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Concepto e historia de la
Bioquimica Clinica

La Bioquimica Clinica es la rama de la
ciencia que se ocupa de:

e Estudio de los aspectos bioquimicos de la
vida humana en la salud y la enfermedad

e Aplicacién de los métodos bioquimicos de
laboratorio para el diagnostico, control de
tratamiento, prevencion e investigacion de la
enfermedad

Un poco de historia...

« El primer fluido para diagndstico de enfermedades
fue la orina.

¢ Los estudios en sangre humana comenzaron a
mediados del siglo XIX.

¢ A finales del siglo XIX en los principales hospitales
se determinaba en sangre: Hb, GR, GB, examen del
frotis y en orina: D, proteinas, glucosa, Hb, Brr y
analisis del sedimento.
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A principios del siglo XX se
introducen métodos cuantitativos
colorimétricos y se extiende el uso
de la jeringa hipodérmica.
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La flebotomia era wuna herramienta diagndstica y/o
terapeltica en el siglo XIX. Ya sea para la obtencion de
sangre para examenes asi como para su aplicacion como
terapia. En el siglo XVI en Italia se aplicaban entre 15 a 20
sanguijuelas para producir la sangria.

e De 1910 al 1930 se desarrollan métodos para la determinacion
de amilasa, lipasa, fosfatasa alcalina, etc.

eEn 1935 Warburg crea la “prueba O&ptica” basada en la medida de la
absorbancia a 340 nm de las formas reducidas de la coenzimas NADH y NADPH.

A fines de los ‘50 se automatizan los laboratorios.
eAparecen las enzimas como reactivos, a las que le siguen los anticuerpos.

eEn 1959 Yalow y Berson describen un RIA para la determinacién de insulina.
Is6topos radiactivos, enzimas, compuestos fluorescentes y luminiscentes se
transforman en marcadores.

*En los ‘60 se industrializa la fabricacion de reactivos.

eEn 1975 Milstein y Kohler introducen los anticuerpos monoclonales, por lo cual
reciben el Premio Nobel en 1984.

e En 1985 Mullis y colaboradores desarrollan la PCR. Recibe el Premio Nobel en
1993.
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¢ Establecimiento de los laboratorios clinicos (1790-1840)
¢ Fase de institucionalizacién (1840 - 1855)
e Fase de extensiéon (1855 - 1890)

Lujos cientificos
Caros

Requerian espacio

Se tardaba mucho tiempo en las pruebas

El laboratorio clinico

1920: Instrumentos de laboratorio

En EE.UU, un hospital "moderno” de
200-300 camas, se consideraba "BIEN”
EQUIPADO SI TENIA:

+ Balanza

+ Microscopio

¢ Centrifuga

¢ Bunsen

¢ Colorimetro de Duboscq




¢Cémo se hacia la quimica en un laboratorio en
19707

Balanza
Espectrofotémetro
Fotometro de llama
Aparato de Van Slyke
Colorimetro de Klett
Centrifuga

En esa época no habia:

» Calculadora, se usaba regla
de célculo

Automatizacion

Control de calidad estricto
Fax

PC

Sistemas informaticos de
laboratorio

Celular

L[]

L[]
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Los laboratorios clinicos tienen poco mas de 100 afos de
existencia de los cuales los ultimos 50 afos han sido de
evolucién constante

A principios de los afos 60:

« Reducido nimero de determinaciones

» Los reactivos se preparaban en el propio laboratorio

+ Los métodos analiticos proporcionaban: interferencias,
errores

A mediados de los afios 60, principios de los 70:

Cambio profundo por dos innovaciones:
*Produccién industrial de reactivos con fines diagndsticos
+La automatizacion

Crecimiento en la demanda de pruebas debido a:
+ Mayores conocimientos de fisiopatologia
+ El enorme desarrollo de la industria quimica

Actualidad del laboratorio clinico

Laboratorio bioquimico industrial

» Basado en modelos de productividad

« Con el fin de obtencién de datos analiticos

« Abaratamiento de costos

« Obtencidn de beneficios econdémicos

+ El megalaboratorio-industria es la tendencia del mercado
privado
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Actualidad del laboratorio clinico

Laboratorio clinico-asistencial

e Cumple una funcién clinica mediante la interaccion
bioquimico clinico - paciente - médico clinico

e Prioriza circunstancias sociales, profesionales y
econdmicas de la medicina asistencial actual

e Su principio basico es la eficiencia diagnostica es decir
maxima informacidn clinicamente Util con el minimo de
pruebas

e El objetivo principal es la mejor prestacién al menor costo

Objetivos de la Bioguimica Clinica

¢ La Bioquimica es fundamental para la practica de la Medicina

¢ La Bioquimica puede explicar fendmenos patoldgicos a nivel
molecular, por otro lado indica en que forma la enfermedad

distorsiona la homeostasis
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Funciones del bioquimico clinico

e Incluye las siguientes actividades: asistencia,
investigacion basica e investigacion y desarrollo aplicados

e Intervencién en el proceso diagndstico

“El laboratorio clinico interviene en mas del 70% de
las decisiones médicas, relacionadas al diagndstico,
tratamiento o prevencion, siendo parte fundamental
del diagnodstico y enfoque terapéutico”

5/9/2025



¢En que Centro de Salud alguno de uds.
se internarian con absoluta confianza?

Segln el Nutrition Institute of America (2001):

Sobre una poblaciéon de 278 millones de personas

en USA:

8,9 millones de
innecesariamente

« 7,5 millones de actos médicos y quirirgicos no
necesarios

+ 783.936 muertes debido a errores médicos

personas hospitalizadas

Segln OMS (2007):

dafio prevenible

« Cada ano a escala mundial 1 de cada 10
pacientes hospitalizados resulta victima de un

¢ Los bioquimicos somos peligrosos?

Tasas de defectos frente a Nivel Sigma
Nivel Defectos Rendimiento Errf)res Palabras mal
sigma por millén del proceso potenciales por escritas
100 tubos
1 691.462 30.9% 69 159 por pégina Los errores y la calidad
2 308.537 69.1% 31 23 por pagina analitica en general de
los laboratorios, se
3 66.807 93.3% 6 1,35 por pagina sitlan actualmente en
a4 6.210 99.4% 1 1 por 31 paginas un nivel 3-4 sigma
5 233 99.9% <0,1 1 por cada varios
libros
1 por cada
6 3 99.99% <0.001 pequeiia
biblioteca

Pero si atendemos a indicadores de procesos como la interpretacion incorrecta de las pruebas diagndsticas
(radiologia, cardiologia y laboratorio), los errores pueden alcanzar porcentajes del 37% (es decir un
rendimiento de 63% - nivel 2 sigma)
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Realizacion del analisis

Que se debe tener en cuenta:

« Significacion clinica

e Fundamentos del método

e Caracteristicas de los reactivos provistos (estabilidad, almacenamiento, etc)

e Tipos de muestra a utilizar (suero, plasma, tipo de anticoagulante, sustancias
interferentes, estabilidad, almacenamiento, etc)

e Condiciones de reaccion (longitud de onda, T °C, t de reaccidn, V de muestra)

e Calculo de resultados

* Valores de referencia

e Control de calidad

e Limitaciones del procedimiento (sustancias interferentes, rango dindmico)

Pasos involucrados en el analisis

Solicitud de Ordenal Procesamiento
rucbas por ¢l fe—)p ) —
pmé . P laboratorio muestra muestra de la muestra
y
Muestra al
! Muestra
laboratorio
e almacenada
para andlisis
Mantenimiento y .
Y Control de Andlisis I
y ‘P o € = Clidad € = Gl de la muestra
instrumental ostra
\ 4
- Educacién Resultados Envio de
Bioseguridad — : — "
continua revisados resultados
al médico

PREANALITICO

ANALITICO

POSTANALITICO
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Errores en la fase pre-analitica

Se incluyen en esta fase todos los pasos desde que se genera la peticién
hasta que se realiza la medida de la magnitud biolégica, 70-80% de error

Errores en la fase pre-analitica extra-
laboratorio

Solicitud de analisis por parte del médico
Errores por transcripcion

Errores por falta de informacion
Obtencion del espécimen:

Extraccion incorrecta

Recoleccion en recipiente inadecuado
Hemodlisis, lipemia, ictericia

Muestra insuficiente

Muestra incorrecta

Muestra coagulada

Transporte al laboratorio:

YV VVYYYVY

» El transporte y almacenamiento en condiciones no

adecuadas

Errores en la fase pre-analitica intra-laboratorio

¢ e e e e .

Entrada de datos del paciente y peticiones
Espera de las muestras hasta su
manipulacion

Centrifugacion insuficiente o excesiva
Distribucidn y alicuotado

Preparacion de especimenes

Eleccién del espécimen correcto
Interferencias

La demora en la medida de la magnitud
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TECLADO BARA MEDICOS (o 7o)
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¢Cual es la utilidad de un laboratorio clinico?

. Diagndstico precoz

. Confirmacién diagndstica

. Prondstico de una enfermedad

. Establecer el diagndstico basado en una sospecha fundada

. Seguimiento terapéutico o evaluacién de la respuesta
terapéutica

. Determinacion de factores de riesgo

El laboratorio debe ser:
confiable, eficiente y libre de errores

e 1
Tl —
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El reto del laboratorio clinico actual

Consolidarse como Laboratorio

proceso clave y no planteado como
de apoyo en los servicio de atencion

sistemas de salud al cliente (paciente)

Aporte de valor
agregado a los
servicios del
laboratorio

Reorganizar el laboratorio clinico

La reorganizacion del laboratorio debe estar enfocada en:

Orientacion del laboratorio a la informacién diagnodstica y la calidad
total

Mayor didlogo con el clinico, aumento de las pruebas reflejas, de los
perfiles diagnosticos y de las guias clinicas

Orientacion del sistema informatico de laboratorio hacia el
diagndstico

Mejora del proceso productivo del laboratorio: constitucion de
Laboratorios Unificados “Core Labs”

Integraciéon del sistema de informacion, tanto en las distintas areas
del laboratorio como en las fases pre y post-analitica y en el area
sanitaria, a través de las conexiones del sistema hospitalario con el
sistema LIS del laboratorio
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“Core Labs”

Objetivo del “Core Lab” o 4area de maxima
automatizacion:

Mejorar el proceso productivo

Simplificar la organizacién y reducir el nimero de tubos a
manipular

Posibilitar el trabajo continuo

Favorecer la utilizacion de sistemas de control de las
muestras y su flujo en el proceso

Puede ser totalmente
automatizado o modular

Un laboratorio central con una gran automatizacion e integracion
de actividad (bioquimica, hematologia, inmunologia y serologia).

SERVICIOS:
Anatomia Patoldgica
Bioquimica
Inmunologia
Genética
Hematologia
Microbiologia
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296
Director clinico 0
Jofos de servicio 0
Jofes do seccién 7
Facuhativos espocialistas 54
Jolo de unidad 1
Técnicos titulados superiores 3
Supervisores de enfermeria 3
Diplomados de enfermeria 40
Auxdliares de enfermeria 8

Técnicos esp. grado sup. sanitario 143

Administrativos 10
Auwliares administrativos 27
Coladores 0

i

77 373
1 1
5 5
a 10
23 77
0 1
2 5
1 4
8 48
0 8
17 160
0o 10
8 35
9 9

Q

30-45 minutos
Pruebas de pacientes
urgentes

2 horas
Pruebas de pacientes de
unidades criticas

3 horas

Pruebas de pacientes
hospitalizados

6.000

peticiones

15.000-18.000

muestras

> 60.000

pruebas
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Validacion

Proceso post-analitico, mediante el cual
los resultados obtenidos, son revisados y
guedan disponibles para su uso clinico

Lo digo o
no lo digo?

Previene y evita la emisién de
informacién de laboratorio con errores o
inconsistencias que se traduzcan en
decisiones médicas incorrectas

Validacion

Proceso manual

Reiterativo

Consume tiempo y dedicacion
Proceso dependiente del criterio del validador

Importante grado de  subjetividad y  variabilidad
interindividual

No se realiza a tiempo real, sino cuando es solicitado
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Autovalidacion

“Proceso por el que mediante un
ordenador realiza la verificacién inicial
de los resultados. Cualquier dato que
caiga fuera de los parametros
establecidos debe ser revisado por un
operador humano”

Modelo de autovalidacion

Informacion
pre-analitica
Historia

Datos ‘
Demogréficos . Clinica
Diagndstico
Médico

Criterios de
autovalidacion

Resultados Resultados
validados retenidos para
validacién manual

Informacion
‘ analitica ‘
Resultado

Analizador
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Software para la autovalidacion

« Sistemas de Informacion de
Laboratorio (LIS o SIL)

« Middleware

» Sistemas Expertos

Vimos el pasado, vivimos el =2

28TH ANNIVEREARY TRILOEY

presente, pero...

¢Cual es el futuro del
laboratorio

clinico?




5/9/2025

= Incremento de las POCT

= Pruebas no invasivas

= Aumento del diagndstico molecular

= Aumento de la utilizacidn de espectrometria de masas en tandem
= Consolidacién de pruebas en plataforma Unica

= Consolidacion de laboratorios de referencia

= Uso de robdtica

= Teleconmutacion

POCT (Point of Care Testing)

"POCT" se refiere a pruebas del laboratorio
clinico que se realizan en el lugar donde se
encuentra el paciente, caracteristicamente por
personal clinico cuya formaciéon primaria no es
la de la practica de laboratorio, o por el mismo
paciente (autoadministrada), y en general se
refiere a cualquier prueba realizada fuera del
laboratorio central (o laboratorio de Urgencias)
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POCT: éQué se debe tener en cuenta
para su uso?

1. Paciente / Salud

2. Efectividad
3. Analisis comparativo del TAT (tiempo de respuesta analitico) y del TATT

(tiempo de respuesta terapéutico), frente al laboratorio convencional (costo-
beneficio)

4. Operatividad / Control de su uso

5. Beneficio econdmico / Eficiencia

¢Es reciente el uso de las
POCT?

En la antigliedad primera prueba POCT conocida




Pruebas disponibles como POCT

Pruebas requeridas urgentemente:
Gases, glicemia, electrolitos, lactato, Hb/Hto, tira reactiva orina

Pruebas requeridas antes de la hora:

Troponina, BNP, Dimero-D, TP, KPTT, fibrindgeno, test de
embarazo, recuento leucocitario y FLR, PCT, Creatinina y/o urea,
amilasa, electrolitos urinarios, PCR, citoquimico de LCR

Pruebas utiles antes de las 2 horas:
GPT, GOT, GGT, amonio, antigenos bacterianos en LCR, Brr,
Albumina, pruebas toxicoldgicas

POCT virales:
VHA, VHB, VHC, VIH, Influenza, VSR, Dengue,
Rotavirus, Adenovirus, Rubeola, COVID

POCT bacterianas:

Estreptococo grupo A, sifilis, Chlamydia,
cOlera, tétanos, H. pylori, leptospirosis,
neumococo, gonorrea, Borrelia burdorfieri

POCT parasitarias:
malaria, leishmaniasis, chagas, Trichomona
vaginalis
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Evolucion de las POCT

Dentro de las pruebas de laboratorio in vitro, el segmento
de POCT es el de mas rapido crecimiento en la ultima
década. En millones de ddlares, el mercado de POCT
aumenté de 4.900 en el 2001 a 13.300 en el 2008, y
alrededor de los 18.700 en el 2013. Principalmente
dispositivos de medicion de glucometria (67%), pruebas
utilizadas en cuidados intensivos (8%) y pruebas de

embarazo (5%)

Inconvenientes de las POCT

Control de calidad
Errores analiticos
Errores de interpretacion

Carencia de respaldo cientifico

i AN

obtenidas por puncion digital

Falta a normas elementales de bioseguridad en el manejo de muestras

Necesidad de personal responsable del
control de POCT y del area de regulacion
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La «O0mica>» revolution

 Protedmica
- Farmacogendmica
- Fisiogendmica

« Nutrigendmica
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Diagnéstico
Molecular

Manera_{z}

Antigua

]

Manera
Nueva

]

[ || W

Muestra de
tejido del
paciente

Proteémica

Muestra de tejido

Q S Proteln@§’A o
“ 1 | . Espectrometria
E, \ 47 de masa
Gendmica

o muestra de °
sangre del — .
paciente L
ADN Chip del
gen

Patologia

Imagen proteémica

® L} L}
cee
— L ] [
L o0
Imagen de
microarreglo

Encontrando Genes Con Microarreglos

Microarreglo escaneado
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Célula normal =-

@ @ Aislar a los ARNms
.y
Producir ADNc;s @ Afiadir al mllc)ll'{l)arreglo

fluorescentes

El rojo hace juego |

Qooo

,1./

| El rojo hace juego

No hace juego | ,é | 2ASRGRGIOLE., |
X s Mlcroarre lo ™
escaneado

Utilizando al ADN para Comparar
Células Cancerosas con Células Normales

Célula normal Célula cancerosa

3
P aa Alslar los ,“3 a’«
\

Producir ADNes 2 ;
fluorescentes gﬁ VA ﬁlilé‘r%l;r?.le 1o
rojos y verdes @ 3 @ ', de ADN g
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Verdg’s ! ﬁ§ STeieiele '§,§ Solo los verdes
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escanea
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Interpretando [cececces| [cecccocs| eosssces
los Datos Secasees (sesssbss [sacessse

At o e sty © 1008

El gen del cancer se expres6 18 veces mas que el gen normal

Expresion de Genes
Especifica al Cancer

(Gen PLA2G2A
Paciente A: 0 ‘ Ninguna
Sin cancer g
.
Biopsia
Genes de
! Cancer de Estémago
Paciente B:
Cancer de estomago
—
9
Biopsia

Genes de
Cancer de Estémago

Paciente C:

Cancer de estémago, — Alta
buen pronéstico 4 s

Biopsia
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Marcadores Potenciales
para las Metéstasisn

O

Paciente A
con Cancer

~N

o
Paciente B
con Cancer

70 genes marcadores
para metistasis

Potencial no metastasico;

terapia conservadora
posible

Biopsia de
céncer

70 genes marcadores
para metistasis

Potencial metastasico;
terapia agresiva
necesaria

Encontrando nuevos
medicamentos
utilizando
Microarreglos

Paciente A

e ™,
AN

) \
s

Paciente B

bloquea al sitio
activo

Mismo
[ \‘g Cancer
[ L |
q o <
Perfil de expresion ® ® ® L ® ®  perfil de expresion
de genes de LA ® 0 ® © ®| gegenesde tumores
tumores b b e cee
[ ] [ ] [ ] e
Proteina Proteina

El di El di no

bloquea al sitio activo
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Los microarreglos de SNPs checan
el metabolismo de los
medicamentos

Checar al gen

A P450 CYP2C9

Artwork by Jeanne Kelly, © 2002

SNP-o-chip

El Diagnéstico
Molecular y la
Protedmica =
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Microdiseccion Mediante Captura con Laser

Biopsia

|_> ‘ Muestra de

Pelicula de transferencia tejido

rsspperp 1
I l_ Tejido de interés
Portaobjetos de cristal

Tumor

NN

Células

El rayo laser

activa la

3 __._@.____ pelicula

¥ I
Las células seleccionadas son transferidas

Analisis genémico o protedmico

LCM selecciona una muestra pura

Encontrando Subconjuntos

’ Célula de interés seleccionada "_ﬁa

’ Gel de dos dimensiones ‘ ’ Espectrometria de masa y/o Microarreglo de lisado de proteinas

o %, " Proteinas de .a@

‘e + ® la célula .@l ) @

- !
i

|
| e

Nuevos Pun-tos 1 Aiadir
puntos perdidos I anticuerpos
La imagen proteémica % etiquetados

muestra patrones diferentes

La imagen de microarreglo
muestra proteinas L |
activas

5/9/2025



5/9/2025

Mas retos en el futuro

+ e-Tecnologias

« Armonizacion Global de POCT

+ Nanotecnologia

«  Reduccién errores de laboratorio

+ Reducciéon de pruebas innecesarias

+  Control del aumento de incidencia en muchas
enfermedades debido a la constante variacion

demogriéfica

Siempre sera necesario...

d aI % e

Criterio y analisis critico de un profesional bioquimico




