de manera significa�va alteraciones en los resultados de 
las pruebas de laboratorio. 

 CONCLUSIONES

En conclusión, la presencia de crioglobulinas en 
muestras clínicas no debe verse únicamente como un 
error analí�co, sino también como una valiosa pista 
diagnós�ca. Este fenómeno, si se reconoce y se maneja 
adecuadamente, puede ofrecer pistas clave sobre 
enfermedades subyacentes, muchas veces di�ciles de 
detectar por otros medios. Por ello, se propone una 
mirada más integral de las crioglobulinas, no solo como 
un obstáculo analí�co, sino como una herramienta que, 
bien interpretada, puede enriquecer el proceso clínico y 
contribuir significa�vamente a una atención más precisa 
y oportuna del paciente.
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 RESUMEN

Obje�vos: La lipemia es un problema preanalí�co 
reseñable para el proceso de recuento de células 
sanguíneas (CBC), ya que no existe un método 
estandarizado para su iden�ficación y eliminación. El 
obje�vo de presente estudio es verificar la medida de la 
hemoglobina óp�ca (Hb-O) en el hemoanalizador (HA) 
Sysmex XN-1000 como método fiable para el manejo del 
CBC en muestras lipémicas.

Métodos: Empleando una emulsión de lípidos, se 
procedió a enriquecer gradualmente 90 muestras de CBC 
c o n  c o n c e n t ra c i o n e s  d i fe r e n t e s  d e  H b .  L a s 
determinaciones se repi�eron y se registraron las 
concentraciones de Hb-O. Las muestras de CBC 
enriquecidas se centrifugaron (400 g/10 minutos). A 

 Este estudio analiza cómo manejar muestras lipémicas para el conteo de células 

sanguíneas (CBC) utilizando el analizador hematológico Sysmex XN-1000. Se enfocan 

en la medición de la hemoglobina óptica (Hb-O) como método confiable para evitar 

interferencias causadas por la lipemia en los resultados.
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con�nuación, se extrajo cuidadosamente el plasma y se 
midió la concentración de Hb. Los valores obtenidos de 
las muestras lipémicas se ajustaron de acuerdo a las 
determinaciones en plasma. El plasma eliminado se 
sus�tuyó con el diluyente del analizador, y se repi�eron 
las mediciones. Se midieron las concentraciones de 
triglicéridos en el plasma de muestras lipémicas.

R e s u l t a d o s :  S e  o b s e r v ó  u n  s e s g o 
estadís�camente no significa�vo y aceptable en la Hb-O 
con respecto a la determinación inicial de Hb, según los 
requisitos más estrictos de aceptabilidad (−0,4 %,  IC95 
%:−1,2–0,3, p=02,447). El sesgo observado no se 
correlacionó con el grado de lipemia (rho= −0,072, IC95 
%: −0,295–0,157, p=0,537). La hemoglobina medida en 
muestras de plasma lipémico sus�tuidas por un diluyente 
del analizador mostró un sesgó mínimo, aunque 
e sta d í s� ca m e nte  s i g n i fi ca� vo  ( − 1 , 1  % ,  I C 9 5 
%:−2,0–(−0,1), p=0,025). El sesgo observado fue 
inversamente proporcional al grado de lipemia 
(rho=−0,369, CI 95 %:−0,550 – (−0,155), p=0,001). El 
mayor sesgo inaceptable se obtuvo al recalcular los 
valores de hemoglobina según la hemoglobina medida en 
plasma (−3,5 %, IC95 %: −4,1 – (−2,9), p<00,001).

Conclusiones: La determinación de Hb-O es el 
método más fiable a la hora de eliminar la lipemia en 
muestras para recuento CBC en el hemoanalizador 
Sysmex XN-1000.

Palabras  c lave :  hemograma completo ( C B C ) ; 
hemoglobina; lipemia; interferencia

 INTRODUCCIÓN

La lipemia, definida como la turbidez de la 
muestra debido a la acumulación de par�culas de 
lipoproteínas, es un problema importante en el 
laboratorio clínico (1). Aunque es rela�vamente poco 
frecuente, es una dificultad preanalí�ca importante para 
la realización del hemograma completo en muestras 
lipémicas de sangre total por diversas razones. Dado que 
la mayoría de los analizadores de hematología (AH) 
miden la hemoglobina mediante espectrofotometría a 
530 nm, la lipemia interfiere con la determinación de la 
hemoglobina, dando lugar a concentraciones falsamente 
elevadas de hemoglobina y, en consecuencia, una 
h e m o g l o b i n a  c o r p u s c u l a r  m e d i a  ( M C H )  y 
concentraciones de hemoglobina corpuscular media 
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(MCHC) falsamente elevadas (2). En los análisis de bio- 
química y endocrinología, las interferencias por 
hemólisis, ictericia y lipemia se suelen iden�ficar 
mediante inspección visual, mediante determinaciones 
HIL (semi) cuan�ta�vas, o por una combinación de ambas 
(3). Por el contrario, la alerta más común que indicaría 
una muestra de sangre lipémica en el recuento 
hematológico (CBC) es el aumento de MCHC por encima 
de un umbral determinado.

Aunque algunos autores proponen un punto de 
corte de 360 g/L para el MCHC para indicar la presencia 
de lipemia (4), cada laboratorio debe establecer su propio 
límite para la lipemia, por encima del cual los resultados 
no se deben ser informados (5). Los laboratorios de 
hematología de todo el mundo cuentan con diversos 
métodos para eliminar la interferencia por lipemia en el 
conteo sanguíneo completo (6). Uno de estos métodos 
empleados es la determinación de la concentración de 
hemoglobina en muestras de plasma lipémicas 
centrifugadas. El valor de hemoglobina obtenido en 
muestras de plasma lipémicas permite una mejor 
corrección de la concentración de hemoglobina en sangre 
total. A la concentración de hemoglobina de la muestra 
de sangre total se le resta la concentración de 
hemoglobina medida en la muestra de plasma lipémica. A 
con�nuación, tras la corrección, se recalculan los valores 
de MCH y MCHC. Otro procedimiento muy común para 
eliminar la lipemia es el procedimiento de sus�tución de 
plasma. Dicho procedimiento consiste en eliminar el 
plasma lipémico y sus�tuirlo por el mismo volumen de 
diluyente del analizador, tras lo cual, se vuelve a analizar 
la muestra. La solución más prác�ca a la hora de obtener 
resultados de CBC fiables de las muestras de sangre total 
lipémicas es emplear analizadores de hematología 
insensibles a la interferencia por lipemia. El analizador 
Siemens Advia 2120i cuan�fica la concentración de 
hemoglobina corpuscular media (CHCM) celular 
midiendo directamente la hemoglobina en los eritrocitos 
intactos. Este método permite determinar con precisión 
la hemoglobina sin la interferencia por lipemia (7, 8, 9).

En 2019, el Grupo de Trabajo Croata de 
Hematología de Laboratorio de la Sociedad Croata de 
Bioquímica Clínica y Medicina de Laboratorio, quiso 
explorar la prác�ca habitual de hematología de 
laboratorio en los laboratorios croatas, con el fin de 
desarrollar futuras estrategias para la elaboración de 
recomendaciones nacionales que promuevan la 
armonización en este campo (5). La encuesta realizada 
reveló el uso de diversas estrategias para resolver las 
interferencias por lipemia en el CBC (5). La estrategia más 
común es determinar la concentración de hemoglobina 
en muestras de plasma lipémicas centrifugadas, que 
representaban el 40 % de los casos (5). Sin embargo, dicho 
método implica una manipulación considerable de la 
muestra, precisando recalcular los resultados, para 

garan�zar la obtención de unos valores de hemoglobina 
fiables.

Hasta hace poco, en nuestro laboratorio se 
u�lizaban los analizadores de hematología Siemens Advia 
2120i, por lo que la lipemia no suponía ningún problema 
para la realización de los hemogramas. Posteriormente, 
estos analizadores fueron sus�tuidos por los analizadores 
Sysmex XN-1000. Con el fin de op�mizar y estandarizar 
nuestra prác�ca, así como garan�zar la seguridad del 
paciente, realizamos un estudio para establecer un 
protocolo local de interferencia por lipemia para 
garan�zar determinaciones de hemoglobina fiables. 
Aunque el analizador Sysmex XN-1000 reconoce esta 
posible interferencia de la muestra, el fabricante no 
ofrece ninguna solución prác�ca para la eliminación de la 
lipemia en la sección de limitaciones del sistema del 
manual de instrucciones del analizador de hematología 
automa�zado XN series (XN-1000). A raíz de los 
resultados publicados por Berda-Haddad y col. (10), 
Sysmex propuso un algoritmo para resolver las 
determinaciones de MCHC falsamente elevadas. Dicho 
algoritmo se puede integrar en el extended IPU del 
laboratorio (EPU), en caso de que se disponga del mismo. 
Según el algoritmo propuesto por Sysmex, la elevada 
turbidez de la muestra es una de las posibles causas de la 
obtención de valores elevados de MCHC, siendo la 
determinación de hemoglobina óp�ca en el modo de 
cuan�ficación de re�culocitos (Hb-O) un método fiable 
para eliminar la interferencia por lipemia en las muestras 
de sangre (11). Sin embargo, actualmente, la Hb-O solo se 
u�liza en contextos experimentales y no está incluida en 
el menú de control de calidad (QC). Por todo ello, 
evaluamos las caracterís�cas analí�cas del nuevo modo 
que permite la determinación de la hemoglobina óp�ca y 
las comparamos con los protocolos de eliminación de 
lipemia más comunes.

 MATERIALES Y MÉTODOS

El estudio experimental se realizó en el Servicio 
de Diagnós�co del Laboratorio Cínico del Hospital 
Universitario Sve� Duh de Zagreb en Croacia, entre 
octubre y noviembre de 2024.

Precisión

Previamente a evaluar la lipemia, realizamos un 
breve estudio de precisión de las determinaciones de Hb-
O en el analizador de hematología Sysmex XN-1000 (HA) 
(Sysmex, Kobe, Japón). Analizamos la precisión intradía 
en muestras de pacientes con tres intervalos de 
concentración diferentes, así como en muestras de 
control comerciales (Sysmex XN Check, lote: Nivel 1 
42461101, Nivel 2 42461102, Nivel 3 42461103, 
exp:24.11.2024.) realizando 20 análisis consecu�vos. La 
precisión interdía se determinó cada día durante treinta 
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días, empleando muestras de control comerciales. Se 
calculó el coeficiente de variación para realizar el estudio 
de precisión intra e interdía.

Exac�tud

En el HA Sysmex XN-1000, se analizaron las 
solicitudes de hemograma completo de 90 muestras de 
sangre total K2EDTA de pacientes con diferentes 
concentraciones de Hb, El resultado del hemograma 
inicial se consideró el valor real. Para garan�zar la 
diversidad de concentraciones de Hb, las muestras se 
seleccionaron según la distribución presentada en la 
Tabla 1.

Con el fin de simular la interferencia por lipemia, 
se enriqueció gradualmente las muestras con la emulsión 
para perfusión SMOFlipid 200 mg/mL (Fresenius Kabi, 
Graz, Austria, exp.03/2025), siguiendo los volúmenes de 
emulsión predeterminados (Tabla 1).

 Tabla 1: Distribución de las muestras de sangre 
total con K2EDTA con el protocolo de eliminación de 
lipemia.

Tras añadir la emulsión lipémica, se repi�eron las 
determinaciones de CBC, y se determinaron las 
concentraciones de Hb estándar medidas mediante 
espectrofotometría.

En el protocolo de verificación para una 
determinación fiable de los parámetros de CBC en 
muestras de sangre total lipémicas en el AH Sysmex XN-
1000 se incluyeron tres métodos diferentes:

(1) Determinación de las muestras lipémicas en el modo 
de determinación de re�culocitos para obtener los 
valores de Hb-O y MCHC-O.

(2) Determinación de la concentración de hemoglobina 
en muestras de plasma lipémicas centrifugadas. Las 
muestras lipémicas enriquecidas se centrifugaron a 400 g 
durante 10 minutos. El plasma lipémico se separó 
cuidadosamente para no alterar las células y se 
determinaron las concentraciones de Hb estándar en las 

muestras de plasma lipémicas. Seguidamente, los valores 
obtenidos en las muestras lipémicas se ajustaron según 
las determinaciones en plasma mediante la siguiente 
ecuación:

Hb corregida (g/L) = Hb muestra lipémica – (Hb plasma 
lipémico × (1 – hematocrito (L/L)))

Los parámetros MCH y MCHC se calcularon siguiendo la 
ecuación:

Hb (g/L) 
Hb (g/L)
MCH = (pg) 
MCHC = (g/L)

12
Erc (× 10 /L) Hto (L/L)

(3) Sus�tución del plasma lipémico eliminado por el 
volumen correspondiente de diluyente del analizador.

El plasma eliminado se sus�tuyó con el diluyente 
del anali- zador (Sysmex Cellpack™ DCL). Tras mezclarlo 
me�culosa- mente, se repi�eron las determinaciones y se 
anotaron las concentraciones de Hb estándar.

Para comprobar el grado de lipemia simulado, se 
determinaron las concentraciones de triglicéridos y el 
índice HIL en muestras de plasma lipémicas en un 
analizador Abbo� Alinity c (Abbo�, Abbo� Park, IL, 
EE.UU.). Los triglicéridos se determinaron mediante el 
método de glicerol fosfato oxidasa, que genera el 
colorante de quinoneimina, cuya absorbancia, 
determinada a 604 nm es proporcional a la concentración 
de triglicéridos presente en la muestra. Los índices HIL se 
midieron mediante espetrofotometría con dis�ntos 
pares de longitudes de onda y un algoritmo específico 
para obtener valores de índice HIL que aproximadamente 
se  corresponden con las  concentrac iones  de 
hemoglobina libre, bilirrubina y triglicéridos.

En la Tabla 2 se describe el protocolo completo.

 Tabla 2: Protocolo de verificación para una 
determinación fiable de los parámetros de CBC en 
muestras lipémicas de sangre total con K2EDTA en el 
analizador de hematología Sysmex XN-1000.
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En el presente estudio, no se recogieron datos 
sobre los pacientes, ya que el estudio de interferencia 
únicamente incluía muestras de plasma sobrantes con 
solicitudes de CBC. El Comité de É�ca del Hospital 
Universitario Sve� Duh de Zagreb de Croacia aprobó de 
manera universal los estudios de verificación en muestras 
sobrantes y confirmó que no era preciso obtener el 
consen�miento de los pacientes.

Análisis estadís�co

Aplicando el diagrama de Bland-Altman, se 
calculó el sesgo medio entre las determinaciones 
obtenidas con diversos métodos de eliminación de 
lipemia y las medidas iniciales. El sesgo medio se expresó 
en valores porcentuales y se comparó con los criterios de 
variabilidad biológica para el sesgo, según la base de 
datos de variación biológica de la Federación Europea de 
Química Clínica y Medicina de Laboratorio (EFLM) (12). 
Se realizó la correlación de rangos para evaluar la posible 
correlación entre los sesgos calculados y el grado de 
lipemia, así como la concentración de hemoglobina (13). 
Dado que las variables no presentaron normalidad en la 
distribución, las diferencias entre los tres métodos de 
eliminación de lipemia se analizaron con la prueba de 
Friedman. Se consideró estadís�camente significa�vo un 
valor p<0,05. Todos los análisis estadís�cos se realizaron 
con el paquete MedCalc17.4.4© 23.0.2 (MedCalc 
So�ware, Ostend, Bélgica).

 RESULTADOS

Precisión

Los resultados del estudio de precisión se 
correspondieron con los criterios de aceptación 
mostrados en la Tabla 3. Actualmente, la determinación 
de Hb-O en el AH Sysmex XN-1000 únicamente se emplea 
en contextos experimentales, sin que el fabricante haya 
establecido ningún criterio de aceptabilidad de precisión, 
por lo que se emplearon criterios de variabilidad biológica 
para la precisión.

 Table 3: Resultados del estudio de precisión para 
la determinación de la hemoglobina óp�ca en el 

analizador de hematología Sysmex XN-1000.

Exac�tud

Las 15 muestras con mayor grado de lipemia 
simulada (adición de 120 μL de emulsión lipídica) estaban 
hemolizadas macroscópicamente y se excluyeron del 
posterior análisis estadís�co. En la Tabla 4 se muestra el 
incremento progresivo de la concentración de 
hemoglobina, la medida de MCHC y la concentración de 
triglicéridos.

 Ta b l a  4 :  I n c re m e nto  p ro g re s i vo  d e  l a 
hemoglobina y la concentración MCHC tras la adición de 
la emulsión lipídica.

En la Tabla 5 se muestran los resultados del 
estudio de exac�tud. Se observó una diferencia no 
estadís�camente significa�va y aceptable entre el valor 
de Hb-O y de Hb inicial, siguiendo los criterios más 
estrictos de aceptabilidad (−0,4 %, IC95 %: −1,2–0.3, 
p=0,2447). La hemoglobina medida en muestras de 
plasma lipémico reemplazadas por un diluyente del 
anal izador  mostró  un sesgo mínimo,  aunque 
estadís�camente significa�vo (−1,1 %, IC95 %:−2,0 – 
(−0,1), p=0,025). El sesgo mayor e inaceptable se obtuvo 
al recalcular los valores de hemoglobina a par�r de la 
hemoglobina medida en plasma (−3,5 %, IC95 %: −4,1 – 
(−2,9), p<0,0001).

>>>

>>

>>



33

 Tabla 5: Comparación de la hemoglobina, 
concentración de MCH y MCHC en los métodos de 
eliminación de la lipemia.

De acuerdo con los criterios de exac�tud 
establecidos, los resultados de MCHC obtenidos con los 
tres protocolos de eliminación de lipemia resultaron ser 
inaceptables. No obstante, si se aplica la corrección 
matemá�ca al cálculo de MCHC empleando la medida de 
Hb-O, se ob�ene un sesgo aceptable según los requisitos 
de exac�tud mínimamente aceptables, frente al MCHC 
na�vo.

La prueba de Friedman mostró diferencias esta- 
dís�camente significa�vas entre los valores de 
hemoglobina obtenidos (p<0,00001). Las pruebas post 
hoc  revelaron una diferencia estadís�camente 
significa�va entre la hemoglobina medida en la muestra 
na�va y la hemoglobina obtenida mediante corrección de 
la hemoglobina en plasma y la hemoglobina medida en 
muestras donde se sus�tuyó el plasma por el diluyente 
del analizador (p<0,05). No se observaron diferencias 
estadís�camente significa�vas entre el valor de 
hemoglobina inicial y HB-O (Tabla 6). Se obtuvieron los 
mismos resultados cuando se dividieron todas las 
determinaciones de hemoglobina por categorías: <110 
g/L, 110–150 g/L y >150 g/ L, que respec�vamente 
reflejan concentraciones bajas, normales y elevadas de 
hemoglobina. Las determinaciones de Hb-O fueron 
igualmente fiables, independiente- mente de los 
intervalos de concentración.

 Tabla 6: Comparación de las medidas mediante la 
prueba estadís�ca de Friedman para muestras 
relacionadas.

El análisis estadís�co de correlación de rangos 
analizó las posibles correlaciones entre los sesgos 
observados en la determinación de Hb con los tres 
métodos de eliminación de lipemia y el grado de lipemia o 
hemólisis (determinado mediante la concentración de 
triglicéridos y los índices HIL). En la Tabla 7 se muestran 
los resultados.1

 Tabla 7: Correlación entre las desviaciones en la 
determinación de la hemoglobina en muestras lipémicas 
y el grado de lipemia y hemólisis.

 DISCUSIÓN

La determinación de Hb-O con el analizador 
Sysmex XN-1000 manejó con eficacia la interferencia por 
lipemia en muestras de sangre total EDTA lipémicas. Al 
reanalizar las muestras en el modo de determinación de 
re�culocitos, se eliminó la necesidad de realizar los 
procedimientos manuales tradicionalmente empleados 
en los laboratorios clínicos para eliminar la interferencia 
por lipemia.

Aunque se observó una elevación significa�va de 
las concentraciones de hemoglobina (Hb), incluso con la 
adición más pequeña de lípidos (20 µL), dicha elevación 
no fue clínicamente significa�va si se comparaba con los 
valores de referencia del cambio (RCV) obtenidos de la 
base de datos de la EFLM. La concentración de 
triglicéridos en dichas muestras podía llegar a alcanzar los 
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10 mmol/L. Sin embargo, la adición suplementaria de la 
emulsión de lípidos provocó que las concentraciones de 
Hb superaran la significación clínica en los RCV, lo que nos 
urgió a reconsiderar el punto de corte de Sysmex para 
MCHC de 365 g/L como indicador de muestra lipémica 
para el procesamiento del CBC. Con el propósito de 
minimizar análisis innecesarios y, a su vez, poder 
iden�ficar la interferencia por lipemia, sugerimos un 
umbral para el MCHC más bajo, de 360 g/ L, que podría 
mejorar la ges�ón de interferencias analí�cas y resulta 
similar a las recomendaciones realizadas por Henry y col. 
(14).

Otra ventaja de la determinación de Hb-O, frente 
a los protocolos existentes para la eliminación de la 
lipemia, es su independencia de los niveles de lipemia y 
hemólisis. Está ampliamente demostrado que niveles 
elevados de lípidos se asocian a una hemólisis 
aumentada, tal como también muestra nuestro estudio 
(15) .  E l  método tradic ional  para manejar  las 
interferencias por lipemia en las determinaciones de CBC 
en Croacia, esto es, determinar la concentración de 
hemoglobina en muestras de plasma lipémicas 
centrifugadas, se ve afectado significa�vamente por el 
grado de lipemia y hemólisis, generando resultados poco 
fiables en las muestras con niveles elevados de lipemia. 
Estos resultados coinciden con los obtenidos por Aruga y 
col., subrayando la efec�vidad del método óp�co a la 
hora de medir la hemoglobina en muestras quilosas (16). 
Sin embargo, en ese estudio no se realizó una 
comparación con los métodos tradicionales para eliminar 
la lipemia.

E l  p re s e nte  e st u d i o  p re s e nta  a l g u n a s 
limitaciones. Los resultados podrían variar según el �po 
de emulsión de lípidos empleado para simular la 
interferencia por lipemia. No obstante, esta es la mejor 
manera de simular la lipemia en los laboratorios. La falta 
de un control interno de calidad o la no determinación de 
la Hb-O suponen una inquietud potencial con respecto al 
uso de este parámetro experimental en los análisis 
clínicos ru�narios. Aunque la Hb-O mostró una mayor 
imprecisión total que las concentraciones de Hb medidas 
mediante espectrofotometría, la imprecisión observada 
cumplía con los requisitos de aceptación de Sysmex. Las 
muestras de QC interno de Sysmex se pueden seguir 
validando para la determinación de Hb-O en diferentes 
lotes de QC.

A pesar de sus pequeñas limitaciones, este 
estudio demuestra que la determinación de Hb-O en HA 
Sysmex es superior a la hora de eliminar la interferencia 
por lipemia que los métodos de eliminación de lipemia 
empleados actualmente en los laboratorios de todo el 
mundo, incluida Croacia. Este es un método sencillo para 
estandarizar el protocolo de eliminación de la lipemia en 
las mediciones del recuento sanguíneo completo (CBC) 

sin precisar la manipulación de las muestras. Las técnicas 
de el iminación de l ipemia suelen impl icar  la 
manipulación de la muestra, lo que puede provocar un 
sesgo significa�vo, pudiendo derivar en resultados 
erróneos, y comprome�endo con ello la seguridad del 
paciente (17, 18). Finalmente, la adopción de un 
procedimiento sencillo y seguro para la eliminación de la 
lipemia mediante la medida directa de la Hb-O podría 
reducir la carga de trabajo global en los laboratorios, 
aliviando la ampliamente reconocida escasez de personal 
(19).
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 RESUMEN 

Introducción: Existe discrepancia sobre la 
efec�vidad del entrenamiento de los músculos 
respiratorios en pacientes con enfermedades 
respiratorias crónicas (ERC). Obje�vo: Evaluar el impacto 
del uso del disposi�vo de entrenamiento de la 
musculatura inspiratoria IMT Threshold sobre la fuerza 
de los músculos inspiratorios, calidad de vida (CV) y 
capacidad de ejercicio en los pacientes con ERC del 
programa de Rehabilitación Respiratoria (RR). 

Métodos: Estudio piloto de intervención, abierto, 
controlado, no aleatorizado, con dos grupos paralelos; 
realizado en pacientes con ERC y debilidad de la 
musculatura inspiratoria. La muestra fue de 24. Grupo 1 
integrado por 12 pacientes que recibieron el protocolo de 
RR estándar más el uso del disposi�vo IMT Threshold y 
grupo 2 conformado por 12 pacientes que recibieron el 
protocolo de RR estándar por un periodo de 12 semanas. 
Se u�lizó la prueba de U de Mann-Whitney y la 

 Este estudio compara cómo un dispositivo especial para entrenar los músculos 

que usamos para respirar afecta a pacientes con enfermedades respiratorias crónicas. 
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Impacto del entrenamiento de la musculatura inspiratoria 
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