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RESUMEN

La etapa preanalitica es el inicio del ciclo de procesamiento de una muestra dentro
del laboratorio clinico, compuesto por el paciente quien inicia con la consulta médica, el
medico el cual atiende al paciente y da orden de examen, el laboratorio que recibe la orden,
toma la muestra, la procesa y emite un resultado, para que el doctor realice su diagnostico e
informe al paciente su estado. La etapa preanalitica esta compuesta por sub-etapas, extra-
laboratorio que la integran paciente y medico, y la intra-laboratorio compuesta por 5 etapas,
las instrucciones y requerimientos, ingreso de paciente al sistema, toma de muestra,
transporte de la muestra y la preparacion de la muestra para el analisis, cada una de ellas se
ve enfrentada a distintos factores que influyen en el analisis y posterior resultado de la
muestra a analizar. Se encontré que algunos de los errores mas frecuentes son ligados a la
etapa de toma de muestra, asociado a factor humano, donde el cumplimiento de los
prerrequisitos puede ser una fuente de generacion de error, el proceso de ligadura o
torniquete, no cumplir con el orden de los tubos de recoleccion y una mala identificacion de
la muestra. Otra etapa involucrada es la del transporte de la muestra, como el traslado a una
temperatura y tiempo inadecuado. Los errores que se pueden cometer exponen la seguridad
del paciente y la calidad que tiene el laboratorio clinico.

Palabras claves: Procesamiento de una muestra, Etapa Preanalitica, Errores en la etapa
preanalitica del laboratorio, Gestion de calidad en el laboratorio, Calidad en el laboratorio.



INTRODUCCION

El trabajo del laboratorio clinico es crucial para el diagnéstico de un paciente, por lo que
toma vital importancia su correcta realizacion. De este trabajo depende la declaracion de una
enfermedad en el paciente, el tratamiento y su monitoreo. Llevar el control de la realizacion
de un examen le da la seguridad al paciente y al médico tratante que el resultado es totalmente

fidedigno y se correlaciona con el real estado de salud del paciente.

El procesamiento de un examen en el laboratorio clinico esta expuesto a distintos factores,
que se pueden dar durante distintas etapas que componen el ciclo de procesamiento, como en
la toma de muestra, en el transporte hasta el laboratorio, y/o durante su procesamiento. Cada
una de estas etapas se puede ver influenciada por la temperatura a la cual es procesado, su
homogenizacién al momento de la extraccion o el tiempo en el que es procesado, cambiando

algunas caracteristicas de la muestra analizada.

En los ultimos afios el trabajo que concierne al laboratorio clinico ha sido estudiado para
asi conocer a fondo su labor y poder corregir ciertos factores que conllevan a errores en la
realizacién de un examen. Se describe que el ciclo total del procesamiento de una muestra
conlleva tres fases: preanalitica, analitica y post-analitica. Estas tres etapas incluyen desde la
participacion del médico, quién es el que emite la orden del examen y luego procede a la
interpretacion de ellos; el paciente, quien tiene la orden de realizacion de los exdmenes y
debe cumplir con ciertos requisitos para la obtencion de la muestra; por ultimo, la
participacion del laboratorio el cual integra las tres etapas del ciclo de procesamiento, pues
se encarga de la recoleccién de la muestra, su procesamiento, y la validacion de los exdmenes
que son interpretados posteriormente. Al estar presente en las tres etapas, es importante que
el laboratorio clinico realice su trabajo rigurosamente y evitando cualquier interferente. En

el caso de la etapa analitica, gracias al control de calidad interno del laboratorio, se tiene un
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mayor control del trabajo, pues con ello se puede ver el procesamiento del equipo
automatizado bajo controles patoldgicos y normales los cuales son estandarizados, por lo
que, en esta etapa, ya se conocen bastantes interferentes y cuales son las correcciones que se
pueden aplicar en caso de que los equipos no estén cuantificando de manera correcta los

parametros analizados.

En el caso de la etapa preanalitica, si bien se conocen algunos factores interferentes que
afectan los resultados de los exdmenes, se hace necesario recabar informacion actualizada
que permita acotar aquellos interferentes que afectan de mayor manera los resultados y que
aporten a la prevencion de los errores méas habituales o puntos criticos de la practica diaria
en el laboratorio clinico. Esto permitird establecer un ordenamiento simple y general de
como abordar las variables relacionadas con las prestaciones de laboratorio que se ven
afectadas por la etapa preanalitica, permitiendo presentar lineamientos procedimentales
minimos y basicos del proceso de andlisis de las muestras, ademas de reunir ciertas

recomendaciones para abordar el manejo de los errores mencionados anteriormente.



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL:

Sintetizar informacion actualizada sobre los aspectos més relevantes de los factores
interferentes de la fase preanalitica, que afectan los resultados de exédmenes de
laboratorio.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1. Realizar una busqueda sistematica y actualizada de articulos relacionados a la fase
preanalitica.

2. ldentificar los factores mas frecuentes de la fase preanalitica que afectan a los
resultados de exdmenes de laboratorio.

3. Relacionar los factores de la fase preanalitica que afectan los resultados de examenes

y como impactan en la etapa analitica.



METODOLOGIA DE BUSQUEDA

Para la ejecucion de la presente revision bibliogréfica relacionada con la informacion de
los errores méas frecuentes cometidos en la fase preanalitica del laboratorio clinico, se
comenzd una busqueda por medio de revistas indexadas las cuales aseguran que los articulos
presentados cumplen criterios de calidad para poder ser entregados por las bases de datos
internacionales y/o nacionales. Las bases utilizadas son Web of Science, Scopus, Scielo y
Pubmed, en las cuales se revisaron publicaciones que contenian palabras claves como errores
preanaliticos, calidad del laboratorio clinico, normas de calidad del laboratorio, sistemas de
gestion de calidad, recoleccion de muestras, errores en flebotomia entre otras; también se
consulté algunas paginas web como Center of Disease Control and prevention (CDC),
Organizacion Mundial de Salud (OMS), ministerio de salud de Chile e Instituto de Salud
Publica de Chile (ISP), toda busqueda se realizd con el objetivo de revisar los trabajos

relacionados con el tema investigado, en base a los Gltimos 10 afios.



MARCO TEORICO

1. Etapas del laboratorio clinico

El procesamiento de una muestra en un laboratorio clinico se divide en varias etapas, las
cuales pueden verse afectadas por distintos interferentes, que pueden llevar a la produccién
de un error analitico, el cual se describe como el fallo de una accién planificada o el uso de
un plan erréneo para alcanzar un objetivo,(1) dentro de un laboratorio el resultado de un

examen es el que se ve directamente implicado con los errores producidos.

La primera etapa de este proceso es la etapa preanalitica. Inicia con la accion de un
paciente al asistir a una consulta médica, donde el médico es el encargado de emitir la
solicitud de examenes al paciente, quién debe cumplir con ciertos requisitos para la
realizacion del examen. Por otra parte, el laboratorio clinico se encarga de procesar la
solicitud, entrega los pre-requisitos al paciente para la toma de la muestra, realiza su
obtencidn, y la prepara para su posterior analisis en equipos automatizados. En algunos
textos separan esta etapa como intra-laboratorio y extra-laboratorio. La etapa prenanalitica
intra-laboratorio incluye el ingreso de la solicitud de toma de muestra, la entrega de los
requisitos para la realizacion del examen, el ingreso de la muestra, su transporte y preparacion
para la fase analitica. Cuando se menciona la etapa preanalitica extra-laboratorio incluye la
seleccidn de las pruebas que se debe realizar el paciente, emitidas por el médico, a raiz de la

consulta de un paciente. (2)



De la etapa analitica solo es responsable el laboratorio, esta sujeta a un control de calidad
diario, el cual permite controlar los reactivos con los cuales se realizan las pruebas y también
es aplicado para los equipos que procesan las muestras. Este método se aplica en todas las
areas que se desarrollan en el laboratorio clinico, algunas de ellas el area de hematologia,
bioquimica y microbiologia. Esta etapa consiste principalmente en el andlisis de la muestra
por cada equipo que ya fue sujeto a control, por lo que se descarta alguna interferencia por
parte de éstos (3).

La tercera etapa corresponde a la post analitica. Aqui el laboratorio participa con la
validacion del examen, con el posterior informe y entrega del resultado. Luego quién toma
esta informacion es el médico, quién interpreta los parametros analizados y entrega el
diagnostico al paciente. Al igual que el caso de la etapa preanalitica esta fase se puede dividir
como post analitica intra-laboratorio y post analitica extra-laboratorio (2). Se describe como
etapa intra-laboratorio post analitica, al proceso de validacion de los resultados obtenidos,
los cuales son revisados, para que concuerden con lo solicitado, que los andlisis sean acordes
al estado del paciente y también se debe incluir la entrega de los resultados al paciente. En
cambio, la etapa extra-laboratorio de la etapa post analitica corresponde a la entrega de la
interpretacion del examen por parte del médico tratante. Este ciclo que incluye las 3 etapas,

lo podemos resumir como se observa en la Figura 1.
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MEDICO

Etapa Post-analitica Etapa Pre-analitica
Extra-laboratorio Extra-laboratorio

Etapa Post-analitica NG

Intra-laboratorio

Etapa Analitica

Etapa Pre-analitica

Intra-laboratorio

LABORATORIO CLINICO

Figura 1:Ciclo de una muestra en el laboratorio clinico. Fuente: elaboracion propia.
Quijada J. 2020

Varios estudios coinciden en que son en las fases extra analiticas donde sucede el mayor
namero de errores, y mas concretamente en la preanalitica, donde se generan los errores mas
trascendentales, ademéas son asociados tanto a su fase extra e intra-laboratorio, como
solicitudes de muestra sin firma del médico solicitante, incumplimiento de prerrequisitos para
la toma de muestra, solicitud sin la edad del paciente, mal llenado de los tubos, (lo que genera
volumen insuficiente de muestra para realizar su andlisis en la fase analitica), y también alta
cantidad de muestras hemolizadas.(4) Como ejemplo, un estudio del 2018 en un laboratorio
de bioquimica Clinica de la India reporta que 77,1% de los errores cometidos corresponden
a la fase preanalitica, frente a un 7,9% que ocurren en la etapa analitica, y se atribuye un 15%

en el proceso post analitico.(5) Al ser la primera etapa la mas crucial, es necesario conocer a
11



fondo las sub-etapas que la componen, para asi evitar que los errores que se cometan al inicio

perduren y afecten a las siguientes etapas.
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2. Fase Preanalitica

Como se menciona anteriormente, esta etapa corresponde a la primera del ciclo de
procesamiento de una muestra en un laboratorio clinico, y de ella depende que el proceso

total tenga un resultado de alto estandar y que se correlacione con el real valor de la muestra.

Dentro de esta etapa ademas hay sub-etapas, iniciando con la emisién de la solicitud de
examen, la cual contiene el nombre del paciente, su RUT, edad, nombre del médico
solicitante, cudl es su especialidad y detalle de los exdmenes solicitados. La siguiente sub-
etapa, incumbe al paciente, quién debe dirigirse al laboratorio para que registren su solicitud,
le den las indicaciones de la toma de muestra, las condiciones que debe adoptar antes de la
realizacion del examen, y en el caso de muestra domiciliarias entregar el material de
recoleccion, dar indicaciones claras tanto verbalmente como por escrito y con un lenguaje
comprensible para el paciente. En la etapa de la toma de muestra se debe consultar al paciente
si cumpli6 con todos los requisitos, verificar si la muestra que fue tomada en su domicilio
cumple con las condiciones adecuadas para su procesamiento, para luego registrarla con el
debido etiquetado (Nombre completo del paciente, RUT, tipo de muestra, fecha de
recoleccion, tipo de examen). En esta Gltima sub-etapa hay una relacion directa entre el
paciente y el laboratorio, por lo que la participacion de ambos influye en el correcto analisis
de la muestra, ademas como se describe consta de variadas gestiones, cada una de ellas puede
estar siendo influida por factores que lleven a un mal resultado, por esto el trabajo se centra
en la parte del laboratorio, como cumple su rol de entrega de informacién, de material de

recoleccion y ademas del procesamiento de la muestra para ser analizada.
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3. Fases que componen la etapa Preanalitica

3.1. Instrucciones preanaliticas y requerimientos del paciente:

Corresponde a la etapa en la cual el laboratorio clinico, da los prerrequisitos que debe
tener al momento de la toma de muestra y también brinda las instrucciones para la realizacion
de una muestra domiciliaria, como por ejemplo recoleccion de orina de 24 horas, orina de
primera miccion de la mafiana, recoleccion de deposiciones para el parasitoldgico seriado de
deposiciones, hemorragias ocultas, entre otras. Estas instrucciones deben ser entregadas de
manera oral, con un lenguaje claro y entendible para el paciente, ademas de entregar las
instrucciones de manera escrita, como se observa en la Figura 2, y en conjunto con ellas el

material de recoleccién, como frascos estériles u otros requeridos. (6)

@ Hospita!San Juan de Dios Curicd
< Laboratorio Clinico

&
CURICO

1. Presentarse en Toma de Muestra CRS-Zdcalo a su horas de citacidn con
Carnet de Identidad
i Orden de examen
il ARE de stencion

1P 01: EXAMENES DE SANGRE GENERAL

2. Debe tener un ayuno de 8 horas para el dia da toma de muestra, (no debe mgerr akmentos solidos
o liquidos durante las 8 horas anteriores al examaen),

3. Para PERFIL LIPIDICO (Colesterol total, colesterol HDL, Triglicéridos) el ayuno debe ser de 10 - 12
horas

4. Pars exdmenes tiroideos, &1 es14 en tratamiento debe tomario posterior a toma de muestra.

5. Para Antigeno prostatico (PSA) no debe haber tenido relaciones sexuales ni haberse sometido a
tacte rectal los 3 dias previos a toma de muestra

6. Al ingresar debe retirar ndmero de atencion y esperar llamado de numeracion desde ventanilla.
7. El resultado del examen procssado en Laboratorio estara disponible en su ficha en poficlinico CRS o

consultorio donde habitualmente es atendido.2 dias hibiles después del dis que se tomd la muestra
de sangre Paraexamenesespeciales derivados, el tiempo dependerade cada examen

Figura 2: Instruccién para la toma de exdmenes de sangre en general. Tomado del
“Manual de procedimientos relacionados con el proceso de la toma de muestra y su traslado”

Hospital San Juan de Dios de Curico, 2019.
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3.2 Ingreso del paciente al sistema:

En este punto el personal de recepcion del laboratorio es el encargado de recopilar la
solicitud del examen, verificar los datos del paciente tales como, nombre completo, RUT,
edad o fecha de nacimiento, sexo, direccion, numero de teléfono o correo electrénico,
procedencia, tipo de muestra y examen solicitado, fecha en la que se toma la muestra o en la
cual es recibida en el laboratorio, también debe contener los datos del emisor de la orden de
examenes por lo que se debe indicar el nombre y firma del profesional que solicitd el

analisis.(7)

Al ingreso de sus datos, hay sistemas de gestion que le otorgan al paciente una etiqueta
con cadigo de barra, el cual es adosado a la muestra tomada, y al momento de su analisis es
pasado frente al lector del cddigo de barra correspondiente, quedando relacionada la muestra
y su resultado directamente con la informacion del paciente, permitiendo la trazabilidad de
los procesos dentro del laboratorio. En algunos casos, este codigo que se le da a la muestra
sirve para la conexion con el sistema informatico, por el cual se puede obtener el resultado
de los exdmenes via online, o para el envio por medio de correo electrénico. Un dato muy
util que es recolectado es el diagndstico probable o sintomatologia, para que asi el Tecnélogo
Médico correlacione los examenes solicitados con ello, o al encontrar valores alterados que

estos también estén relacionados con el diagndstico presuntivo del paciente.(8)

A raiz de la falta de datos en la identificacion del paciente en la solicitud del examen, se
puede llegar a que en un 61,2% de las solicitudes procesadas no se llega a un diagndstico,
por informacion no completada como no indicar el tipo de muestra o completar los
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formularios con letras ilegibles, este dato obtenido en el estudio realizado en India el 2018,
donde su autor Tadesse y equipo, encontraron que el nombre del médico se perdi6é en 1385
solicitudes de un total de 1633 analizadas, la firma del médico no se encontraba en 469 de
las solicitudes, Yy los datos clinicos del paciente no fueron descritos en 1185 solicitudes.(5)
En el 2012 Oladeinde, realiz6 un estudio en el mismo ambito pero en un hospital en Nigeria,
encontré que en un 20,1% de las solicitudes estudiadas no se describia cual era la ubicacion
del paciente dentro del centro de salud, por tanto se dan retrasos en la emision del resultado,
se plantea también que en 1,1% no se indica el sexo de los pacientes y en 48,3% de los
formularios no se indico cual era la edad, lo cual afecta directamente a la aplicacion de rangos
de referencias que se deban aplicar como es el caso de la hemoglobina. Asi mismo se evalu6
que en un 2,7% no se identifico el tipo de muestra, este error puede conllevar a una mala
recoleccion de la muestra, se describe en el estudio como ejemplo, la toma de un aspirado
pleural en vez de un aspirado de liquido cefalorraquideo, lo cual implica el uso de técnicas
de diagndstico diferentes y de rangos de referencia inadecuados, otro dato que entrega el
articulo es que un 5,6% no se indicaba la fecha de recoleccion, por lo que podria afectar la
estabilidad de la muestra. Segun los errores encontrados en el estudio, se informa que en un
6,4% de las solicitudes evaluadas, no es posible entregar un diagnostico,(9) al comparar ésta
cifra con el estudio de la India cuyo porcentaje es 61,2%, el resultado obtenido en Nigeria

es bastante menor.

Segun las referencias presentadas anteriormente, se demuestran los posibles errores que
se llegan a cometer en esta fase, en efecto contribuyen a los errores totales que se cometen
en la etapa preanalitica, y como estos llegan a afectar, ademas, en la entrega de un resultado,

lo cual es uno de los objetivos principales por los cuales se realiza un examen.
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3.3 Toma de muestra

Consiste principalmente en la obtencion de la muestra que contiene un analito, el cual
puede ser recolectado por un tecndlogo medico, una enfermera o un técnico en enfermeria,
variando segun el recinto, pero siendo estos los profesionales capacitados para su realizacion.
Esta etapa se describe ademéas como la principal fuente de errores atribuibles al laboratorio,
con cifras entre el 55% y el 84% de los mismos, especialmente cuando la obtencion de la
muestra se realiza en puntos de extraccidn extra-hospitalarios o extra-laboratorios.(10) Como
se menciona, en casos de tener otro recinto donde se realice la toma de muestra, se debe
tomar en cuenta las condiciones de transporte para ella, viéndose sometida a factores
interferentes tales como la temperatura, el tiempo de conservacion, y el tiempo de andlisis de
la muestra. Otra de las consideraciones en esta etapa, es que al comenzar la toma de muestra
se debe verificar la identidad del paciente mediante identificacion positiva, haciendo que el
mismo paciente se identifique, el siguiente ambito es si cumple con los prerrequisitos, lo que
se puede verificar por una pregunta directa o indirecta, confiando en la veracidad de la
respuesta del paciente y recordandole que su cumplimiento, va en favor de su correcto
analisis; por ultimo, corroborar que el material y los contenedores son los solicitados para el
examen, como por ejemplo para la realizacion de un hemograma se debe tomar una muestra
de sangre venosa con un tubo de tapa lila o morada la cual contiene &cido
etilendiaminotetraacético (EDTA). En algunos procesos de gestion, junto con el ingreso de
la muestra, se va generando la etiqueta, la cual indica el material a utilizar segin la
especificacion para cada examen, asi, se va identificando correctamente la muestra y su
contenedor. Este paso es muy importante, pues en la mayoria de los casos si no es el material
adecuado para la toma de muestra, se procede al rechazo de ella, implicando que el paciente
deba concurrir nuevamente al laboratorio, para una nueva toma de muestra.(11) Otro aspecto
fundamental para tener en cuenta en el proceso de toma de muestra, es qué tipo de sistema
de extraccion es utilizado en la flebotomia, ya que este aspecto tiene una alta incidencia como
responsable de la hemolisis producida en la muestra de sangre venosa. Las opciones son uso
de aguja recta, el cual puede estar asociado a un sistema de aguja directo con aspiracion, otro

es aguja directa con sistema vacutainer, vacutainer con aguja mariposa, 0 aguja mariposa con
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aspiracion directa, (Figura 3) y también se puede realizar por medio de catéteres intravenosos,
los cuales son usados principalmente en los servicios de urgencias con pacientes
hospitalizados. Andrew Wollowitz en 2013, en su articulo, destaca el uso de aguja recta o
aguja mariposa, el cual proporciona bajos niveles de hemdlisis en las muestras recopiladas,
a diferencia del uso de catéteres intravenosos los cuales superan los niveles de hemdlisis
establecidos segun la Sociedad Estadounidense de patologia, la cual otorga un méximo de
2% de las muestras extraidas.(12) Una posible causa por la cual se presenta mayor hemolisis
en los catéteres intravenosos es por su estructura, ya que al tener una conexion de materiales
blandos, se ejerce una presion positiva, pero cuando se coloca el tubo de recoleccion se ejerce
una fuerza negativa, lo cual provoca un flujo turbulento el cual provoca la hemdlisis. Por lo
contrario, el uso de aguja recta, la cual posee una punta lisa y sélida, proporciona un flujo
menos turbulento, lo que reduce los niveles de hemdlisis. En el marco de la extraccion de
sangre en salas de emergencia, con pacientes internados, se recomienda que el uso de vias
intravenosos posean dos salidas, una que sea utilizada para la extraccion de sangre y otro
para linea intravenosa, teniéndolos separados se reduciria el porcentaje de hemolisis.(13)
Otra recomendacion es el uso del sistema S-Monovette para la extraccion desde via
intravenosa, este sistema combina la técnica de aspiracion y la de vacio, ya que contiene una
aguja con un tubo colector, por lo tanto la muestra de sangre es directamente recolectada en
el tubo adecuado, segun el examen solicitado, con este sistema se describe una reduccion casi
total de la hemolisis. (14)
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Figura 3: Sistemas de venopuncion. En la imagen se representa sistema de aguja jeringa
(a), sistema de extraccion al vacio (b), sistema al vacio con aguja mariposa (c), sistema
aspiracion con aguja mariposa (d), sistema S-Monovette por aspiracion (e), sistema S-
Monovette al vacio (f). Imagen tomada y adaptada en base a dos articulos “Evaluation of
sample hemolysis in blood collected by S-Monovette® using vacuum or aspiration mode”
(15) de 2012 y “WHO guidelines on drawing blood: best practices in phlebotomy” (16) de
2010.

Dentro del lineamiento de la toma de muestra se debe considerar la zona de puncién,
comunmente es utiliza la parte ante cubital, ya que ahi se puede encontrar una vena de mayor
calibre para extraccion, pero en casos de dificil acceso en la zona ante cubital, se pueden usar
zonas mas distales como el dorso de la mufieca. Esta variante también se asocia a la
produccidn de hemolisis, siendo menor en la extraccion desde la zona ante cubital que desde
otro acceso venoso. Aun cuando se encuentra esta diferencia, en pacientes que presentan alta
dificultad al encontrar la vena en la zona ante cubital, se debe elegir otra zona de puncion,
con accesos venosos claros, e idealmente que la muestra sea tomada por un flebotomista

experimentado.(12)
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Por altimo, se asocia el calibre de la aguja utilizada para la puncion, segin la guia “Best
practices in phlebotomy” implantada por la organizacion mundial de la salud (OMS), donde
se establece el uso de los calibres sobre 21G para adultos, para pacientes pediatricos sobre
22 G con sistema mariposa, y en neonatos sobre 23G con sistema mariposa, el uso de calibre
16-18G es recomendado para extraccion en donacion de sangre. (16) Heyer en el 2012, cita
que el cambio en el calibre de la aguja causa hemolisis, pues cuando se realiza la puncién
con una aguja de mayor calibre, el flujo sanguineo aumenta su velocidad generando una
turbulencia, que va desde la aguja hasta el tubo colector, pero al realizar un metaanalisis
encuentra que no hay estudios que demuestren significancia en este aspecto, catalogando de
inconsistentes y heterogéneo el uso de un tamafio <21G que son calibres méas grandes(Tabla
1).(17)

Tabla 1: Calibre de agujas.

Calibre de Color Uso
la aguja
16-18G Rosa Uso en adultos y para
. donacion de sangre
—
21G Verde Uso infravenoso adultos
.
22G Negra Uso pedidtrico, para venas
\ pequenas, adultos y
adultos mayores.
23G Azul Uso neonatal, pedidtrico
(venas pequenas), adultos
N y adultos mayores.

Fuente “WHO guidelines on drawing blood: best practices in phlebotomy” de 2010 (16).
Imagenes adaptadas de “Catalogo de dispositivos médicos CEGAMED”(18)
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3.3.1 Recoleccion de orina

Cuando se trata de pacientes no hospitalizados, y que requieren la toma de muestra de
orina o heces, generalmente es el paciente quien debe realizar la recoleccidn, el proceso de
instrucciones y requerimiento para el analisis, deben ser entregados cuando la persona asiste
con la orden de realizacion de examenes, como ya se menciond en esa seccion, se debe
realizar una explicacion de manera verbal y escrita, ademas de proporcionar el recipiente de

recoleccion.

A modo general, la recoleccion de orina debe comenzar con un aseo prolijo de la zona
genital, para las mujeres se debe separar los labios mayores y lavar desde adelante hacia atras,
0sea desde la vagina hacia el ano, en el caso de mujeres con ciclo menstrual o flujo vaginal
se recomienda el uso de un tapon vaginal. Para los hombres se debe deslizar el prepucio hacia
atras, y lavar con abundante agua y jabon. Una vez realizado la limpieza se abre el frasco de
recoleccion con la precaucion de no tocar los bordes. La mujer debe seguir con sus labios
mayores separados para el momento de orinar, y en el caso del hombre mantener retraido el
prepucio, en ambos casos eliminar el primer chorro de orina en el inodoro, y luego depositar
el segundo chorro en el frasco hasta alcanzar la mitad del recipiente. Esta técnica no produce
mayores errores, en comparacion con la recoleccion de orina en lactantes y nifios, lo cual se
debe principalmente, porque dichos pacientes ain no tienen control de su esfinter, sus
muestras generalmente tienen altas tasas de contaminacion o conllevan un largo periodo de
tiempo para su recoleccién o se debe optar por técnicas invasivas y riesgosas, que implican
angustia, dolor, y donde el nifio debe ser hospitalizado, puesto que, cuyo proceso debe ser
realizado por personal médico especializado.(19) Pero de manera general la muestra es
tomada por medio de una bolsa de recoleccion, al igual que en la toma de adultos se debe
hacer un aseo previo, que incluye el lavado de la zona inguinal, perianal y la zona genital,

luego se debe retirar el adhesivo de la bolsa, con cuidado de no tocar el interior del recolector.
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En el caso de las nifias, la zona adherente de la bolsa se coloca pegada por los bordes de los
labios mayores, en los nifios se debe fijar alrededor del pene (Figura 4). Una vez instalada un
paso importante es anotar la hora en la que se colocd el recolector, pues cuando se han
cumplido unos 30 minutos, si el nifio no ha orinado, se debe retirar la bolsa de recoleccion e
iniciar el proceso nuevamente desde el aseo genital. En el caso contrario, en el cual se lograra
la miccion dentro de los 30 minutos, se debe vaciar el contenido de la bolsa hacia un frasco
estéril, el cual debe contener el etiquetado correspondiente al paciente, al trasvasar la orina,
el proceso debe ser realizado de manera muy prolija evitando la contaminacion.(20) La
busqueda de una nueva técnica de recoleccion de orina en pacientes pediatricos, se da porque
las tasas de contaminacion llegan a alcanzar un 35%, también como se menciona
anteriormente, si la muestra no es obtenida en 30 minutos, el procedimiento se debe realizar
desde el inicio, lo que complica el estado de animo del nifio o nifia, pues no deja de ser un
procedimiento incomodo, se reportan que en un 58% de casos se puede llegar a cumplir 1
hora para lograr la miccién del lactante.(19) Segun las tasas de contaminacion, se pueden
catalogar muestras como falsos positivos, lo que se asocia al tiempo que transcurre entre
colocado el recolector y la obtencion de orina, por eso mas que cambiar la técnica, se han
aplicado sistemas de estimulacién de la miccidn. Una de las técnicas es el método Quick-
wee, que consiste en colocar una gasa empapada de liquido frio sobre la piel en la zona
suprapubica, la cual estimula los reflejos cutaneos que desencadenan el vaciamiento de la
vejiga. Al igual que una recoleccion habitual, comienza con el aseo de la zona genital, que
se realiza con gasas y agua estéril que esta a temperatura ambiente, proceso que lleva unos
10 segundos, luego se desempaca el paquete de estimulacion que contiene pinzas, gasas
desechables, y 10 ml de solucién salina al 0,9% que tiene una temperatura de 2,8°C, para que
la temperatura no varie, debe ser usada dentro de dos minutos. Teniendo los materiales listos
se toma la gasa con la pinza, se empapa de la solucion fria y se frota circularmente sobre la
piel de la zona suprapubica, hasta alcanzar la miccion del nifio que es recolectada en un frasco
estéril, el procedimiento lleva como maximo un periodo de 5 minutos. Los resultados de este
procedimiento son favorables, si lo comparamos en procesos sin la estimulacion suprapubica,
pues el tiempo de toma de muestra llega a 5 minutos en el 31% de los casos, versus un 12%
de casos sin el método Quick-Wee que también son obtenidos en 5 minutos, este ambito era
uno de los mas problematicos para los padres de los nifios, pues en algunos casos como se

mencionaba se podia llegar a cumplir 1 hora sin la obtencion de la muestra. Con respecto a
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la tasa de contaminacion no hay diferencias significativas, con el método de estimulacion se
obtuvo un 27% de las muestras contaminadas,(21) mientras que de manera general, se tiene

una tasa de contaminacion de 35%, como se menciona anteriormente.

Figura 4: Método recoleccion de orina. En la imagen de la izquierda corresponde a toma
de muestra por recolector y en la imagen de la derecha por medio de frasco de orina. Tomada
de “Liquid gold: The cost-effectiveness of urine sample collection methods for young
precontinent children2020.(22)

3.3.2 Recoleccidén de heces y test de Graham

Con respecto a la toma de muestra de otros examenes, asociados a estudios
microbioldgicos, uno de ellos es la recoleccidn de las heces, este proceso consiste en la
recoleccion directa de una muestra de heces, la cual se espera que sea al menos unos 2
gramos, las heces no deben tener contacto con agua u orina, por eso se recomienda que su
toma de muestra se realice en un recipiente seco y limpio, en algunos laboratorios se entregan
unos frascos, los cuales poseen una cuchara o pala con la medida aproximada de heces que

se deben recolectar, lo que ayuda en la recoleccion de heces liquidas. En el caso de estudios
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parasitologicos, se entrega un frasco que contiene liquido compuesto por fenol, alcohol,
formaldehido (PAF), el cual se usa como conservante, se debe indicar al paciente que no debe
ingerir ni tener contacto con este liquido, puesto que es tdxico, finalmente la muestra

generalmente es refrigerada a 4 °C.(23)

Otro examen es para la deteccion de Enterobiasis, siendo la segunda prueba mas
solicitado del area de parasitologia. El parasito Enterobius vermicularis segin su ciclo
bioldgico se tiende a alojar en la zona anal del paciente, por lo que la toma de muestra para
su busqueda es en ese lugar anatémico. La técnica de toma de muestra presenta alta dificultad,
pues generalmente es el propio paciente quién debe recolectar las muestras, a primera hora
de la mafiana por cinco dias, el procedimiento plantea un desafio, en base a dos situaciones,
la primera es la manipulacion del instrumento para la toma de muestra, el que consiste en una
cinta adhesiva pegada a un portaobjeto, y la segunda el requerimiento de una persona de
apoyo que se encargue de la recoleccion, pues para obtener una buena muestra el paciente
debe optar por una posicién decubito ventral, luego se deben separar los gluteos y aplicar la
parte engomada de la cinta adhesiva por la zona anal repetidas veces, posteriormente se pega
la cinta al portaobjeto uniformemente, la [dmina de vidrio se debe guardar en un contenedor,
y se debe realizar un buen lavado de manos. Como se menciona, para el buen manejo de la
toma de muestra se debe disponer de un ayudante, lo cual en personas adultas incomoda o en
algunas ocasiones no dispone de tal ayuda en su hogar, y el recurrir al laboratorio a diario
implica mayores desafios, por eso se introducido otra técnica de recoleccion la cual se
denomina escobillado anal. Este procedimiento recomendado por el Instituto de Salud
Publica desde el 2015, implica un mayor procesamiento preanalitico, pero es mas factible de
aplicar de manera individual. El procedimiento también se debe realizar a primera hora de la
mafiana por cinco dias, sin lavar ni aplicar ningun tipo de crema o talco en la zona anal. El
laboratorio debe otorgar un paquete de gasas para cada dia, suero fisioldgico y un frasco con
liquido fijador. La técnica consiste en limpiar el ano y la region perianal repetidamente con
una gasa humedecida en agua o suero fisioldgico, para cada dia usar una nueva gasa y luego
colocarlas en un frasco que contiene un liquido fijador, lo cual debe ser llevado

posteriormente al laboratorio.(24)
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3.3.3 Recoleccién de otros fluidos

Otro tipo de muestra es la de secreciones, en este grupo se concentran las secreciones
nasales, oticas, oculares, uretrales, de heridas, entre otras. Estas tomas de muestras no suelen
ser tan frecuentes como las mencionadas anteriormente, son requeridas para diagnosticos de
infecciones bacterianas o virales, que afectan a las zonas nasales, oculares, Oticas, en las
cuales se pueden encontrar alojados dichos patdgenos, y seran detectados por técnicas
principalmente moleculares. Una de las muestras es la nasal, para ello como toda toma de
muestra, es necesario el uso de elementos de proteccion personal, también la recoleccion de
materiales, como hisopos o torundas son las que van a ser usadas, su material puede variar
segun el tipos de prueba a la cual se va a someter posteriormente, por ejemplo algunos
hisopos con ejes de madera o de alginato de calcio, poseen sustancias que podrian interferir
la presencia de algunos virus, y también llegar a inhibir pruebas como la de Reaccion en
Cadena de Polimerasa (PCR), por esto se sugiere el uso de hisopos de fibra sintética que
contengan ejes de plastico o alambre.(25) Frente a la emergencia sanitaria mundial de este
afio 2020, el tipo de torundas usadas para la toma de muestra nasofaringeas para la deteccion
de COVID-19 han sido evaluados, principalmente a causa de la gran demanda para la
realizacion de este tipo de toma de muestra. Se ha encontrado que el uso de los hisopos de
punta de algodon de plastico puede ser igual de confiable que el uso de hisopos de fibra
sintética, por lo que podria ser usado en las tomas de muestra y al ser un material mas
accesible, mas economico, puede ser utilizado en caso de escasez de los hisopos
preferentemente usados. La prueba puede comenzar con un aseo a la zona nasal, donde se
aplica suero fisiologico estéril, y luego se inserta el hisopo en ambas fosas nasales
profundamente.(26) Otro procedimiento es meter la torunda por la fosa nasal hasta tocar la
parte posterior de la cavidad nasofaringea, luego rotar por lo menos unas 5 veces y retirar,
este proceso se debe realizar en ambas fosas nasales.(27) En otros documentos se describe

realizar el proceso insertando el hisopo unos 2 a 3 cm dentro del orificio nasal, rotar 5 veces
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y mantener unos 5 a 10 segundo y luego retirar (28). Una muestra similar es el hisopado
nasofaringeo que consiste en poner la cabeza del paciente en un angulo aproximado de 70°
hacia atrés e insertar la torula por la fosa nasal hasta encontrar una resistencia, la cual
corresponderia a la abertura externa del oido, o lo que se denomina nasofaringe, se debe
retener la torula, rotarla unos segundos y luego retirar, repitiendo el proceso en cada fosa
nasal, (25) en otros casos se recomienda realizar el mismo procedimiento mencionado
anteriormente, pero agregar un hispo que toma la muestra por la cavidad oral, usando un
baja lengua, tratando de no tocar los dientes ni las encias, llegar al fondo y frotar el hisopo
en la faringe posterior.(26) Una salvedad que tiene la realizacion de esta toma de muestra es
que su recipiente es el medio de transporte para su mejor conservacion, donde la muestra
debe ser depositada inmediatamente después de la recoleccidn, en algunos casos se usa como
medio TRIS-EDTA a un pH8, (27) otro tipo es el medio de transporte Amies, los cuales se
refrigeran de 2° a 8°C, pudiendo conservar hasta 48 horas los patdgenos,(29) en otros casos
se postula que podria conservar los microorganismos por 14 dias, ya sea a temperatura
ambiente o refrigeradas, lo cual es Gtil para la busqueda de patdgenos como Staphylococcus
aureus resistentes a la meticilina ( MRSA) y Enterococcus resistentes a la vancomicina
(VRE), otro medio es el medio Stuart, que conserva los microorganismo por unas 48 horas,
cabe destacar que la buena conservacion de la muestra en este caso depende del tipo de

patdgeno que se va a pesquisar y su concentracion. (30)

En la linea de las secreciones podemos encontrar la recoleccion de secreciones oculares,
la cual es solicitada por sospecha de una infeccién en el ojo, la cual puede ser generada por
bacterias como Chlamydia trachomatis o Neisseria gonorrhoeae. La muestra se realiza con
un hisopo de algodén, utilizando los elementos de proteccion personal (EPP)como guantes y
en este caso recomienda el uso de antiparras. Al cumplir las normas de bioseguridad se
procede a bajar el parpado inferior del ojo, ayudando asi a el acceso a la zona conjuntiva, alli
se debe rodar suavemente el algoddn estéril, y luego se deja en un contenedor en frio.(31)
Una forma alternativa de toma de muestra es manteniendo los EPP, y comenzar con un lavado
de la zona externa del 0jo, la cual se realiza con gasa empapada con suero estéril que se pasa

sobre la zona del 0jo, luego se abren ambos parpados, se prepara la torula pasandola por el
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medio de transporte en la cual va a ser depositado o con suero fisiologico, y se rota la zona
lagrimal suavemente, finalmente se deposita en el medio de conservacion.(20) Otra
secrecion es la que se puede producir en el oido, asociada también a infecciones por
microorganismos patdgenos, al igual que todas las tomas de muestras se debe tener elementos
de proteccion personal, se comienza con el lavado de la oreja usando suero fisiologico estéril
y una térula de algoddn, el objetivo de este paso es eliminar los restos de secrecion que se da
a causa de la infeccién, cuando se tiene limpio el pabellon auricular, se introduce el hisopo
por el conducto auditivo, no pasando a la profundidad, solo por la parte externa del canal
auditivo, al ser una muestra generalmente analizada por microbiologia, el hisopo se deposita

en el medio Stuart para su conservacion.(26)

Para muestras de flujos vaginal se puede realizar un hisopo vaginal, el cual debe ser
recolectado con una torula de algoddn estéril, que se introduce de 2 a 3 cm en la vagina, se
gira el hisopo en movimientos circulares, luego se detiene dejando unos 5 segundo antes de
retirar la torula y depositarla en el medio de transporte, en este caso es el medio compuesto
por leche descremada-triptona-glucosa-glicerol conocido como STGG, el cual mantiene
viabilidad de la muestra por 8 horas en frio.(31) Para la obtencion de este tipo de muestra se
recomienda en mujeres adultas el uso de un espéculo, para poder mejorar el acceso a la zona,
y no tocar la pared vaginal, para no contaminar con microbiota. Al igual que las otras
secreciones mencionadas, al momento de la toma de muestra se deposita en el medio de
transporte, en este caso generalmente se adecua segun el tipo de patdégeno que se sospecha
como causante de la infeccion, por eso en unas ocasiones se deposita la muestra en un tubo
con suero fisioldgico, o en medio Stuart y en otras ocasiones se realiza un cultivo directo en
un medio de cultivo Thayer Martin, si se busca Neisseria gonorrhoeae.(26) En los hombre
el simil del flujo vaginal es el flujo uretral, su toma de muestra es usando un hisopo de dacron
que se introduce en la uretra unos 2 cm rotando el hisopo y luego extrayéndolo. Es importante
conocer cual es la sospecha diagndstica, puesto que, si la busqueda es de Neisseria
gonorrhoeae, en el momento de la toma de muestra se debe realizar un frotis, pasando el
hisopo de la muestra recién tomada sobre un portaobjeto. Una alternativa que se ha

desarrollado bajo la misma sospecha diagnostica es el uso de muestra desde el meato uretral,
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su recoleccion también con un hisopo de dacron, el cual se coloca de manera perpendicular
al mato uretral donde se rota el hisopo durante 5 segundos en la zona, realizando movimientos
de adelante hacia atras. El uso de esta opcidn ha tenido un buen rendimiento, se ha encontrado
que poseen menos material celular cuando no hay una secrecion uretral visible, esta
caracteristica es util en el caso del analisis por medio de la técnica de amplificacion de acidos
nucleicos (NAAT), pero en el caso de la visualizacidn por frotis, su uso es limitado, pues al
momento de toma de muestra las células pueden estar dafiadas dificultando la evaluacion de
polimorfos nucleares o diplococos Gram negativos intracelulares. La técnica de hisopo
meatal, es mas aceptada por los hombres, el 76% de ellos toleran de mejor forma esta toma
de muestra, en vez del hisopo uretral. Al ser una técnica mas facil, se puede dar la posibilidad
de realizar la toma como autocoleccién, donde el paciente mismo recolecta la muestra,
siempre y cuando la muestra sea analizada por medio de NAAT.(32) Algunas
consideraciones aparte para realizar la toma de muestra es realizando un ase previo a la zona
genital, usar una térula de algodon seca, el paciente no debe haber orinado en 1 hora, en el
caso de que la secrecidn no sea visible se solicita al paciente apretar el pene desde su base
hacia el glande, y si no se obtiene la secrecion, proseguir con la introduccién de la torula en
la uretra unos 2 cm, rotar y extraer, otra alternativa luego de tomada la muestra es sembrar
directamente en el medio de cultivo Thayer Martin, en base a la sospecha del mismo patégeno
mencionado anteriormente Neisseria gonorrhoeae, o ser depositados en medios de transporte

como Stuart o Amies (26)

Por Gltimo, se tiene la toma de muestra asociada a heridas, su estudio puede ser
bioquimico o microbioldgico, generalmente en este Gltimo aspecto toma mayor relevancia,
ya que el encontrarse secreciones en heridas se debe a una infeccién por un microorganismo.
La recoleccion puede diferir por los aspectos de la secrecion y la profundidad de la herida,
por lo que se puede tomar en la superficie de la herida o por el drenaje de ella, tomado con
hisopos para su posterior cultivo.(33) Algunas caracteristicas que se deben tomar en cuenta,
es si se limpia la zona de la herida previo a la toma de muestra, o si sera recolectado por
medio de un hisopo, o desde que parte de la lesion se va a tomar la muestra, y como evitar la

contaminacion de la muestra con la microbiota cutanea.(34) La toma de muestra basicamente
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es usar un hisopo de algodon y frotarlo sobre la herida, (35) la manera en la cual se va a frotar
la herida pueden ser diferentes, se pueden nombrar dos técnicas, técnica de Levine y técnica
Z, ambas técnicas comienzan limpiando la herida con suero fisiologico estéril, se usa un
hisopo de punta de algodon humedecidos con solucion salina estéril al 0,9%. Para la técnica
Levine se escoge un area especifica de la herida, que no esté cercana a los bordes de la lesion
o la piel que lo rodea, luego de identificada la zona, se pasa el hisopo de manera circular
alcanzando 1 cm de superficie de la herida, ejerciendo una leve presion para tomar una
cantidad significativa de secrecion. La técnica Z consiste en realizar la toma de muestra en
forma de zigzag, tomando al menos unos 10 puntos de la superficie de la herida, en cada
punto se rota y se pasa al siguiente, no se deben tocar los bordes de la lesion ni la piel
adyacente. La eleccion de una de las dos formas de toma de muestra recae en el patdégeno de
sospecha, si la busqueda es de un microorganismo anaerobio, es mas factible la técnica Z,

que la técnica de Levine.(34)

3.4 Transporte de muestra

El transporte de la muestra se considera como el desplazamiento desde la sala de toma de
muestra hasta la llegada al laboratorio de analisis. Muchas veces la sala de toma de muestra
se puede encontrar fuera del recinto del laboratorio, como ejemplo, unidades de toma de
muestra externa, o por medio de unidades mdviles de toma de muestra, donde el personal de
laboratorio va al domicilio de la persona para la recoleccion, o simplemente toma de muestra
en sala de urgencias que debe llegar al laboratorio. En todo el trayecto la muestra se puede
ver expuesta a distintos factores como la temperatura, golpes, y también el tiempo de su
procesamiento. Segun la distancia entre la toma de muestra y la llegada al laboratorio, se

deben tomar algunas medidas para conservar la integridad de los ejemplares a analizar.

Para el procesamiento de la sangre, se debe tener en cuenta cual ese analito que va a ser

cuantificado, para asi estandarizar el proceso, si bien un paso importante en la conservacion
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es el tipo de tubo colector en el cual es tomada la muestra, su preservacion posterior es
importante. Analitos que suelen verse afectado por un mal manejo en el tiempo y en la
temperatura son acido piravico, hipoxantina, los cuales dentro de 15 minutos varian sus
valores, otros como glucosa, piruvato, lactato, los cuales estan involucrados, en procesos
energéticos. Frente a estos cambios, se postulan algunas relaciones de proporcionalidad para
detectarlos, y considerar la calidad de la muestra previo a la centrifugacion, por lo que se usa
una relacion lactato/glucosa, o la ornitina/arginina. Por otro lado, se debe tener en
consideracion si se va a analizar sangre total, suero o plasma, por ejemplo, para analisis de
suero, es necesario que transcurra como minimo 30 minutos a temperatura ambiente, luego
de su recoleccion, para lograr una separacion adecuada, sin embargo, el plasma puede ser
procesado directamente luego de su centrifugacion, y se recomienda su conservacion en
refrigeracion, encontrandose estables sus componentes hasta por 24 horas. El consenso final
es conservar el suero o plasma a 4°C por un corto plazo (menor a 30 minutos). Las ultimas
recomendaciones es el uso de nitrégeno liquido en el transporte, el cual evita cambios
metabdlicos, en metabolitos que posean vida media corta, y no se recomienda el uso de hielo

seco pues pueden producir cambios en el pH. (36)

El transporte de la recoleccion de orina puede influir para sus analisis bioquimicos y
microbioldgicos. Se recomienda su toma de muestra en un envase, que evite el derrame de
orina, ya que puede ser contaminante y poner en riesgo la persona que lo transporta o el
mismo paciente. La conservacion recomendada es a 4°C por hasta 72 horas, donde el
crecimiento bacteriano se ve disminuido, y para anlisis bioquimicos hasta por 48 horas. Es
de conocimiento, el posible uso de algunos aditivos como conservantes, pero el grupo de
Expertos de Consenso Europeo postula evitar el uso de ellos, ya que analitos como manitol,
el acido citrico y el acido a-hidroxiisobutirico, varian usando acido borico, otro conservante
es el azida de sodio, la cual también es descartada, pues influye en cambios del pH y la fuerza

ionica. (36)
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Para la confirmacion de ciertos patdgenos microbioldgicos y la realizacion de examenes
de alta complejidad, es necesario el envio de muestra hacia el Instituto de Salud Publica
(ISP), institucidn encargada de confirmar presencia de bacterias en una muestra, mediante
métodos especificos de identificacién, muchas veces no disponibles en un laboratorio de
mediana o baja complejidad. En su pagina web se describe el tipo de muestra que se debe
enviar, como almacenarlo previamente al envio, cuéles son las condiciones del transporte y
cuantos dias deberia demorar en llegar. Junto al envio, es necesario el llenado de un
formulario que acompafa la muestra, el cual debe contener la identificacion del paciente, la
procedencia de la muestra, donde se describe el personal que lo enviay cuél es el laboratorio
que lo proceso; indicar cual es el examen de confirmacion que solicitan; datos de la muestra
como cuando fue la fecha en la que se tomo, cual es el tipo de muestra, y por tltimo, describir
algunos datos epidemiologicos como el consumo de carne cruda, viajes al extranjero, entre
otras. (37)

La forma en la cual debe ser transportada es por el sistema de triple embalaje, el cual
consiste en un recipiente primario el cual contiene la muestra, debe ser un tubo o frasco con
tapa hermética, rotulados correctamente con el nombre del paciente, fecha de obtencién de
la muestra y luego debe ser envuelto con papel absorbente. La segunda capa de proteccion
es el embalaje secundario, debe ser un material resistente, impermeable y capaz de contener
el recipiente primario. Por ultimo, el embalaje terciario que contiene los dos anteriores
recipientes debe tener el formulario de envio en su interior, los cuales son guardados
herméticamente, también, debe tener material amortiguador para la muestra, se debe indicar
gue es una caja de transporte de material bioldgico, colocar etiqueta de posicion de la
muestra, en el caso de usar hielo seco se debe etiquetar en el exterior, y finalmente describir
la informacion del laboratorio destinatario (Figura 5). El horario de recepcion de las muestras

se debe tener en consideracion para una buena logistica de envio.(37)
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MODELO DE ETIQUETADO SUSTANCIA INFECCIOSA QUE AFECTA A LOS SERES HUMANOS
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Figura 5: Modelo de embalaje para transporte de una muestra con riesgo bioldgico.
Tomado de Normativa técnica para el transporte de sustancias infecciosas a nivel nacional
hacia el Instituto de Salud Pablica 2008.(37)

Otro de los lineamientos a tener en cuenta es el traslado dentro del recinto de laboratorio
0 centro asistencial, generalmente los medios usados como transporte es que el propio
encargado de la sala lleve las muestras recolectadas hacia el laboratorio como tal. Este
procedimiento no esta exento de factores interferentes, como el tiempo que transcurre desde
la toma de muestra hasta cuando llega a ser analizada, en algunos centros se espera recolectar
cierto nimero de muestra, para luego ser llevadas en lote hacia el laboratorio, con el objetivo
de ahorrar en el transporte, pero este sistema deja una variable de tiempo bastante distintas
entre las muestras, pues la primera recolectada llevara un mayor tiempo de espera en su
analisis versus la Gltima recolectada del lote.(38) Por las interferencias mencionadas se ha
barajado la posibilidad de un sistema de transporte automatizado, como “Pneumatic tube
transportation systems” (PTS), que consiste en el uso de una estructura como red de tuberias,
que usa la modulacién de presién de aire para transportar un tubo sellado herméticamente,
que contiene las muestras a analizar. (39) El beneficio de la implantacién de un sistema PTS,
es que la muestra recolectada se enviada inmediatamente, facilitando la velocidad de su

analisis, obteniendo un flujo unidireccional. Lo ideal, es que se mantenga conectado a un
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sistema computacional, para que la ficha de la muestra ya esté disponible en el laboratorio
cuando arribe el tubo, u otra opcion es que el documento sea enviado junto a la muestra, de
lo contrario el flujo se veria interrumpido y retrasando el analisis, o provocando un desorden
mayor en el procesamiento. Hay que considerar que el uso de PTS esta expuesto a otros
factores por su funcionamiento, los cuales deben ser evaluados al momento de implementar
este tipo de sistema, algunas de las caracteristicas a analizar son: como se cargaran las
muestras, cual es la velocidad a la que viaja, si se ve expuesto a giros o vueltas, que impacto
fisico puede causar en la muestra, dependiendo la ubicacion de la red de tuberias cual va a

ser la temperatura.

Conjunto avanza la tecnologia, se ha barajado la posibilidad de transporte por drones, ya
desde el 2016 se ha visto el uso de estos sistemas aéreos no tripulados para el envio de
muestras bioldgicas desde la toma de muestra hacia el laboratorio de andlisis. Los riesgos
que se han de tener en consideracién son la colision entre otros drones de usos recreativos o
colisién contra aves, que en consecuencia puede producir el derrame de la muestra, con
posible riesgo bioldgico. No hay una regulacion en la fabricacién de drones para el uso
sanitario, tampoco un reconocimiento de organismos controladores para el uso de ellos, pero
por lo menos deberian cumplir con sistemas de refrigeracion o calefaccién, sistemas
impermeables, no penetrables por la luz, sistema amortiguador para evitar la produccién de
lesiones en la muestra, disponer de velocidad de transporte regulado, una zona de despegue
y zona de aterrizaje adecuados.(40) Pese a estos riesgos que se pueden presentar, se han
analizado algunos metabolitos para ver su comportamiento en este tipo de transporte,
comparandolos con un analisis de fase estacionaria, revisando parametros biogquimicos y
hematoldgicos, frente a estas dos situaciones. Se encontrd que los metabolitos afectados son
la glucosa y potasio, que se ven elevados sus niveles en el transporte aéreo, lo cual se podria
atribuir al tiempo prolongado del desplazamiento, la fluctuacion de la temperatura o una
alteracion fisica, por la proximidad del motor y la muestra, lo que afectaria la viabilidad
celular. Sin embargo, de los 19 elementos analizados solo glucosa y potasio sufrieron
variaciones, por el contrario, el recuento de plaquetas, linfocitos, monocitos, neutrofilos,

eosindfilos, basofilos, volumen corpuscular medio, hematocrito, hemoglobina, RBC, WBC,
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sodio, cloruro, bicarbonato, BUN y creatinina, estuvieron dentro de los valores de referencia,
aunque hay que considerar que para el estudio solo se dispuso de voluntarios sanos, por lo
que se deberia desarrollar un estudio con muestras patoldgicas. Se destaca del articulo, el
embalaje con el cual se resguardd la muestra en el transporte, recomendandolo para futuros
experimentos, dicho embalaje consiste en depositar el tubo de muestra con sangre venosa en
una malla en red, la cual es Util para prevenir vibraciones producidas por el motor. Luego
agregar a la muestra una capa doble de proteccion, compuesta de bolsas flexibles
impermeables con abundante material absorbente, posteriormente se coloca un enfriador y
un recipiente forrado de espuma, el cual estd hecho a la medida para el encaje en el dron.
Bajo estas especificaciones, se puede realizar un vuelo de 3 horas y un recorrido de hasta 258
Km. con alteracion de algunos pardmetros como potasio y glucosa. (41)

Frente a estos estudios es necesario avanzar en nuevas politicas y reglamentos en el uso
de sistemas aéreos no tripulados, si bien puede ser una herramienta muy util a la hora del
transporte, se debe prestar mucha atencién a como puede llegar a afectar a la muestra. Por
eso seria necesario la realizacién de mas estudios, para llegar a una estandarizacion del
transporte del dron, teniendo en cuenta la temperatura y humedad ambiental, altitud, tiempo
y ruta de vuelo, tipo de embalaje utilizado, entre otros.

3.5 Preparacion de la muestra (Preanalisis)

Al igual que para la toma de muestra, los encargados de esta etapa pueden estar de cargo
de los siguientes profesionales, tecn6logo médico, enfermera(o) o un técnico en enfermeria.
Este procedimiento varia segun el tipo de examen y el analito, pero a grandes rasgos, se
verifica primero que la muestra estd en las condiciones adecuadas, como que tenga el
volumen correspondiente, que no esté coagulada, o no tenga la rotulacién, entre otras.

34



Cuando ya se verifican esos pasos, algunas muestras requieren procesos de centrifugacion
para la obtencion del suero o plasma, otras requieren periodos de incubacion a temperaturas
adecuadas, en casos de equipos que no estdn completamente automatizados se debe traspasar
la muestra hacia las cubetas de reaccion del equipo, ademas es necesario tomar en cuenta el
estado de conservacion y estabilidad de la muestra mientras se realiza su preparacion.(9) Esta
es la Gltima etapa de la parte preanalitica, la que da paso a la parte analitica de la muestra,

por lo que se debe tener mucha precaucion con la muestra.

Las recomendaciones de procesamiento de la muestra dependeran del fluido biolégico
que es recolectado, y cual es la fraccion de la muestra en la cual se debe analizar. Por ejemplo,
para procesar una muestra de orina, en algunos centros realizan una centrifugacion y
filtracion, realizada para la disminucién de materiales de suspensién. El proceso de filtracion
es recomendado para muestras que van a ser almacenadas durante 4 semanas a 4°C, lo cual
conservaria el perfil metabolomico de la orina, pero por otra parte este proceso se puede
asociar a la perdida de metabolitos por adsorcion. Para disminuir la contaminacion de
componentes celulares puede ser aplicado un proceso de centrifugacion suave y posterior
filtracién. Con respecto a la centrifugacion es necesario considerar las velocidades, tiempo y
temperatura, elevadas velocidades favorecen el rompimiento celular, por lo cual no es
recomendado, una de las alternativas de centrifuga es 12.000 x g durante 20 minutos si no se
va a filtrar, por el contrario, si va a ser filtrada, realizar una pre-centrifugacion durante 10
minutos a 2000 x g a 4°C. En el caso de una muestra de sangre, se debe considerar la arista
de cual es el tubo de recoleccion usado, en el caso de ser tubo de tapa roja sin anticoagulante,
se deja el tubo de manera vertical a temperatura ambiente por 30 minutos para que la muestra
se separe en dos fases suero y globulos rojos, luego es centrifugado a 2000 x g durante 10
minutos, para obtener una separacion total de las fases.(36) En otros analisis se deja coagular
la muestra sin tiempo estandarizado, se centrifuga a 1500 x g por 10 minutos y luego puede
ser analizada.(42). En si la implementacion de la centrifugacion es segun los estandares de
cada laboratorio y la normativa existente, la centrifuga utilizada y sus capacidades, porque la
velocidad de centrifuga se puede encontrar en formato g o la unidad mas utilizada es por

medio de rpm.
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Al ser la etapa previa a la realizacion del analisis de la muestra, es vital revisar que la
muestra ha de cumplir con todos los criterios necesarios para llegar a este nivel, en cada una
de las etapas se ha mencionado cuales son los posibles errores que se pueden cometer y
porqué ocurren, en cada una de ellas ademas se tienen criterios que cumplir para seguir
avanzando a la siguiente. En la etapa de preandlisis, los manuales de procesamiento de
muestra incluyen criterios de rechazo de ellas, por los cuales, si cumple alguno, queda
excluida de su procesamiento analitico, incurriendo en un trabajo de procesamiento y tiempo

mayor en la muestra o recurrir a la solicitud de una nueva recoleccion.

Por ejemplo, al inicio del ciclo del procesamiento si una solicitud esta incompleta se
solicita que los datos faltantes sean llenados a la brevedad, como datos personales del
paciente, identificacion del tipo de muestra, examen que se debe realizar, identificacion de
quién emite la orden, para asi ingresar correctamente el paciente al sistema, otras situaciones
que se pueden dar, es el ingresar una muestra cuyo examen a realizar no estd en las
prestaciones del laboratorio, ingreso erroneo de la solicitud, o ingresar el paciente pero no
recolectar la muestra, son algunas de las situaciones que detiene el ciclo de procesamiento de
la muestra en el laboratorio clinico. Luego el segundo control es cuando llega la muestra al
laboratorio, en ese momento se debe revisar nuevamente que los datos de la solicitud
concuerden con la orden y con lo rotulado en los tubos, verificar si el recipiente estd mal
etiquetado, frente a este aspecto se puede dar que hay un intercambio en la etiqueta que era
para un tubo de sangre por una que era para recoleccion de orina, o que la etiqueta
corresponde a otro paciente, lo tubos seleccionados no concuerdan con la orden, tambiéen
puede ocurrir que el tubo no esté etiquetado. Si la muestra ha sido transportada desde una
sala externa del laboratorio se debe verificar la temperatura a la cual fue trasladado y su
tiempo, si el tubo esta derramado, 0 es un recipiente inadecuado, pasando estos puntos se
verifica si hay hemolisis, muestras coaguladas, tubo llenados con un volumen incorrecto,

muestras con lipemias, que puedan estar contaminadas o en mal estado visiblemente, o la
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muestra no es la necesaria para realizar el examen ingresado.(20, 42, 43) (Tabla 2) en el caso

de la preparacion de la muestra puede ocurrir que tubos se rompan en el proceso de

centrifugacion, o la mezcla de muestras. (44). Frente a cualquiera de los casos mencionado

la muestra debe ser rechazada y solicitar una nueva.

Tabla 2: Posibles causas de rechazo para el procesamiento de una muestra.

Causas administrativas:

Solicitud incompleta

Falta de identificacion del paciente o datos demogrdficos del
paciente

No hay de especificacion del tipo de muestra

Ausencia de examen a realizar

Falta de la orden del examen

Identificacion del emisor de la orden

Ingreso de solicitud de examen que no estd en las prestaciones
del laboratorio

Mal etiquetado de la muestra

Diferencia entre la identificacion de la orden médica y la
rotulacion de la muestra

Ingreso de solicitud y no recoleccion de muestra

Tubos mal etiquetados: Intercambio de etiqueta que era de
sangre por una de orinq, etiqueta de otro paciente, etiqueta no
concvuerda con la orden o ausencia.

Causas fisicas de la muestra

Temperatura de transporte inadecuada
Sobrepasar el tiempo de transporte

Uso de tubo erréneo

Tubos derramados

Tubos quebrados

Volumen inadecuado

Muestra con lipemia

Hemolisis

Muestras coaguladas

Muestra inadecuada para examen.

Fuentes: “Procedimientos relacionados con el proceso de toma de muestra y su

traslado.”2019; “Clinical biochemistry laboratory rejection rates due to various types of

preanalytical errors.” 2014; “Manual de toma de muestra de laboratorio clinico” 2010.
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A raiz de las diferentes causales para el rechazo de la muestra, es necesario hacer una
autoevaluacion de los procesos, por los cuales se han producido dichas causales. Rooper L.
en 2017 recomienda un protocolo de tres pasos de estudio para poder evaluar la aceptabilidad
de la muestra. Primero, comenzar una investigacion de todos los datos disponibles de la
muestra rechazada, como minimo recopilar el motivo por el cual no ha sido aceptada, cual
era la ubicacion del paciente dentro de la unidad hospitalaria, identificacion del flebotomista,
cual ha sido el contenedor y el tiempo de recoleccion de la muestra. Segundo paso, es la
realizacion de un anélisis de los datos de rechazo, tomando en cuenta todos los detalles, y
ligandolos efectivamente en la institucién donde se realiza todo el ciclo de procesamiento de
la muestra. Tercer paso, agrupar los factores importantes que han sido causante de las altas
tasas de rechazo. Con toda esta informacion recolectada, se debe generar una planificacion
de intervencion, que considere los problemas y las caracteristicas del laboratorio, también es

recomendable la ayuda de asesoramiento externo. (45)

Como se ha mencionado, la etapa preanalitica lleva una gran cantidad de procesos en los
que se ve implicada, a raiz de esto se puede tener una idea de la cantidad de factores a los
que se ve expuesta una muestra. Es reiterativo que la mayor parte del proceso depende de
quién ejecuta la toma de muestra, ya que él mismo va ejerciendo un rol de control de calidad

en su tarea, pudiendo estandarizar el proceso para evitar interferentes.

Desde el inicio de la toma de muestra a la etapa de preanalisis, se esta expuesto a posibles
riesgos o patdgenos que se pueden adquirir. En la “Guia de bioseguridad para laboratorios”
emitida por el Instituto de Salud Publica en 2013, se entrega la informacion recomendada
para un buen manejo frente a patdégenos o elementos toxicos, con los que se llega a tener
contacto en el laboratorio. En 8 capitulos esta guia abarca temas como que es la gestion de
riesgo, entrega algunas pautas de bioseguridad, como manejar el transporte de material
biolégico de manera segura, como enfrentarse a los residuos del laboratorio, algunas

recomendaciones para minimizar riesgos quimicos y riesgos fisicos, como abordar la
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seguridad y salud de los profesionales, y el manejo de los accidentes en el laboratorio. Dentro
de la gestion de riesgo se tienen tres temas fundamentales, los cuales son necesarios para su
implementacién, comenzando con la evaluacion, donde se identifican los riesgos, peligros y
amenazas, probabilidades y consecuencias; el segundo paso es la mitigacion del riesgo,
donde se desarrollan controles que buscan disminuir los problemas identificados en la etapa
de evaluacion, algunas de las medidas son eliminar o sustituir situaciones de riesgo, realizar
modificaciones fisicas del laboratorio si es que son necesarias, generacion de normas bajo el
alero de un control administrativo, que también estd ligado a capacitaciones,
estandarizaciones del proceso, y el uso de elementos de proteccidn personal. El tercer paso
es como asegurar que todo lo implementado sea cumplido, por eso se tienen medidas de
desempefios, donde se pueden realizar auditorias implementadas de manera semestral o
trimestral, variando segln el patégeno o técnica utilizada, por medio del seguimiento de
mejoras en los indicadores de desempefio, los cuales se designan un porcentaje o umbral de
cumplimiento de las tareas que se implementaron. En el mismo manual se sugiere la
realizacion de gestion de seguridad y salud personal, identificando cuales son los riesgos a
los cuales se esta expuesto el profesional, como se pueden aplicar normas de inmunizacion
frente a los patdgenos que comunmente se ven enfrentados en el trabajo, asimismo que hacer
en caso de accidentes ocurridos en el lugar, todas estas caracteristicas deben ser vigiladas por
la jefatura del laboratorio, haciendo velar el cumplimiento de las respectivas vacunas, y
empoderando ademas al personal para que él mismo sea su maximo control del riesgo,
velando por su propia seguridad. (46) Es importante incorporar un sistema de gestién de
riesgo en la etapa preanalitica, pues es la primera etapa en la cual se tiene contacto con
posibles patdgenos.

Al pasar de los afios se han ido desarrollando distintos procesos de gestion de laboratorio
para poder estandarizar la mayor cantidad de procesos asociados a la fase preanalitica. De
manera interna la mayoria de los laboratorios tiene su sistema de control, pero una de las
guias mas importante de calidad es la norma ISO 15189 sobre “Sistemas de gestion de la
calidad de laboratorios clinicos”. El objetivo principal de esta norma es que permite al
laboratorio medir la calidad de sus servicios o productos (banco de sangre) frente a estandares
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reconocidos a nivel nacional e internacional. La norma se establece a nivel de todas las
subetapas que se encuentran en la etapa preanalitica, describiendo qué es lo minimo que debe
contener cada etapa y también el rol de cada participante en cada proceso. Una
recomendacion general que establece la norma es, en primer lugar, hacer una evaluacion de
la gestion interna del laboratorio, para luego ir desarrollando el disefio de control interno
amoldado a las recomendaciones de la norma segin International Standarization
Organization (ISO).(47).
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4. Factores mas frecuentes que afectan los resultados de exdmenes

Se describen diversos factores de error en cada etapa de la fase preanalitica, de los cuales
en un 83% corresponden a errores humanos,(44) donde se destaca enormemente el desarrollo
de toma de muestra como un proceso crucial en la generacion de errores. También se asocia
una gran cantidad de errores a parametros especificos de algunos exadmenes, 0 asimismo son
agrupados por el area del laboratorio clinico que afectan como el area de hematologia,

bioquimica, o microbiologia.

Los factores méas reportados de la fase preanalitica que influyen en los resultados de

examenes de laboratorio son los siguientes:

4.1 Tiempo de torniquete o Ligadura:

Este procedimiento se realiza durante la toma de muestra, en la flebotomia o venopuncidn.
La venopuncion es un procedimiento invasivo el cual consiste en la extraccién de sangre
venosa realizado principalmente en la zona ante cubital, (48) principalmente, para su
realizacion es necesario la visualizacion de la vena a puncionar, y para esto ayuda la
realizacion del torniquete o ligadura, se fundamenta, porque al ejercer presion sobre el
musculo y otros tejidos del brazo que rodean las arterias y venas, hace que se produzca un
colapso en el lumen de los vasos sanguineos, interrumpiendo el flujo distalmente al

torniquete, lo que produce una leve elevacion de la presion intravascular, facilitando la
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palpacion de la vena y ademas el llenado de los tubos de recogida o la jeringa es mas
rapido.(49)

El torniquete se coloca sobre la zona ante cubital unos 7,5cm o 10 cm sobre el lugar de la
puncion. La ligadura se realiza con una cinta de distintos materiales, los cuales pueden ser
una banda de tela gruesa con un broche, el cual sirve para fijar la cinta cuando se ha generado
la presion necesaria, 0 con una cinta elastica de plastico, en la cual es el flebotomista quién
envuelve el brazo con la banda, manteniendo cierta tensién mientras que se hace un lazo en
la seccidn del torniquete, quedando de esta forma firme, pero al mismo tiempo, facilitando

el proceso de desatar el nudo luego de comenzada la recoleccion del primer tubo.(50)

Hay que tener en consideracion varios factores al aplicar el torniquete, como por ejemplo
el tiempo que se deja la ligadura. En organismos que dirigen la calidad de los laboratorios
como Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) no advierte sobre un tiempo que
sea mas adecuado que otro, pero hay variados reportes que llegan a la conclusion de que no
se deberia tener por mas de 1 minuto aplicado el torniquete o por lo menos dejarlo hasta
Ilenar el primer tubo, tiempo que alcanza hasta unos 88 segundos. (51)

Si se analiza la accion del torniquete por area de especialidad, en hematologia, hay
estudios de analisis del tiempo de aplicacion del torniquete, los cuales evidenciarian un
aumento de la captura de leucocitos durante la isquemia y la reperfusién, con los cambios
medidos en las concentraciones totales de leucocitos, esto asociado al torniquete con una
prolongacion mas alla de 5 minutos. (52) Por otro lado, y asociado a cuan apretado se aplica
el torniquete, este podria impactar mas en los parametros bioquimicos y especificamente en
los niveles de lactato, si las presiones son crecientes podria encontrarse un aumento del
lactato en pacientes con torniquete(53). En otros articulos sugieren que el uso de torniquetes
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desechables no lograria tal presion para la elevacion de los niveles de lactato, comprobando
que ni 15 minutos de tiempo de aplicacion del torniquete alteraron los niveles de lactato. (54)
En el area de la microbiologia también se encuentra un factor asociado al uso de torniquete,
pero relacionado a altos indices de contaminacion por su uso, cuando el torniquete o ligadura
no es desechable, por lo que se recomienda que el lavado de manos del flebotomista debe ser
realizar lavado clinico muy prolijo, uso de guantes, y ademas una buena desinfeccion de la
zona de puncion. En el articulo “MRSA contaminated venepuncture tourniquets in clinical
practice” del 2012, se informa que la tasa de contaminacion bacteriana encontrada en los
torniquetes es de un 25% de polucién con microorganismos resistentes a mdaltiples
antibiodticos(55). Es por esto se recomienda el uso de torniquetes desechables, para asi no
contribuir a la resistencia de los microorganismos. Finalmente hay documentos que
consideran evitar totalmente el uso de torniquetes por los altos riesgos de causar estasis
venosa, ademas por los riesgos de contaminacion, sugiriendo eliminar el torniquete, con lo

que se disminuirian los riesgos de infeccién y la transmisién de patégenos.(56)

4.2 Uso erréneo de tubos de recoleccién de muestra

En la recoleccion de muestra, ciertos exdmenes deben ser recolectados en tubos que
contienen aditivos con accion anticoagulante, que ayudan a una mejor obtencién de
resultados de esos pardmetros, pero si estos tubos son usados para el analisis de un analito
diferente al cual corresponde, puede conllevar a errores que tienen como consecuencia
solicitar una nueva muestra.(57) Ligado al proceso de gestion, con los afios, se ha configurado
una correlacion entre el color del tubo, su contenido y el examen a utilizar, para asi hacer
maés facil al flebotomista la recoleccion de la muestra(58), como se muestra en la tabla 3, a
pesar de la estandarizacién ocurren equivocaciones en el momento de la extraccion de sangre

venosa.
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Tabla 3: Orden de llenado de tubos.

N° Color o Aspecto | Componente Uso
1) Hemocultivo Medios de cultivos. Microbiolégico
(i o
il e
2) | Sin aditivos Ninguno
3) | Tapa celeste Citrato de sodio Pruebas de

[M coagulacion.

4) | Taparoja Gel activador Pruebas
bioguimicas,

. seroldgicas, e
inmunoldgicas de
banco de sangre.

5) | Tapa roja con Gel Separador Pruebas

negro (Aspecto bioquimicas,

tigre) o color oro. seroldgicas, e

“ [m inmunoldgicas.

6) | Tapa verde Heparina de sodio o Pruebas
heparina de litio. bioguimicas,

. deteccion de niveles
de amoniaco.

7) | Tapa verde claro | Gel separador mds heparina | Pruebas bioguimicas

- ‘ de sodio o litio. de plasma.

8) | Tapa morada dcido Pruebas
etilendiaminotetraacético hematologicas.

. (EDTA)

?) | Tapa amarillo Acido-citrato-dextrosa (ACD) | Pruebas de

pdlido paternidad, estudios
de ADN, tipificacion
de tejido HLA

10) | Tapa gris Fluoruro de sodio y oxalato Determinacion de

M de potasio. glucosa

Fuente: “WHO guidelines on drawing blood: best practices in phlebotomy” 2010 (16).

Iméagenes adaptadas de “BD diagnosticos sistemas preanaliticos: catalogo de productos para

recoleccion de muestra venosa, arterial y de orina”(59).
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EL uso equivocado de tubo también se relaciona con su secuencia de llenado, ésta se
encuentra estandarizada por la CLSI H3-A6, la cual indica cuél es el orden de llenado de
tubos: 1) coagulacion; 2) suero con activador de codgulo, con o sin separador de gel; 3)
heparina con o sin separador de gel; 4) &cido etilendiaminotetraacético (EDTA) con o sin
separador de gel; y 5) inhibidor glucolitico. Este orden estandariza el uso de los tubos para
evitar la contaminacion cruzada que puede ocurrir entre los tubos por la transferencia de los
aditivos en el momento de intercambio de tubos durante la extraccion de sangre. Un estudio
en China encontré que un 80% de los flebotomistas no cumple con el orden de llenado de
los tubos, (11) lo cual afecta la calidad de la toma de muestra de sangre venosa. Una
recomendacion mas amplia para el orden del llenado de los tubos por sistema al vacio es
comenzar con tubos de hemocultivos caracterizados por tener estrias negras y amarillas,
luego se sigue con el tubo que no contiene aditivos, posteriormente con el tubo de citrato de
sodio con tapa de color celeste, después con tubo activador de codgulo el cual tiene tapa roja,
a continuacion tubo separador sérico de tapa color oro o un disefio color rojo con manchas
negras, acto seguido tubo con heparina sodica o litica tapa verde, sigue con la opcion del tubo
separados de plasma el cual contiene anticoagulante de heparina liticay gel separador que
tiene una tapa verde claro, luego tubo con EDTA caracterizado con el color morado, el
préximo tubo de sangre es el que contiene como aditivo Acid-citrate-dextrose y es usado
para estudios de tipificacion de tejidos de HLA, pruebas de paternidad, y estudios de ADN,
el ultimo tubo corresponde al de tapa gris o ceniza el cual contiene fluoruro de sodio y
oxalato de potasio usado en la prueba de glucosa.(16)

En el caso de otros fluidos, se describe que para el sedimento urinario podrian verse
afectados en algunos parametros por el uso de un tubo punta cénica (Tubo falcon) o uno de
fondo redondo, por ejemplo se encontrd que el recuento de leucocitos se encuentra mas bajo
en el uso de tubo conico, pero no hay diferencias en el recuento de eritrocitos, células
epiteliales escamosas, ni cilindros, tampoco afecta la concordancia con la presencia de

bacterias, mucus o levaduras.(60)
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4.3 Temperatura y tiempo de transporte.

Este factor se asocia mayormente a las salas de toma de muestra externas, en menor medida
los que estan en el mismo laboratorio. En “The Effect of Pre-Analytical Conditions on Blood
Metabolomics in Epidemiological Studies” 2019, se describe un ensayo el cual busca la
correlacion de resultados erroneos de metabolitos sanguineos frente a distintas temperaturas
de almacenamiento antes y después de centrifugar la muestra, y concluyen que hay efecto
frente a estas distintas condiciones que afecten la etapa preanalitica.(61) Distinto es lo
planteado por la “Sociedad Croata de Bioquimica Médica y Medicina de Laboratorio” en su
evaluacion de calidad externa. De su estudio se desprende que tanto el transporte como el
almacenamiento de la muestra es un punto critico para parametros como la glucosa, la cual a
mayor tiempo sin procesar disminuye su nivel en la muestra, lo que afecta directamente en

el diagndstico de un paciente diabético, pues daria una falsa disminucion del pardmetro.(62)

Para los analisis hematoldgicos también se describen variaciones, por lo que se
recomienda que el traslado y almacenamiento de las muestras sean entre 2°a 8°C. El tiempo
de andlisis también juega un rol fundamental que influye en el deterioro de la muestra,
provocando cambios en la morfologia celular y en el aumento de muestras hemolizadas(63)
Para los niveles de tiempo de protrombina (PT) y tiempo de tromboplastina parcial activado
(TTPA), se recomienda idealmente un transporte no refrigerado sino mas bien a temperatura
ambiente que fluctde entre los 15 a 22°C y que sean procesadas dentro de 4 horas posteriores

a la toma de muestra (64).
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Dentro de otros parametros que pueden ver afectada su estabilidad en el tiempo y
temperatura de transporte, se describe la Alanina aminotransferasa (ALT), potasio, fosforo y
antigeno prostatico, en el articulo de Gomez R. en 2018, se estudié los examenes
mencionados, investigando su comportamiento en sangre total, plasma, y suero segun
corresponda. Con respecto al fosforo se encuentra pérdida de su estabilidad en sangre total
dentro de 12-18 horas a temperatura ambiente, sus niveles se reducen posiblemente a la
entrada de fosforo hacia los globulos rojos, cuando se llegan a sobrepasar las 24 horas se
encuentra un aumento exponencial, lo cual se puede asociar por la degradacion de ésteres de
fosforo, pero cuando se mantuvo la sangre total en refrigeracion hay un leve aumento de los
niveles a 0,02%. Cuando se busca el fosforo en plasma y suero, se encuentra elevacion, pero
en un 0,07% si es conservado a temperatura ambiente, y un 0,03% si se preserva en
refrigeracion. Se podria desprender de esto que se mantiene mas estable los niveles de fésforo
cuando se conserva en refrigeracion. Paralelamente en el estudio, se evalud los niveles de
potasio, se observa que la temperatura es capaz de influir en sus niveles, cuando se tiene en
sangre total refrigerada se produce un aumento de un 3%/h, pero si se conserva a temperatura
ambiente se mantiene estable a lo menos por 24 horas. Otro de los parametros que fueron
analizados corresponde al PSA libre, se concluye que tanto en refrigeracion como a
temperatura ambiente posee un comportamiento similar, el cual disminuye, aplicandose tanto
en sangre total como en plasma. Cuando se realizd la revision de los datos de ALT,
descubrieron una gran disyuntiva, pues se reportan casos en los que aumentan y otros en los
que disminuye, cuando se evalla en suero o plasma, en cuanto a su medicidn en sangre se

describe que tiene un comportamiento lineal.(65)

Con respecto al tiempo de transporte se debe agregar el tiempo que demora preanalisis de
la muestra, en el cual se encuentra una influencia significativa en los pardmetros en casos de
6 horas de incubacion de sangre y para el suero un tiempo de 24 horas. Un parametro afectado
es el nivel de taurina, éste es un biomarcador potencial para la preeclampsia, y aumenta sus

niveles frente a la prolongacion de incubaciéon (66).
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Bajo las recomendaciones de las normas 1SO 15189:2015, el autor Formoso en 2016,
realiza un analisis donde sugiere tener presente la trazabilidad de la muestra, ya sea desde un
punto externo del laboratorio, sea un envio intrahospitalario, toma de muestra en domicilio
entre otras, ya que conociendo bien estas disyuntivas se deben basar el tiempo y la
temperatura a la cual deben ser trasladadas. Como resultado indican que deben tener registros
para el control del tiempo y la temperatura cuando se realiza el transporte, que se debe hacer
en caso de sobrepasar los tiempos y temperatura establecidos, se debe registrar la hora de
Ilegada de la muestra al laboratorio, quién la trasport6 y reportar cualquier inconveniente que
se haya presentado en el camino. A fin de que todo el proceso se cumpla, se debe informar
todas las recomendaciones de transporte a quien lo realiza, ya sea un familiar o el propio
paciente, y recordar que las condiciones de traslado de la muestra deben ser por un sistema
triple basico de embalaje. (67)

En cuanto al transporte de muestra de orinas, estas generalmente se derivan a una
muestra a la primera miccién de la mafiana, la cual debe ser tomada en casa por el propio
paciente, el cual debe recordar la hora en la que fue tomada y cuando llega al laboratorio se
debe anotar la hora de recepcion, en otros casos la muestra es tomada en el laboratorio donde
también se debe registrar la hora. En el caso de que se usen conservantes para la muestra,
como &cido borico se debe tener la precaucion de que el volumen de orina recolectada sea
como minimo 3 mL, volumenes inferiores de orina podrian provocar que el &cido bérico
inhiba algunos patégenos de importancia clinica como especies de Enterococcus spp. El
tiempo maximo gue se puede esperar para el procesamiento de orinas con conservantes es de
24 horas.(68) En cuanto a muestras que son tomadas y no se le afiaden conservantes, si es
conservada a temperatura ambiente se debe procesar dentro de una 1 hora, de lo contrario se

debe refrigerar la orina, postergando su procesamiento hasta 4 horas. (69)
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4.4  Cumplimiento de prerrequisitos

No cumplir con los prerrequisitos de un examen, implica una toma de muestra errénea, ya
que se veran alterado los parametros que quieran ser analizados. Los prerrequisitos son
estandares muy estudiados que es necesario cumplir para poder evaluar analitos y tener
certeza de que son representativos de la fisiologia del paciente. Se ha encontrado que hasta
un 41% de los profesionales de la salud no consulta correctamente el cumplimiento de los
prerrequisitos, siendo el ayuno uno de los mas influyentes y menos consultados al momento
de comenzar la extraccion de sangre. En el articulo “Laboratory diagnostics and quality of
blood collection” en 2014 recomiendan no consultar directamente este parametro con el
término ayuno, sino mas bien consultar por la tltima hora en la cual consumié algin alimento
(70). EI consumo de alimentos ricos en grasas influye en parametros como el perfil lipidico
y es uno de los exdmenes que requieren ayuno de 10 a 12 horas (71). El ayuno en la mayoria
de los casos es de tipo estricto sin insumo de liquidos ni alimentos sélidos. En 2018 se hizo
un ensayo para saber si el consumo de agua influye en la determinacion de glucosa,
proteinas totales (PT), urea, creatinina, cistatina C, bilirrubina total (BT), colesterol total,
colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (HDL), colesterol unido a lipoproteinas de
baja densidad (LDL), Triglicéridos (Tg), acido drico, alta sensibilidad Proteina C
reactiva(ASAT), gamma-glutamiltransferasa (GGT), aspartato-aminotransferasa (ASAT),
alanina-aminotransferasa (ALAT) y lactato-deshidrogenasa (LDH). Las conclusiones fueron
que el consumo de a lo menos 300 ml de agua o un vaso, antes del proceso de flebotomia, no
altera los parametros analizados, si bien se encontraron elevaciones de urea, BT, colesterol
total, UA y GGT, lo valores fueron catalogados como clinicamente no significativos, por lo
que se deberia realizar otro estudio para saber con certeza cuanto seria el consumo méaximo

de agua sin que se alteren los analitos (72).

Por el contrario, con el consumo de cafeina, si se ven alterados algunos analitos como el
tiempo de fibrindlisis, ya que a medida que se acorta el tiempo de fibrindlisis de la sangre

total y disminuyen los niveles del inhibidor del activador del plasmindgeno-1 (PAI-1),
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mientras que la actividad plasmindgeno tisular natural(tPA) aumenta después del consumo
de café y tales efectos se reducen durante la abstinencia de cafeina. Por lo que se recomienda,
evitar el consumo de café 2 horas previas a la toma de la muestra (71).

Otros de los prerrequisitos que se mencionan es el consumo de cigarrillos. EI consumo
de tabaco puede aumentar la coagulabilidad y fibrindlisis, lo que se explicaria porque los
fumadores pueden tener una liberacion endotelial aguda inducida por la sustancia P del tPA
activo in vivo relacionado con una funcion endotelial deteriorada, lo que sugiere un posible
vinculo directo entre la fibrinolisis endégena deteriorada, la disfuncion endotelial y la
aterotrombosis arterial en los fumadores. Como requerimiento, se sugiere no fumar por lo

menos unos 30 minutos antes de realizar la toma demuestra (71).

Por ultimo, se encuentra una relacion con la realizacion de ejercicios en el recuento de
leucocitos y activacion de la cascada de coagulacion, esto se daria ya que el ejercicio intenso
promueve la liberacién de microparticulas por las plaquetas, provocando una condicion
procoagulante transitoria, en la cual se puede generar mayores niveles de trombina,
hiperreactividad plaguetaria y mayor actividad de los factores de coagulacion. Otro factor
que se puede incluir es la adrenalina que se genera en el ejercicio, puesto que también podria
promover la agregacion plaquetaria y el aumento de las plaquetas. Podria aumentar los
niveles del recuento de leucocitos, por lo que finalmente se recomienda no realizar ejercicio
previo a la toma de muestra o por lo menos unas dos horas antes, y también al llegar a la sala

de toma de muestra reposar unos 5 minutos (71).

Los parametros ligados al area de hematologia se ven muy influenciados por el
cumplimiento de prerrequisitos, como el caso del analisis de la funcion plaquetaria, la cual

es afectada por el consumo de algunos antimicrobianos, quimioterapéuticos, psicotropicos y
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anestésico. Uno de los prerrequisitos importantes es la administracion de antiinflamatorios
no esteroidales, se recomienda abstenerse de ellos durante 10 a 14 dias antes de la toma de
muestra, (73) mientras que en otros estudios se aconseja minimo 3 dias sin medicarse,
eventualmente este requerimiento depende segun las exigencias del médico, puesto que a
veces se indica continuar con el tratamiento para controlar su efecto(71). También se puede
asociar a una disfuncion plaquetaria adquirida, el consumo de ciertos alimento como ajo,
cebolla, carcuma, jengibre, aceite de pescado, comino, consumo de alcohol, entre otros,
debido a esto en el caso de que se vaya a estudiar directamente el aspecto de funcion
plaquetaria, se deberia tener en cuenta esos alimentos, para indicar los prerrequisitos de la

toma de muestra(73).

Otro fluido que es analizado y que se ve afectado por el cumplimiento de ciertos
prerrequisitos es la saliva, usado para para test de ADN. Esta requiere de algunas horas de
ayuno, como minimo 1 hora, y también se solicita el lavado de dientes para asi eliminar restos
de comida de la boca. También se solicita no fumar al menos en 1 hora antes de tomar la
muestra. No es recomendado el uso de enjuague bucal o con agua, ya que pueden estimular

las glandulas salivales diluyendo la muestra(74).

Con respecto al andlisis de orina sus requisitos son el aseo genital, para evitar la
contaminacion bacteriana con el microbiota de la zona. En el punto de toma de muestra, se
describe como hacer el aseo en caso de ser mujer, hombre o tomas de muestra pediatricas o
neonatales. Para el aseo genital se debe usar abundante agua y jabon, este tltimo debe cumplir
una caracteristica que es ser sin antisépticos (69). En otro &mbito como requisito, se quiere
que en el caso de no poder obtener la primera orina de la mafiana, se debe tener por lo menos
una retencion de dos horas de la orina para ser recolectada, ya que se ha visto que algunos
aspectos que entrega la tira reactiva de analisis cualitativo de orina, pueden no ser detectados
con orinas obtenidas en una retencion menor de tiempo, uno de ellos es el valor de nitritos
evaluado por la tira reactiva, lo cual nos puede indicar la presencia de infeccion en vias

urinarias. Este aspecto se debe tener en mayor consideracion cuando se recolectan muestras
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de orinas de recién nacido y lactantes, los cuales la mayoria del tiempo tienen cortos periodos
de retencion de orina (75). En el caso de la recoleccion de orina de 24 horas los requisitos
son mantener una ingesta de agua normal, recordar en este punto que si el laboratorio no
entrega un recipiente adecuado el paciente, se debe indicar al paciente que debe buscar un
recolector de boca ancha, que debe estar limpio y seco, que sea capaz de contener un volumen

minimo de 3 litros (76).

4.5 ldentificacion de la muestra

Los procesos de gestion hoy en dia son la pauta para la realizacion de un buen trabajo en
el laboratorio, es por esto que con los afios han aumentado los modelos de organizacion cuyo
objetivo es la disminucion de errores de toda indole, pero que estan directamente
relacionados con el trabajo de laboratorio. Se puede asociar que la mala identificacion de una
muestra que puede generar un 13% de errores médicos en pacientes de cirugia 'y un 67% de
errores en las transfusiones.(1) Por esto la identificacion de la muestra es vital, pues cuando
se cometen errores en esta etapa representa un alto riesgo de efectos adversos en los pacientes,
como la eleccién de los pardmetros de referencias para el analito, otro caso es que no se puede
llegar a tratamientos por ejemplo de antibioticos, o en la interpretacion de los resultados
obtenidos en los examenes, estas situaciones conllevan a depositar tiempo en la busqueda de
la informacién. Aunque una mala identificacion de la muestra es un proceso que puede ser
evitado, una vez que se produce es dificil de detectar, pudiendo llegar a afectar a mas de un
paciente.La identificacion positiva es lo mas recomendado, lo que implica el correcto
reconocimiento inicial del paciente y que se asocie directamente con todas las muestras
obtenidas desde ese paciente por todo el ciclo de procesamiento (77). Es en esta materia, que
toma un rol fundamental, donde se presentan distintas formas de identificar una muestra, pero
basicamente los datos basicos que se deben incluir son: Nombre y apellido del paciente, fecha
de nacimiento del paciente, nimero de identificacion del laboratorio, NUmero de
identificacion del seguro de salud del paciente, hora y fecha de muestreo e identificacion del
flebotomista. Ademas, se debe agregar la informacidn del material a ocupar para la toma de

muestra como el tipo de aditivo del tubo colector, el volumen de la muestra y como parte del
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control de calidad verificar la fecha de vencimiento del material a utilizar. También se
recomienda que el etiquetado se efectie al momento de identificar al paciente, verificar que
cumple con los prerrequisitos y se procede a la recoleccion del material. El etiquetado més
comun usado es por medio de codigo de barras el cual contiene toda la informacion la cual
fue adquirida al momento del ingreso del paciente al sistema del laboratorio(78). En paises
desarrollados se ha encontrado que, gracias a correctos programas de gestion en la
identificacion de la muestra, esta es realizada de manera correcta y destacan la importancia
en la identificacion del paciente para que éste registro se correlacione (62). Otra
recomendacion es realizar el proceso de etiquetado frente al paciente y segun el proceso de
gestion que tenga el laboratorio determinar si se realiza antes de la extraccion o luego de la
extraccion. (79) Dentro del uso de codificacion de barra y la identificacion por
radiofrecuencia, en pacientes hospitalizados, se expende el cddigo de barras que se encuentra
adosado en la pulsera del paciente, quedando el mismo cddigo en sus muestras, por lo que se
puede usar computadoras de mano para ir cargando de inmediato los exdmenes pedidos,
también es posible el escaneo de los codigos de barras para asi confirmar la identidad del
paciente previo a la toma de muestra, y ademas puede tener implementada una impresora
portéatil, para colocar la etiqueta de identificacion en los tubos junto a la camilla del paciente.
Cuando se ha implementado este tipo de sistema, la tasa de error del etiquetado disminuye,
pero las primeras semanas a la implementacion se asocia un tiempo de adaptacion al sistema,
para luego alcanzar una disminucién promedio de 16% de errores al mes asociados al
etiquetado, llegando de 108 muestras mal etiquetadas por afio a 28 muestras mal etiquetadas
al afo. Otro beneficio desprendido de esto es que es posible mantener un tiempo estimado
del proceso, el cual va de 5 minutos hasta 8 minutos como maximo, el 100% de los
etiquetados son legibles. (77)

Maés alla de ir incluyendo a la tecnologia para la minimizacion de errores, lo destacable
es la educacion y capacitacion del personal encargado de la toma de muestra, e incluso
integrar a cientificos y estudiantes, se recomienda una evaluacion retrospectiva, en base a lo
que se ha desarrollado, discutir cuales son los elementos que aportan y pueden seguir
desarrollandose, a su vez generar competencias que deban ser cumplidas por los

flebotomistas, y como ultima sugerencia todo lo aplicado se debe mantener registrado. (80)
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5. Otros factores interferentes

Aparte de los factores interferentes de resultados de exdmenes en el laboratorio clinico ya
mencionados, se encuentras unos que son reportados en menor medida, pero no menos

importantes, algunos de ellos son:

5.1 Contaminacion de hemocultivos

La realizacion del hemocultivo es un examen de categorizacion urgente, realizado para la
deteccion de infecciones a nivel sanguineo, cuya invasion microbiana en el torrente
sanguineo alcanza una alta concentraciéon.(81) La posibilidad de contaminacion de
hemocultivo se ve principalmente relacionado al proceso de extraccion de sangre venosa,
principalmente en el momento de desinfeccion cuando se va a realizar la toma de muestra.
En Estados Unidos el limite de aceptabilidad de hemocultivos contaminados debe ser <3%
establecidos por “Clinical and Laboratory Standards Institute”. Una mala toma de muestra
puede provocar un resultado falso positivo, contaminado con microbiota propia de la piel del
paciente, cuando ocurre esta situacién, se pone en riesgo la vida del paciente, retardando la
entrega de un diagndstico, su tratamiento antibidtico y afecta también a los costos asociados
a las estadias del paciente en el hospital. Un &mbito que se estudia constantemente es el uso
de antiséptico, cual es el apropiado para realizar la desinfeccion en la zona de venopuncion,
el mas recomendado es el gluconato de clorhexidina, pero dentro de otras opciones se
encuentra el uso de alcohol isopropilico al 70%. En la basqueda para saber cual es mas
efectivo, Martinez en 2017, crea un estudio experimental en el Hospital general de Ledn y el
hospital regional de alta especialidad de Bajio, donde se selecciona a pacientes sobre los 16
afios, con sospecha de una infeccion sanguinea, y que se encuentren en el departamento de
urgencias, en medicina interna o en unidad de pacientes criticos. Al momento de realizar la
toma de muestra se le da a escoger a la enfermera encargada de la venopuncion, que escoja

uno de los sobre que contiene el antiséptico, sin ella saber cudl es el que esta utilizando, ya
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que los sobres han sido previamente codificados para conservar el anonimato del
componente. La técnica de desinfeccion comienza con la identificacion del paciente y el
lavado de manos, se sigue con localizar la zona a puncionar, luego con un hisopo que contiene
alcohol isopropilico se pasa sobre la zona con movimientos repetidos de ida y vuelta por al
menos unos 30 segundos, posteriormente se realiza una segunda desinfeccién utilizando un
Kit con guantes estériles, una jeringa y el hisopo con el antiséptico elegido previamente de
forma aleatoria, se procede a la desinfeccion de la misma forma mencionada pero con el
desinfectante que esta en el kit, cuando se ha secado el antiséptico en la piel, se procede a la
venopuncién. Dentro de los microorganismos buscados son Staphyloccocus coagulasa
negativos, Corynebacterium spp, Bacillus spp, Propiobacterium, entre otros. Las
conclusiones del estudio son similares para ambos antisépticos, y se destaca una tasa baja de
falsos positivos, mucho menos a la que se esperaba. Recalcan la importancia de la realizacion
del estudio, pues al comparar los costos entre los antisépticos utilizados, se tiene una
diferencia notable en el precio, puesto que una térula con alcohol isopropilico tiene un valor
es de 0,03 dolares, mientras que para un aplicador de clorhexidina es de 1,25 ddlares,
incrementando el costo varias veces, entonces con su resultado podria proponerse el uso del
alcohol isopropilico. Por dltimo, destacan que el profesional altamente capacitado para la

toma de muestra es clave para una obtencion prolija de un hemocultivo. (82)

La evidencia recopilada indica que considerando estos factores se puede realizar un mejor
procesamiento de la muestra en todas las fases que componen la etapa preanalitica. Los
documentos destacan que las futuras pautas de gestion de calidad en este &ambito deben ser
exigentes y en base a analisis dentro del mismo laboratorio, y de manera integra con las otras
etapas, para asi completar un ciclo de procesamiento con mejor calidad y un resultado

confiable para el paciente.(83)
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5.2 Muestras hemolizadas

En el proceso de toma de muestra ya se menciona que parte del procedimiento influye en
la obtencion de muestras hemolizadas, en la misma seccion se debate cuales son algunas de
las causas como el calibre de la aguja con la cual se realiza la venopuncion, cual es el sistema
de recoleccion de la muestra de sangre, como es el dngulo de entrada para realizar la puncion,
y cudl es la zona anatdmica donde se realiza. Todas estas variantes llegan a influir en la
produccién de hemolisis la cual se describe como una descomposicion de los globulos rojos,
que conlleva la liberacién de hemoglobina en el torrente sanguineo. La hemolisis in vitro
puede afectar la realizacion de pruebas de inmunoensayos, ya que provoca la liberacion de
catepsina E, proteasa que degrada la troponina T obstruyendo el reconocimiento de
anticuerpos para ese tipo de ensayo, ademas tiene efectos de dilucion e interferencia
espectral, lo cual influye en la realizacion de pruebas espectrofotométricas (84), directamente
se pensaria que solo se puede subestimar el valor de hemoglobina, pero no es tan solo ese,
sino que se reporta que puede incidir en los valores de transaminasas, creatinina y creatinina
quinasa, por otro lado puede disminuir algunos valores de electrolitos como cloruro y sodio,
niveles de albumina, de fosfatasa alcalina y de g-glutamiltransferasa.(44) De acuerdo con lo
planteado podemos encontrar discordancias mas alld del area hematoldgica, sino que
también influiria en exdmenes de perfil bioquimico, lo cual cambiaria el panorama fisioldgico

del paciente, en consecuencia su diagndstico y posible tratamiento.

La deteccion de la hemolisis ocurre generalmente en la etapa de preparacion de la muestra,
se le realiza una inspeccién visual al tubo de recoleccién, cuando se ha separado en fase de
suero o plasma y gldbulos rojos, es en la seccion superior de suero o plasma donde se debe
visualizar su color, esta practica no es recomendada, porque queda la subjetividad y
experiencia del analista, pero en el caso de no poder acceder a un analisis automatizado, la
recomendacion es de realizar una tabla de comparacion de colores con suero o plasma que
contenga valores diferente de hemoglobina libre. (85) Los sistemas automatizados que miden
el indice de hemolisis (IH), se basan en la absorbancia obtenida del suero o plasma a analizar,

uno de ellos es el Advia 2400, este sistema enfrenta la muestra a dos absorbancia, una para
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hemolisis (ABS_H) y otra para lipemia (ABS_L), y luego con los valores obtenidos, los
somete a una formula la cual se describe como IH=3942.6 x (ABS_H — 1.156 x ABS_L),
con el valor obtenido se puede clasificar entre ausencia de hemdlisis, leve 0 moderada. (86)
En si, el umbral de hemdlisis debe ser segun la recomendacion del fabricante del equipo de
analisis, ya que algunos pueden ser informados como mg/dL y otros como g/dL, cada
algoritmo es realizado segun el fabricante, en base a cudl es el medio de deteccion, las
longitudes de ondas usadas, y los coeficientes utilizados para la determinacion del indice de
hemolisis.(84) El limite de aceptabilidad puede ser en base al analito que se quiere
cuantificar, basandose en las recomendaciones de entidades de control, una de ellas la
“Federacion europea de quimica clinica y medicina de laboratorio”, 0 por otra parte puede
estimarse segun la variabilidad bioldgica con el apoyo de literatura. (85) Algunos valores de
IH entre los 100 — 750mg/L pueden alterar transaminasas, bilirrubina, amilasa, colesterol,
creatina quinasa, glucosa, lactato deshidrogenasa (LDH), fosforo, potasio y triglicéridos, por
otro lado, se ha encontrado que a que en el rango de 250 - 600mg/L también hay variacién
significativa de cloruro, sodio, potasio, LDH, AST. (84) (Figura 6) En el caso de tener
establecido los limites de hemolisis y dejar valores de corte clinicamente significativos, se
puede llegar a tomar la decision de seguir el procesamiento de la muestra hasta la obtencion
de resultados, en dicho documento se debe informar al médico, colocar en el reporte que el
valor de la muestra analizada aument6 o disminuyd por hemdlisis, indicar el indice de
hemolisis (IH) de la muestra y recomendar la solicitud de una nueva muestra. De no ser
posible el analisis, por exceder el nivel de hemolisis, también se debe informar, y considerar

la recoleccion de una nueva muestra. (85)
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Figura 6: Comportamiento de metabolitos en muestras hemolizadas. En el eje “y” se
tiene el porcentaje de sesgo de las concentraciones del analito estudiado frente un grupo sin

€,

hemolisis, en eje “x” se encuentran grupos de muestras segun diferentes niveles de
hemdlisis. Se clasifica como NH si no presenta hemdlisis, SH ligera hemolisis, LH
hemdlisis leve, MH hemolisis moderada, HH alta hemdlisis. Tomada de “Determination of
hemolysis index thresholds for biochemical tests on Siemens Advia 2400 chemistry
analyzer” 2019. (86)

No olvidar, que la generacion de hemolisis no es tan solo producto de la toma de muestra
in vitro, su traslado o procedimiento; sino que también tienen una significancia clinica, la
cual corresponde a alrededor de un 3% de las muestras hemolizadas. Si bien es un bajo
porcentaje, en caso de no diferenciar entre la hemolisis patolégica producida por el paciente
y la producida por el manejo de la muestra, se puede llegar a no informar valores de
importantes pardmetros como el potasio que puede ser vital en el diagnostico de un paciente.
Algunas de las causas de la hemolisis in vivo son hemoglobinuria paroxistica nocturna,
algunas anormalidades cardiacas como circulacion extracorporea, hemodialisis, tambien
puede ser por microangiopatias como el sindrome hemolitico urémico, coagulacion

intravascular diseminada, preeclamsia 0 hemangiomas, una causa comun es la anemia
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hemolitica de origen inmunoldgico asociada a una reaccion transfusional, autoinmune o
provocada por farmacos; de igual forma ha infecciones bacterianas y parasitarias que
provocan hemolisis, y otras causantes son los agentes quimicos como los venenos de
serpientes, de arafias, el envenenamiento por arsenico, o inyeccion de agua destilada. Para la
diferenciacion en la produccion de hemolisis se puede usar los niveles de LDH, el descenso

de haptoglobina sérica, el aumento de reticulocitos y de bilirrubina indirecta. (87)

5.3 Muestras coaguladas

El estudio realizado en el hospital “Hacettepe University” de Turquia en 2015,
encontraron que la causa mas frecuente de rechazo de una muestra de sangre venosa era por
su coagulacion, en el 28% se encontraban coagulos de fibrina y en 35% coagulos de glébulos
rojos, lo que llega a afectar pruebas bioguimicas, perfil hematoldgico, pruebas de coagulacion
o analisis de gases en sangre. Una de las situaciones a considerar es el origen de estas
muestras, ya que eran principalmente enviadas desde cuidados intensivos, unidad de
emergencias y desde servicios prematuros de recién nacidos, estas unidades tienden a tener
caracteristicas de analisis urgentes ya que pueden ser vitales para el paciente. Algunas de las
causas que se manejan, es la falta o0 mala realizacion de la mezcla de tubos luego de la
extraccion de la sangre y no mantenerlos de manera vertical. Lo ideal es dejar reposar
verticalmente la muestra unos 5 minutos como maximo, luego comenzar a mezclar la muestra
de forma suave, con movimientos que inviertan su contenido, que sea por lo menos unas 15
veces 0 cercano a un minuto de movimiento, de lo contrario se podria optar por el uso de un
adecuado tubo con anticoagulante, en el cual bastaria la mezcla generada por la turbulencia
de la entrada de la sangre al tubo al vacio. Con respecto a los coagulos de fibrina son
mayormente asociados a que el procesamiento de la muestra ocurre rapidamente luego de su
recoleccion, la sugerencia para evitar este error es el uso de tubos de suero rapido “RST”, su
particularidad es acelerar el proceso de coagulacion, con esto se obtiene un suero de mayor

calidad y disminuye el trabajo de procesamiento de la muestra. (88)
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En el articulo de Chawla R. de 2010, ha estudiado que coagulos de fibrina méas alla de
influir en un analito individualmente, puede afectar las técnicas por las cuales son detectadas,
por ejemplo, en pruebas quimicas y de inmunoensayo, donde los coagulos de fibrina pueden
tapar las sondas de aspiracion de los equipos, realizando un erréneo analisis de la muestra.
Otra caracteristica que plantea es que muchas veces la apariencia del suero es completamente
transparente luego de la centrifugacion, lo que no implica que el proceso de coagulacion se
haya completado, dentro del proceso de transporte, centrifugacion o analisis. Para un buen
proceso recomienda esperar 30 minutos para luego centrifugar a 5000 rpm por 15

minutos.(89)

A fin de cuentas, el tener muestras coaguladas puede tener como consecuencias por un
lado la seguridad del paciente, y su posibilidad de obtener un correcto resultado en exdmenes
usados como apoyo diagnostico para enfermedades de la coagulacion o de su tratamiento,
que pueden llegar a ser vitales, y otro problema que se puede generar, es en los equipos de

analisis, en los casos que no se realicen los procesos adecuados de limpieza y mantenimiento.
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6. Factores de la etapa preanalitica y su impacto en la fase analitica

Al conocer parte de los factores interferentes involucrados en la etapa preanalitica, es
necesario dilucidar como afectan concretamente en la fase analitica. Algunos de ellos alteran
los niveles de los analitos analizados, pudiendo ser que se eleven, en otros casos que
disminuyan, pero el valor real no se ve reflejado. El incurrir en errores en la etapa
preanalitica, muchas veces conlleva tener que solicitar una nueva toma de muestra, lo que
atrasa la entrega de resultados, o genera que el paciente debe asistir nuevamente al laboratorio

invirtiendo su tiempo y costos econdmicos.

En 2016 ITalongo y Bernardini publican la revision “Phlebotomy, a bridge between
laboratory and patient”, donde estudiaron las aristas asociadas al proceso de venopuncion
vista desde una parte técnica, como el tamafio y el tipo de agujas a utilizar, la localizacion de
las venas mas adecuadas para puncionar, por otro lado, como abordar al paciente en el
proceso, tomando en cuenta su emocionalidad o temor al proceso de puncién venosa.
Resumiendo lo planteado por los autores, el proceso implicado que genera errores mas
significativos en la parte analitica es en la extraccién de sangre, la cual puede generar
hemoconcentracién, una falsa hiperpotasemia y hemdlisis. El efecto de hemoconcentracion
lo describen debido al uso del torniquete, cuando es usado por un largo tiempo aumenta la
presion hidrostatica en el vaso, por lo que pasa el agua hacia el tejido conectivo externo,
provocando la hemoconcentracién, también una respuesta procoagulante, con alguna
alteracion en las plaquetas. Otro proceso asociado al torniquete es la generacion de hipoxia
tisular, la cual puede producir un cambio en el pH, que incide en los niveles del potasio, pero
también se puede ver afectado por la aplicacion prolongada del torniquete que produce una
despolarizacion en las células del masculo esquelético, haciendo que el potasio extracelular
incremente, se agrega la generacion del estrés mecanico ejercido en la piel, donde las células

se rompen y se libera el potasio, por lo que su valor se ve aumentado, por ultimo se relaciona
61



la contaminacion de los tubos segun sus aditivos, por no respetar el orden de llenado de los
tubos de recoleccion, por lo que se recomienda dejar el tubo con EDTA para el final y
mezclar los tubos con la sangre recolectada cuando ya se ha retirado el sistema de puncién,
practicas que también pueden afectar a los niveles de calcio. Es importante en estos casos,
saber el estado clinico del paciente, también corroborar con otros pardmetros que puedan
estar ligados, para asi informar el resultado como una falsa hiperpotasemia o no. Con respecto
a la generacion de hemolisis, es asociado al tamafio de la aguja de puncién y la fuerza con la
que se realiza la extraccion, este proceso produce un estrés mecanico que rompe la membrana
de la célula. Los analitos que se pueden ver afectados son los hematoldgicos, principalmente
la hemoglobina, su grupo hemo el cual contiene hierro, puede interferir en reactivos usados
para algunas pruebas y también para las pruebas espectrofotométricas. Se recomienda
realizar analisis visuales a la muestra recolectada, para ver si presenta hemolisis luego de
realizada la centrifugacion de la muestra, y para el caso de sangre total asociar la clinica del

paciente con los resultados obtenido. (58)

Se puede agregar que ciertos factores que influyen en la muestra pueden ser perjudiciales
para la realizacion de algunas técnicas por las cuales son analizadas las muestras. Como ya
se ha mencionado, las muestras hemolizadas pueden interferir en las pruebas de
inmunoensayo y de espectrofotometria. En el caso de la del inmunoensayo la hemolisis va a
incidir directamente en el reconocimiento de los anticuerpos usados en la técnica. En la
espectrofotometria, la hemolisis es capaz de realizar una interferencia espectral, que incide
directamente.(84) Otro caso es el de muestra coaguladas, las cuales también interfieren en el
proceso analitico, afectado algunos equipos, ya que la presencia de grandes cantidades de
fibrina en suero o plasma, pueden alojarse en sondas de aspiracion de la muestra usadas en
equipos automatizados, lo que provoca un blogueo por lo que consecuentemente realiza una

mala recoleccién de la muestra y la obtencion de un resultado erroneo.(89)
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A nivel internacional la “Federacion internacional de quimica clinica y medicina de
laboratorio” (IFCC), indica a la fase pre-analitica como la prioridad nimero uno para
indicadores de calidad, radicando su importancia. Los indicadores de calidad son descritos
como una cuantificacion objetiva que puede evaluar todos los dominios de cuidados criticos
como la seguridad del paciente, eficacia, equidad, oportunidad, eficiencia y un sistema
centrado en el paciente, lo ideal es que dichos indicadores sean constantes, y puedan ser
comparables diferentes ambientes y tiempos. La implementacion de dichos parametros de
calidad debe ser aplicado a lo largo del ciclo de procesamiento de la muestra clinica, lo que
quiere decir que abarca la etapa preanalitica, analitica y post-analitica. Se debe considerar
establecer sistemas de monitoreo para los indicadores, donde se describen cuéles son los
objetivos, cudles seran las metodologias usadas, como seran interpretados los resultados,
cuéles seran los limites de estudio, realizar un plan de accién y establecer cuél sera el periodo
de tiempo de la medicion.(90) La lista de indicadores de calidad propuesta, es puesta a
criticas, pues se tiene un bajo numeros de criterios, difiere en como los datos son obtenidos,
estandarizados y regulados, por ultimo, hay una baja adherencia de los laboratorios a regirse
segun estos lineamientos, idealmente los indicadores de calidad deberia globalizarse mas alla
del laboratorio que lo quiera implementar, ir hacia los proveedores de gestion de calidad
externa, integrar a los programas de acreditacién, y ademéas poder unir los indicadores de
calidad con los requisitos impuestos en la norma ISO 15189. Sin embargo, uno de los
aspectos como indicador de calidad es el tiempo y transporte de la muestra, variable que va
a afectar a la estabilidad analitica, lo cual se puede describir como las caracteristicas
metroldgicas que son constantes en el tiempo. Segun el biomarcador puede ser calculada
como la desviacion de las concentraciones del analito desde su inicio, frente a un periodo de
tiempo.(91)

6.1 Acreditacion de calidad en Chile

Las normas ISO 15189 son base de la acreditacion de calidad internacional, un proceso
que se lleva a cabo voluntariamente por los laboratorios, los cuales buscan ser reconocidos

por realizar un trabajo de gestion de calidad y competencia técnica. Para obtener la
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acreditacion es necesaria la presencia de una organizacion acreditadora, la cual guia a como
seguir los lineamientos que ha impuesto la norma. Cada pais tiene su entidad acreditadora la
cual estd conformada por un comité técnico, el cual evalia los requisitos de calidad
detallandolos, y en algunas ocasiones desarrollar guias de cumplimiento para los

lineamientos de la norma ISO. (47)

En Latinoamérica se pueden encontrar hasta 3 unidades acreditadores que pueden ser
gubernamentales o sociedades cientificas, lo cual esta ligado a la dificultad de desarrollar las
politicas de la 1ISO 15189, por dificultades sociopoliticas. En chile segin lo reportado en
2017 en el articulo “La acreditacion en Latinoamérica con la norma 15189 para los
laboratorios clinicos”, solo se encuentran instituciones publicas acreditadoras, que son el
Instituto nacional de normalizacion (INN) y el Sistema Nacional de Acreditacion(SNA), no
se reportan sociedades cientificas y solo 3 laboratorios cuentan con la acreditacion, una baja
cifra si se compara con Argentina que posee 959 laboratorios acreditados y Brasil el cual
tiene 435 laboratorios. Estos paises ademdas poseen ambos tipos de organizaciones
acreditadoras, como instituciones publicas y sociedades cientificas de acreditacion.
Volviendo a la situacién pais, el INN por medio de una divisién de acreditacion maneja el
SNA, este Ultimo ajusta los organismos de evaluacion y sus competencias, basandose en los
criterios y requisitos internacionales. Como recomendacion, en el articulo mencionado se
alude que para poder llevar a cabo una acreditacién de normas 1SO, es necesario tomar en
cuenta todas las dificultades que se presentan tanto en Chile y Latinoamérica, también
reforzar y crear sociedades cientificas, para asi poder ir avanzando en el lineamiento del
organismo internacional, logrando objetivos como mejorar la salud de la poblacion, aumentar
la satisfaccién de ellos, disminuir brechas de equidad y asegurar calidad en los servicios
prestados.(47)

En el afio 2007 por medio del decreto N°15, el ministerio de salud aprueba el reglamento

del sistema de acreditacion para prestadores institucionales de salud, y posteriormente en el
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2009 por Decreto N°18 aprueba los estandares de calidad que van a ser aplicado a los
procesos de acreditacion de prestadores institucionales de salud, finalmente en 2010 por
Decreto N°37 se aprueba el manual del estandar general de acreditacion de laboratorios
clinicos. El objetivo de dicho manual es presentar contenidos normativos, con las exigencias
y requisitos en distintos &mbitos como el respeto a la dignidad del paciente, gestion de la
calidad, gestion de proceso acceso, oportunidad y continuidad en la atencidén, competencias
de recursos humanos, registro, seguridad de equipamiento y de las instalaciones, por Gltimo,
servicio de apoyo. Frente a cada uno de los ambitos mencionados se otorga una pauta de
cotejo, la cual contiene el ambito a verificar, su componente, que es una definicion de
aspectos operacionales que contribuyen al complimiento del ambito analizado, luego se
menciona las caracteristicas, que son los requerimientos especificos de gestion que se evalla
en cada componente, también se tienen verificadores que son los requisitos especificos que
deben ser medidos para el cumplimiento de cada caracteristica, en ello se especifica el umbral
de cumplimiento en porcentaje, sus puntos de verificacion y algunas observaciones de los
requerimientos para que sean llevados a cabo. Dentro del &mbito de gestion de proceso en el
codigo GP1.2, se detalla que el prestador institucional provee condiciones para la entrega de
prestaciones de salud segura, cuya caracteristica exhibe que el prestador institucional aplica
y evalUa periddicamente los procesos de la etapa preanalitica. Su verificacion corresponde a
todo el proceso, cuyos elementos medibles son, poseer un documento institucional con los
procedimientos relacionados a la toma de muestra y su traslado, por lo que debe incluir las
instrucciones de preparacion del paciente, procedimiento de toma de muestra para los
examenes realizados, la rotulacién de las muestras y los criterios de rechazo, para cada uno
de los puntos se deben designar un responsable a cargo. Como segundo punto de verificacion,
se indaga, en la definicion de un indicador y umbral de cumplimiento para los posibles
problemas de la toma de muestras realizadas en el laboratorio. El tercer punto consiste en
verificar si se ha realizado una evaluacion periodica de dichos elementos de verificacion y,
por ultimo, se debe constatar que el laboratorio posee formularios de informacion con
instrucciones de preparacion del paciente, la toma y traslado de las muestras y los plazos de
entrega de los examenes, cuyos formularios deben ser entregados a cada paciente cuando
solicita la toma muestra. Frente a cada elemento medible de verificacion se indica los puntos
que deben ser analizados, los que corresponden al director o gerencia del prestador, y las

salas de muestras que contiene el laboratorio clinico, en el caso de tener mas de tres unidades
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seran elegidas al azar para su revision. Para la aprobacion de este ambito, debe obtener un
valor mayor o igual a 75% de verificacion, cabe destacar que GP 1.2 es una caracteristica
obligatoria en conjunto con otros 8 &mbitos para poder obtener de acreditacion. (92)

En el boletin N°1 emitido por la intendencia de prestadores, en febrero de 2019, un 3%
de los prestadores institucionales acreditados son laboratorios clinicos, la mayoria de alta
complejidad. Por medio de la fiscalizacion de laboratorios clinicos del Instituto de Salud
Publica, se entrega informacion al respecto de cual son las caracteristicas obligatorias
incumplidas en el proceso de acreditacion de laboratorios clinicos, uno de ellos corresponde
al punto GP 1.3 que corresponde la evaluacién de los procesos de las etapas analiticas y post-
analitica, otro punto, es el GP 1.4 que corresponde al prestador institucional que provee
condiciones para la entrega de prestaciones seguras, otro punto con falencia es el de Acceso,
oportunidad y continuidad de la atencién (AOC) 1.3 (93) En el boletin informativo N°2 de
intendencia de prestadores emitido al 30 de noviembre del 2019, de 631 prestadores
institucionales, se encuentra que un 74% de instituciones acreditadas de son de atencion
cerrada y corresponden al &mbito pablico, versus un 26% que son instituciones privadas. La
cifra de prestadores institucionales de atencion abierta acreditados es 35% de caracter publico
y 77% a privados, el 30% son centros de dialisis y el 5,9% se divide en instituciones como
laboratorios, centros de esterilizacidn, imagenologia, quimioterapia, y atencion psiquiatrica
cerrada. (94)

En base a la informacidn entregada por los boletines emitidos por la intendencia de
prestadores, podemos dilucidar que son pocos los laboratorios clinicos que adquieren la
acreditacion de calidad, al consultar en la pagina web de la superintendencia de salud cuantos
laboratorios clinicos de la region del maule estan acreditados(95), se encuentra tan solo 4
laboratorios. Pero segun lo informado, dentro de las falencias que se encuentran mayormente
en los laboratorios participantes, no se describe equivocaciones del area preanalitica, por lo

que se podria decir que los laboratorios pueden manejar los minimos requisitos para el umbral
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de cumplimiento dados en la pauta de cotejo del manual estandar general de acreditacion

para los laboratorios clinicos.

En caso de querer implementar cambios dentro de cualquier area o proceso dentro de
laboratorio, como por ejemplo mejoras en toma de muestra, mejora en etiquetado de la
muestra, casos en los cuales se encontraba errores, se recomienda basarse en el ciclo de
Deming, este mecanismo se usa como guia para llevar a cabo una gestion basada en procesos,
como es la que se genera en el laboratorio. Este ciclo conlleva cuatro etapas, la primera,
consiste en planear cudles seran los objetivos que se quieren cumplir, la segunda etapa es
hacer, donde se entregan pautas de como llegar a desarrollar distintas acciones para poder
lograr las metas que se definieron, se pueden incluir capacitaciones y cursos, que den
herramientas a los profesionales que participan en el proceso. La tercera etapa es verificar,
aqui se debe dilucidar si los objetivos se han logrado, se evalla las pautas desarrolladas, en
este punto se hace una retroalimentacion del trabajo que se lleva, si se ha desarrollado un
buen desempefio se valida lo implementado, y se prosigue a la ultima etapa, que es actuar,
donde se implementa el proceso, se estandariza, se corrigen los ultimos detalles, se hace una
retroalimentacion, por lo que en caso de no cumplir todas la expectativas, volver a la etapa
de planeacion, para desarrollar un nuevo plan de accion que lleve por fin a lograr todas las
metas(96), como por ejemplo la minimizacién de la generacién de errores que se producen

en la etapa preanalitica.

La prioridad de los servicios de salud debe ser la seguridad del paciente, evitando los
errores que en la prestacion de los servicios se presenten, de tal manera que se reduzcan a la
minima expresion la morbilidad y la mortalidad como resultado de estas deficiencias. Gran
parte de los procedimientos en medicina se fundamenta en pruebas de diagnostico, siendo las
relacionadas con el laboratorio clinico las de mayor importancia. En la fase pre-analitica

ocurre la mayoria de las situaciones que presentan riesgos para la seguridad del paciente, por
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lo que todos los procesos y etapas dentro de un laboratorio clinico deben ser valorados en si

mismos.
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CONCLUSION

1. La informacion actualizada disponible sobre el tema permite comprender como cada
uno de los factores interferentes presentes en la etapa preanalitica impactan en los resultados

de exdmenes de laboratorio.

2. Los factores mas frecuentes de la etapa preanalitica, que afectan los resultados de
examenes de laboratorio son el tiempo de torniquete o ligadura, el uso erréneo de tubos de
recoleccion de sangre, la temperatura y tiempo de transporte de la muestra, el incumplimiento

de los prerrequisitos, y la identificacion de la muestra.

3. Los interferentes que puedan surgir durante la etapa preanalitica, impactan

directamente en la etapa analitica.
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