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Editorial

 Con una mirada retrospectiva, desde que el 
bacteriólogo Franz Ziehl y el patólogo Friedrich 
Neelsen establecieron en 1883 el método de tinción 
que permite hacer una presunción de la infección, 
podemos ser conscientes de lo mucho que hemos 
avanzado en el diagnóstico y tratamiento de la “tisis”. 
El cultivo sigue siendo la prueba de mayor sensibi‐
lidad. Sin embargo, la tinción que ya pasó sus cien 
años no pierde vigencia y junto con los estudios 
moleculares modernos contribuye al diagnóstico 
temprano, sin la larga espera de la positividad en los 
cultivos. El 24 de marzo se conmemoró el Día mundial 
de la Tuberculosis y en este mes de abril contamos con 
un artículo sobre esta puesta en valor.

 Por otra parte, les presentamos una investiga‐
ción sobre el estado clínico epidemiológico de pa‐
cientes con hemofilia y una revisión bibliográfica 
sobre trombocitopenia y preeclampsia.

 Y sin olvidar los efectos de la pandemia de 
COVID‐19, un estudio sobre el efecto de las dislipi‐
demias en pacientes que sufren esta infección viral.

 Hasta nuestra próxima entrega.

"Cuando un científico prestigioso pero anciano afirma 
que algo es imposible, lo más probable es que esté 
equivocado” (Arthur C. Clarke)

Dra. Paola Boarelli
Directora de Contenidos
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Coloración de Ziehl‐Neelsen en el laboratorio de patología: 
rendimiento y contribución al diagnóstico de micobacterias 
en el lavado broncoalveolar
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 El cultivo de lavado broncoalveolar sigue siendo la prueba de mayor sensibilidad 

para la detección de micobacterias, sin embargo, se requiere de varias semanas para 

obtener resultados positivos. La siguiente investigación es una puesta en valor de la 

coloración de ZIehl‐Neelsen junto a pruebas moleculares 

>>>

>>>

>>>

 AUTORES

1,2 1,2,3 3Ariel A. Arteta , Luis F. Arias , Claudia E. Cadavid

1 Departamento de Patología, Universidad de 

Antioquia, Medellín, Colombia

2 Grupo de Investigaciones en Patología, Universi‐

dad de Antioquia Medellín, Colombia

3 Laboratorio Clínico, Área de Microbiología Clíni‐

ca, Hospital San Vicente Fundación, Medellín, 

Colombia

� CORRESPONDENCIA

ariel.arteta@udea.edu.co

Fuente: Biomédica 2022; 42:460‐9. DOI:

 https://doi.org/10.7705/biomedica.6347

� RESUMEN

Introducción. La coloración de Ziehl‐Neelsen, con 

más de 100 años de uso, continúa vigente mundial‐

mente.

Objetivo. Comparar el rendimiento de las pruebas 

diagnósticas utilizadas para la determinación de 

micobacterias en el laboratorio clínico de patolo‐

gía en muestras de lavado broncoalveolar.

Materiales y métodos. Se revisaron retrospectiva‐

mente 737 muestras de lavado broncoalveolar 

procesadas en el 2019 y el 2020 en el Hospital San 

Vicente Fundación (Medellín, Colombia) y se 

compararon las características de tres pruebas 

diagnósticas realizadas en paralelo: la reacción en 

cadena de la polimerasa (PCR) para micobacterias 

con detección de resistencia, el cultivo, y la 

coloración de Ziehl‐Neelsen.
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Resultados. Se catalogaron como enfermos a 93 

de los 737 pacientes a partir de los resultados 

positivos en alguna de las tres pruebas. El cultivo 

tuvo una sensibilidad de 0,80, la PCR una de 0,76 y 

la coloración de Ziehl‐Neelsen una de 0,51. Sin 

embargo, solo 5 de 75 (6,5 %) cultivos fueron 

positivos a las cuatro semanas y el resto lo fue a las 

ocho semanas. La PCR combinada con la colora‐

ción de Ziehl‐Neelsen mejoró la sensibilidad de la 

PCR por sí sola, de 0,76 a 0,88, diferencia que fue 

estadísticamente significativa (p=0,022) 

Conclusión. En las muestras de lavado broncoal‐

veolar, el cultivo sigue siendo la prueba con mejor 

sensibilidad. El uso conjunto de la prueba de PCR y 

la coloración de Ziehl‐ Neelsen mejora significati‐

vamente la sensibilidad de la primera, lo que 

compensa la demora relativa en la entrega de los 

resultados debida al tiempo requerido para la 

tinción de Ziehl‐Neelsen.

Palabras clave: tuberculosis/diagnóstico; lavado 

broncoalveolar; sensibilidad y especificidad; Colo‐

mbia

� INTRODUCCIÓN

 La tuberculosis es una enfermedad cróni‐

ca contagiosa de tipo granulomatoso y potencial‐

mente mortal, causada por bacterias Gram positi‐

vas ácido‐alcohol resistentes del género Mycobac‐

terium, que afecta predominantemente los pul‐
(1)

mones .

 La incidencia de la tuberculosis ha cambia‐

do a lo largo de la historia. La enfermedad se 

presentaba de manera esporádica hasta la primera 

mitad del siglo XVIII, pero, durante la revolución 

industrial, el número de casos aumentó, proba‐

blemente por la mayor densidad poblacional y las 
(2)precarias condiciones de vida imperantes . Su 

incidencia disminuyó con la introducción de la 

vacuna en 1921, y el descubrimiento y desarrollo de 

medicamentos antimicrobianos efectivos contra 
(3)

la infección .

 Con excepción de las pandemias, a nivel 

mundial, la enfermedad es la novena causa de 

muerte y la primera debida a un único agente infe‐

ccioso, con cerca de 1,2 millones de muertes en el 

2019 entre pacientes negativos para HIV y 208.000 
(4)en pacientes positivos .

 Colombia es un país cuyas condiciones 

sociales y económicas favorecen la aparición de la 

tuberculosis. En el 2018, se reportaron 14.436 

casos de todas las formas de la enfermedad, 

estimándose una incidencia de 26,9 por 100.000 

habitantes. La tuberculosis pulmonar representó 

la mayoría de los casos, con 82,7 % (n=11.940 

casos), en tanto que los casos de coinfección con 

HIV alcanzaron el 9,7 % (n=1.336 casos). La tasa de 

incidencia de la enfermedad en el país ha tenido 

una clara tendencia al alza en los últimos seis años, 

pasando de 23 por 100.000 habitantes en el 2013 a 
(4)26,9 por 100.000 en el 2018 . Actualmente, puede 

ser inclusive mayor debido al incremento relativo 

de la población en situación de vulnerabilidad, de 

la población en condición de pobreza y desnutri‐

ción, y del número de migrantes de países vecinos 

y de habitantes de la calle, entre otras razones.

 No obstante, la incidencia de tuberculosis 

no solo aumenta por las condiciones sociales. En la 

actualidad, el control inmunológico de la primoin‐

fección está siendo puesto a prueba por situa‐

ciones como el incremento del número de pacien‐

tes positivos para HIV, el uso de esteroides como 

parte del tratamiento para la infección por SARS‐

Cov‐2, la multirresistencia de las micobacterias y la 

administración de medicamentos inmunosupre‐

sores en pacientes con trasplantes o para el trata‐

miento de enfermedades reumatológicas y neo‐
(5‐8)

plásicas . Por ello, se necesitan aproximaciones 

diagnósticas que nos permitan la demostración 

rápida y precisa de la micobacteria mediante téc‐

nicas de laboratorio complementarias.

 En Colombia, la definición operativa del 

caso de tuberculosis está contemplada en la 

Resolución 227 de 2020 del Ministerio de Salud y 

Protección Social, en la cual se señalan tres tipos 

en la categoría de caso confirmado:

1.por laboratorio, es decir, con resultado positivo 

en alguna de las pruebas de laboratorio (colora‐

ción de Ziehl‐Neelsen, cultivo o prueba molecular);

2.por clínica, o sea, un caso en el que las pruebas de 

laboratorio son negativas, pero los hallazgos clíni‐
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cos, radiológicos e histopatológicos son suges‐

tivos de la enfermedad y el paciente reacciona 

positivamente a la prueba terapéutica, y

3.por nexo epidemiológico, caso en que, a pesar de 

las pruebas bacteriológicas negativas, la persona 

ha tenido contacto estrecho con un paciente con 

diagnóstico de tuberculosis, y tiene hallazgos clíni‐

cos, radiológicos e histopatológicos sugestivos de 

la enfermedad, además de una mejoría con la 
(4)prueba terapéutica .

� Una de las coloraciones más utilizadas en 

el mundo para confirmar la presencia de micobac‐
(9)

terias es la coloración de Ziehl‐Neelsen (figura 1) . 

Desde hace algún tiempo, en el Laboratorio de 

Patología se utiliza de manera sistemática la colo‐

ración de Ziehl‐Neelsen en todas las muestras de 

lavado broncoalveolar, como parte del proce‐

dimiento estándar de operación. En muy pocos 

estudios locales se ha analizado este procedi‐

miento en este tipo de muestras, pues la sensibili‐

dad y especificidad de la PCR son de 100 y 99 %, 

respectivamente, lo que la ha situado como la 
(10)

prueba de referencia .

� Figura 1. Lavado broncoalveolar, colora‐

ción de Ziehl‐Neelsen, 100x.
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� Sin embargo, en el caso de la detección de 

micobacterias en muestras de lavado bronco‐

alveolar, es difícil decidir cuál sería la prueba de 

referencia: la PCR o el cultivo, lo que puede ser 

reflejo de la variabilidad de las técnicas en las fases 

preanalíticas y analíticas. Antes de establecer una 

de las pruebas como la de referencia, debe consi‐

derarse que los resultados de las pruebas no son 

mutuamente excluyentes en el caso de la dete‐

cción de micobacterias en el lavado bronco‐

alveolar de pacientes sintomáticos respiratorios, 

como lo define la Resolución 227 de 2020 del 

Ministerio de Salud y Protección Social, pues las 

pruebas son complementarias. Además, la defi‐

nición operativa de caso de tuberculosis en Colom‐

bia establece que la positividad debe verificarse 

con “alguna” de las pruebas, sin especificar una en 

particular.

� Teniendo esto en cuenta, se compararon 

las características de la coloración de Ziehl‐Neel‐

sen en el Laboratorio de Patología con las de la 

prueba de PCR y el cultivo en el laboratorio clínico, 

como métodos diagnósticos en muestras de lava‐

do broncoalveolar.

� MATERIALES Y MÉTODOS

Identificación de casos

� Se tomaron todas las muestras de lavado 

broncoalveolar enviadas en el 2019 y el 2020 al 

laboratorio clínico para su cultivo y la identifica‐

ción del complejo Mycobacterium tuberculosis y 

detección de los genes de resistencia por PCR, las 

cuales correspondían a 1.308 pacientes (figura 2). 

Solo se incluyeron las muestras analizadas por 

PCR y cultivo en el laboratorio clínico y, además, 

enviadas al Laboratorio de Patología para el aná‐

lisis citológico y el estudio complementario con 

coloración de Ziehl‐Neelsen.

� Figura 2. Diagrama de flujo con los crite‐

rios de inclusión y exclusión en el estudio y el nú‐

mero de casos detectados, elegibles e incluidos en 

el análisis TB: tuberculosis.

� Se excluyó a los pacientes menores de 18 

años, y a aquellos cuyas muestras no eran satisfac‐

torias o no se habían sometido a las tres pruebas 

diagnósticas en un mismo procedimiento; final‐

mente, se analizaron las muestras de 737 pacien‐

tes después de cumplir con los criterios de inclu‐

sión y exclusión.

� La proporción de las características clíni‐

cas de los pacientes se comparó utilizando la 

prueba de ji al cuadrado de Pearson, con un inter‐

valo de confianza del 0,95, considerando como 

significativo un valor de p<0,05.

� Las pruebas diagnósticas se compararon 

en términos de sensibilidad, especificidad y 

razones de verosimilitud, con un intervalo de 

confianza de 0,95. Además, se calculó la sensibili‐

dad de las pruebas utilizadas en serie y en paralelo. 

Todos estos análisis se llevaron a cabo utilizando el 

software R, versión 4.0.3 (2020‐10‐10) con el 

paquete DTComPair.

Coloración de Ziehl‐Neelsen

� En el Laboratorio de Patología la colora‐

ción de Ziehl‐Neelsen se hizo según los protocolos 

de coloraciones especiales del Laboratorio de 

Patología de la Universidad de Antioquia.

� Independientemente de su cantidad, las 

muestras de lavado broncoalveolar se llevaron a la 

citocentrífuga (Cytospin™) a 600 rpm durante 5 

minutos, hasta obtener los extendidos para la 

coloración de rutina y las especiales. Para la colo‐

ración de Ziehl‐Neelsen, las láminas se colocaron 

sobre una rejilla y el botón de células se cubrió con 

papel filtro después de la aplicación del carbón 
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COXACKIE VIRUS A MIX
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fucsina. Posteriormente, las láminas se flamearon 

hasta lograr la emanación de vapores y se lavaron 

con agua corriente; luego, se les aplicó alcohol 

ácido al 1 % hasta obtener un color rosado pálido, se 

lavaron nuevamente con agua corriente y se les 

aplicó azul de metileno al 1 % durante un minuto. 

Las placas se lavaron por última vez con agua 

corriente antes del montaje de la laminilla cubre‐

objeto.

Reacción en cadena de la polimerasa para mico‐

bacterias

� Antes del tratamiento de las muestras 

clínicas, se extrajo el material genético y se prepa‐

ró manualmente la mezcla maestra para la PCR 

múltiple, siguiendo las instrucciones del fabri‐

cante. Los pasos de amplificación y generación de 

curvas de fusión se hicieron en tiempo real con el 

sistema PCR CFX‐96TM (Bio‐Rad) en el instru‐

mento Anyplex II MTB/MDR/XDRTM (Seegene, 

Corea, Seúl), que detecta M. tuberculosis (IS6110 y 

MPT64) y la resistencia a izoniacida (katG, región 

promotora del gen inhA), rifampicina (rpoB), fluor‐

quinolonas (gryA) y aminoglucósidos (regiones 

promotoras de los genes rrs y eis).

� Los análisis de los datos de la curva de 

fusión se hicieron automáticamente y se interpre‐

taron con el programa de visualización Seegene, 

versión 2.0 (Seegene Technologies, Estados 

Unidos), utilizando los valores de umbral y de 

corte predefinidos. En las reacciones se incluyeron 

controles internos de amplificación positivos y 

negativos. El tiempo de respuesta de la detección 

fue de aproximadamente cuatro horas.

Cultivo para micobacterias

� Cada muestra se cultivó en medio líquido 

y en medio sólido. Las muestras se concentraron 

por centrifugación durante 30 minutos, se proce‐

saron con el método estándar de N‐acetil‐L‐

cisteína e hidróxido de sodio al 2 % (NALC‐NaOH) 

durante 15 minutos a temperatura ambiente (11), 

seguido de centrifugación por 15 minutos a 3.000g 

y resuspensión en solución tampón de fosfato con 

pH 6,8; el cultivo líquido MGIT se inoculó con 500 

µl de muestra y 800 µl de PANTA+ OADC BD™ 

(polimixina B, anfotericina B, ácido nalidíxico, 

trimetoprim y azlocilina), y se incubó durante 56 

días en el equipo BACTEC MGIT 960™, según las 

instrucciones del fabricante (BD Diagnostics, 

Sparks, MD, USA). El cultivo sólido se hizo en 

medio de Lowenstein‐Jensen (BBD, Becton‐

Dickinson) agregando 200 µl de muestra e incu‐

bando durante ocho semanas en posición hori‐

zontal.

Consideraciones éticas

� Este fue un estudio cuantitativo, no 

experimental, descriptivo, retrospectivo aproba‐

do por el comité de ética institucional del Hospital 

San Vicente Fundación. Todos los pacientes inclui‐

dos en el estudio residen en Colombia y son mayo‐

res de edad.

� RESULTADOS

� De las muestras de los 737 pacientes que 

cumplieron con los criterios de inclusión, 93 fueron 

positivas, por lo menos, en una de las tres pruebas

� (Ziehl‐Neelsen en el Laboratorio de Pato‐

logía, PCR o cultivo en el laboratorio clínico), y los 

pacientes mejoraron con el tratamiento, pues 

desapareció la sintomatología motivo de consulta 

y los datos bacteriológicos se ajustaban a lo 

contemplado en el anexo 3 de la Resolución 227 de 

2020 del Ministerio de Salud y Protección Social.

� Al integrar los datos de laboratorio y la 

reacción clínica al tratamiento, la positividad de los 

pacientes del estudio fue de 12,6 %. De los 93 pa‐

cientes con, por lo menos, una prueba positiva 

(cuadro 1), 43 (46,2 %) eran mujeres y 50 (53,8 %) 

eran hombres. La edad media de las mujeres fue de 

45 años y la de los hombres de 46,3 años. Die‐

ciocho (19,3 %), con una edad promedio de 37,5 

años, eran positivos para HIV. De los pacientes 

positivos para HIV, 16 eran hombres. La diferencia 

en la proporción de hombres y mujeres positivos 

para HIV fue estadísticamente significativa (p<‐

0,05).
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� Cuadro 1. Características de los pacientes 

catalogados como enfermos y de las pruebas 

diagnósticas (N=93).

� En cuanto a la positividad de las pruebas, 

las tres analizadas fueron positivas en 39 de 93 

pacientes. El cultivo fue positivo en 75 de los 93 

(80,6%) pacientes enfermos, con una positividad 

general de 10,1 % (75/737). En los pacientes posi‐

tivos para HIV, 17 de 18 (94,4 %) tuvieron cultivos 

positivos. En el caso de la PCR, esta fue positiva en 

70 de los 93 (75,2 %) pacientes enfermos, para una 

positividad global de 9,5 % (70/737); en cuanto a la 

relación con los pacientes positivos para HIV, 15 de 

18 (83,3 %) fueron positivos en esta prueba. La 

coloración de Ziehl‐Neelsen en el Laboratorio de 

Patología fue positiva en 47 de los 93 (50,5 %) 

pacientes enfermos, para una positividad global 

de 6,37 % (47/737), en tanto que en la población de 

pacientes positivos para HIV fue de 66,6 % (12/18). 

Solo se presentó el caso de un paciente de 23 años 

negativo para HIV, cuyos resultados en el cultivo y 

la PCR fueron negativos, pero positivos en la 

coloración de Ziehl‐Neelsen en el laboratorio de 

patología.

� El tiempo de entrega de los resultados fue 

>>
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variable. Solo para 5 de los 75 (6,7 %) pacientes con 

cultivos positivos se obtuvieron los resultados en 

las primeras cuatro semanas y, para el resto, a las 

ocho semanas. En cuanto al tiempo de entrega de 

la PCR para micobacterias, el máximo fue de 

cuatro horas; este tiempo se mide como un 

indicador de cumplimiento del laboratorio clínico 

y, usualmente, el cumplimiento es de 99,9 %. En 

cuanto la coloración de Ziehl‐Neelsen, dada la 

dinámica de trabajo del laboratorio de patología, 

donde usualmente no se hacen coloraciones espe‐

ciales en fines de semana ni festivos, el tiempo 

promedio de entrega del resultado fue de 3,3 días.

� En los enfermos detectados en conjunto 

por las tres pruebas analizadas (93) (cuadro 2), la 

comparación de los resultados del cultivo y el total 

de enfermos arrojó una sensibilidad del cultivo de 

0,80, una especificidad de 1,0, una razón de 

verosimilitud positiva de 1,0 y una negativa de 0,19. 

En el caso de la PCR, la sensibilidad de la prueba 

fue de 0,76, la especificidad de 1,0, la razón de 

verosimilitud positiva de 1,0 y la negativa de 0,24. 

En la coloración de Ziehl‐Neelsen, la sensibilidad de 

la coloración fue de 0,51, la especificidad de 1,0, la 

razón de verosimilitud positiva de 1,0 y la negativa 

de 0,49.

� Cuadro 2. Resultados de las distintas 

pruebas diagnóstica en los pacientes enfermos 

(N=93).

� Al contrastar la positividad de los resulta‐

dos (cuadro 3) del cultivo y la PCR, de los 75 (de 93) 

resultados positivos obtenidos en el cultivo, 53 lo 

fueron también en la PCR; 22 de los positivos en el 

cultivo fueron negativos en la PCR, y de los 17 

negativos en los cultivos, el mismo número fue 

positivo en la PCR, en tanto que uno fue negativo 

en ambas pruebas.

� Cuadro 3. Comparación de resultados 

positivos entre las pruebas.

� Al comparar el cultivo con la coloración de 

Ziehl‐Neelsen, de los 75 (de 93) resultados 

positivos obtenidos en el cultivo, 44 fueron tam‐

bién positivos en la coloración de Ziehl‐Neelsen, en 

tanto que 31 fueron negativos y, entre los resul‐

tados negativos en el cultivo, 3 fueron positivos en 

la coloración de Ziehl‐Neelsen y 15 fueron nega‐

tivos en ambas pruebas.

� Cuando se analizaron los resultados posi‐

tivos de la PCR (70/93), 41 fueron positivos en la 

coloración de Ziehl‐Neelsen y 29 fueron negativos; 

de los resultados negativos, 6 fueron positivos en 

la coloración de Ziehl‐Neelsen y 17 fueron nega‐

tivos en ambas pruebas.

� La utilidad de las pruebas al emplearse en 

serie y en paralelo, se analizó con base en la 

sensibilidad de las tres combinadas. La sensibilidad 

en serie y en paralelo del cultivo y de la PCR, fue de 

0,60 y 0,95, respectivamente; la del cultivo y la 
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coloración de Ziehl‐Neelsen, fue de 0,40 en serie y 

de 0,90 en paralelo, en tanto que la de la PCR y la 

coloración de Ziehl‐Neelsen, fue de 0,38 en serie y 

de 0,88 en paralelo. Al comparar los valores de 

sensibilidad de los cultivos en paralelo y la mejora 

de la sensibilidad en las diferentes combinaciones 

(cuadro 4), se obtuvieron valores estadísti‐

camente significativos para la combinación del 

cultivo y la PCR y de la PCR y la coloración de Ziehl‐

Neelsen.

� Cuadro 4. Comparación de sensibilidad de 

las pruebas.

� DISCUSIÓN

� La positividad de las distintas pruebas 

diagnósticas para la detección de micobacterias 

asume diferentes características dependiendo del 

tipo de muestra. Usualmente, el cultivo se consi‐

dera la prueba de referencia para el diagnóstico de 

tuberculosis, y, efectivamente, en nuestro estudio 

fue la prueba con mayor positividad (75/93) y 

sensibilidad (0,80). Sin embargo, 17 pacientes con 

cultivos negativos fueron positivos en la PCR y un 

paciente fue negativo en el cultivo y en la PCR, 

pero positivo en la coloración de Ziehl‐Neelsen, lo 

que resalta la complementariedad de las pruebas 

hechas en paralelo. Además, la sensibilidad de la 

PCR y la coloración de Ziehl‐ Neelsen aumentó al 

combinar las pruebas, pues la sensibilidad de la 

PCR sola fue de 0,76 y pasó a 0,88 al emplear las 

dos pruebas, diferencia estaestadísticamente 

significativa. La combinación de las dos pruebas 

sobresale especialmente por el tiempo en que 

podrían obtenerse los dos resultados y el bajo 

costo de la coloración de Ziehl‐Neelsen, lo que 

compensaría la muy baja positividad del cultivo en 

las primeras cuatro semanas (6,5 %).

� La sensibilidad general de la prueba para 

el caso de las muestras de esputo varía entre 20 y 

60 % y, en el caso del lavado broncoalveolar, no ha 
(12)superado el 20 % en algunos estudios , enten‐

diendo que la positividad global de las pruebas 

depende de la prevalencia de la enfermedad en el 

grupo especial de estudio. En análisis recientes de 

la sensibilidad de las coloraciones para bacilos 

ácido alcohol resistentes en Egipto, tomando 

como prueba de referencia el cultivo, la sensibili‐
(13)

dad fue de 72,1 % y la especificidad de 83,1 % .

� La positividad global de nuestros resulta‐

dos se diferencia notablemente de los de un 

estudio en Pakistán, donde se obtuvo una positivi‐

dad de 49,7 % con la PCR, de 47,8 % con el cultivo y 

de 40 % con la coloración de Ziehl‐ Neelsen a partir 

de muestras pulmonares; en dicho estudio, la PCR 

obtuvo una mayor positividad que el cultivo, por lo 

que se la consideraría como la prueba de referen‐
(14)

cia . Específicamente en el lavado broncoal‐

veolar, un estudio en el que se utilizó el procesa‐

miento en un equipo Cytospin™ y una modificación 

del método de coloración de Ziehl‐Neelsen, la 

sensibilidad de la coloración estuvo entre 16,2 y 

37,8 %, muy por debajo de la sensibilidad obtenida 
(15)

en nuestro estudio .

 � La variabilidad en los resultados de las 

pruebas, especialmente en cuanto a la positividad 

global y la sensibilidad, se puede deber a múltiples 

factores: algunos previos al análisis relacionados 

con la conservación y el transporte de las muestras 

que pueden afectar los resultados de las técnicas 

de detección, así como la preparación y conserva‐

ción de los reactivos para la coloración de Ziehl‐

Neelsen y la concentración de las soluciones, así 

como factores analíticos como la experiencia pro‐

fesional del personal que interpreta los exten‐
(16)

didos .

� Además, la sensibilidad de la prueba está 

relacionada con la cantidad de bacilos en la 

muestra; se ha estimado como umbral necesario 

para la positividad de la coloración de Ziehl‐

Neelsen un número entre 5.000 y 10.000 bacilos 
(17)

por mililitro , umbral que puede verse afectado 

por la fragmentación de la muestra requerida para 

poder hacer las tres pruebas usuales en paralelo. 

Para agravar el problema de la sensibilidad, en los 

niños y en los pacientes coinfectados con HIV, las 

concentraciones de bacilos por mililitro (pauciba‐
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>>>cilares) son menores, por lo que el rendimiento de 

la coloración de Ziehl‐Neelsen se reduce en este 
(18,19)tipo de pacientes .

� Se necesitan estudios que comparen 

muestras de diferentes localizaciones anatómicas 

y las pruebas diagnósticas locales disponibles para 

la detección de micobacterias, con el fin de cono‐

cer las limitaciones y las bondades de cada una de 

ellas y de su uso en paralelo.

� Como conclusión, puede decirse que el 

uso en paralelo de la PCR y la coloración de Ziehl‐

Neelsen, mejora de una manera estadísticamente 

significativa la sensibilidad en la detección de 

micobacterias en muestras de lavado broncoa‐

lveolar, y, además, que es una estrategia aplicable 

debido a la rápida obtención de los resultados de la 

PCR y el bajo costo de la coloración de Ziehl‐

Neelsen, comparados con el cultivo.
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Caracterización clínico epidemiológica de pacientes 
con hemofilia congénita de tipos A y B en Santiago de Cuba

 La hemofilia es un trastorno hemorrágico hereditario y en el siguiente artículo se 

aborda el estudio clínico epidemiológico de un centro hematológico.
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� RESUMEN

Introducción: La hemofilia es una enfermedad de 

origen genético, ligada al cromosoma X, que 

afecta la capacidad natural de la sangre para for‐

mar un coágulo, debido a la ausencia, disminución 

o un defectuoso funcionamiento de los factores 

VIII y IX, de ahí los tipos A y B, respectivamente.

Objetivo: Describir las características clínicas y 

epidemiológicas de pacientes con hemofilia con‐

génita de tipos A y B en Santiago de Cuba.

Método: Se realizó un estudio descriptivo y trans‐

versal de los 41 pacientes con hemofilia congénita 

de tipos A y B (en una población pediátrica y de 

adultos) atendidos en la consulta de trastornos 

hemostáticos del Hospital General Docente Dr. 

Juan Bruno Zayas Alfonso de Santiago de Cuba, 

desde noviembre de 2017 hasta diciembre de 2018.

Resultados: En la serie predominaron los adultos 

jóvenes con hemofilia A (56,1 %), la hemofilia 

moderada (58,6 %), la lesión articular ligera (36,6 

%), el crioprecipitado como tratamiento más 
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utilizado y el nivel de escolaridad secundario.

Conclusiones: La hemofilia A fue la más frecuente, 

en adultos jóvenes   residentes en el municipio de 

Santiago de Cuba, principalmente la de tipo 

moderada y con artropatía leve. No se encon‐

traron diferencias en relación con los informes 

nacionales e internacionales y el estudio de las 

alteraciones genéticas y moleculares estuvo limita‐

do por las condiciones tecnológicas del momento.

Palabras clave: hemofilia; hemofilia A; hemofilia B; 

epidemiología

� INTRODUCCIÓN

� La hemofilia es una enfermedad genética, 

ligada al cromosoma X, que afecta la capacidad 

natural de la sangre para formar un coágulo, 

debido a la ausencia, disminución o defectuoso 

funcionamiento de los factores VIII y IX. Se carac‐

teriza por sangrados musculoarticulares recurren‐

tes, que pueden cursar con hemorragias muy 

graves y fatales en otras localizaciones, pero estas 
(1,2,3)son menos frecuentes.

� El nombre actual de hemofilia, que provie‐

ne del griego y significa amor o atracción por la 

sangre, aparece citado por vez primera en el 

tratado de Friedich Hopff en 1828. En 1890 König‐

de, describió la afectación en las rodillas como 

manifestación clínica en pacientes con hemofilia, 

lo que hasta entonces se confundía con artritis o 

tuberculosis, y aportaba un importante conocimi‐

ento para la caracterización de esta enferme‐
(3,4,5)dad.

� Los tipos de hemofilia congénita más 

frecuentes son la A o deficiencia de factor VIII, con 

una incidencia de 1 por cada 5‐10 000 nacimientos 

de varones, y la B o deficiencia de factor IX, 

presente en uno por cada 30‐40 000 nacimientos. 

>>>
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Afecta casi exclusivamente a los varones, las porta‐

doras son las mujeres y salvo en algunas excep‐

ciones (inactivación del cromosoma X, isodisomía, 

concomitancia con un síndrome de Turner, entre 
(5,6,7)otros), pueden aparecer mujeres hemofílicas.

� El fenotipo de esta enfermedad es hemo‐

rrágico, se observan sangrados en diversos sitios 

del cuerpo, condicionados fundamentalmente por 

los niveles del factor deficiente. Por su parte, las 

hemorragias musculoarticulares distinguen a esta 

enfermedad, de ahí que las grandes articulaciones 

(rodilla, codo, tobillo, hombro y cadera) suelen ser 

diana de sangrados frecuentes, así como impor‐

tantes grupos musculares, a saber: muslo, panto‐

rrilla, antebrazo, brazo, glúteos mayores y mús‐

culo psoas ilíaco; este último de singular importan‐

cia por la forma de presentación y la gravedad que 

implica un sangrado en esta estructura retroperi‐

toneal.

 

� Las hemorragias en el sistema nervioso 

central producen una mortalidad elevada cuando 

los pacientes no son tratados tempranamente; 

otras como las pulmonares, mediastinales, urina‐

rias, digestivas, oftálmicas y en la mucosa bucal 
(8,9,10,11)

son menos frecuentes.

� El Programa Nacional de Atención Inte‐

gral al Paciente con Hemofilia surge en la década 

del 80 del siglo pasado, en el Instituto de Hema‐

tología e Inmunología y, a partir de entonces se fue 

organizando el equipo de atención multidiscip‐

linaria. Ya en 2002 existía el centro nacional creado 

a los efectos, que hoy día cuenta con 478 pacien‐
(9)

tes.

� Resulta importante destacar que en Cuba 

se diagnostica hasta 85 % de los afectados y cerca 

de 30 % no llega a los registros por diversas causas. 

En ese mismo sentido, se han implementado 

investigaciones con gran aporte científico para el 

beneficio de estos pacientes, entre las que sobre‐

salen las relacionadas con las características epide‐

miológicas, clínicas y de laboratorio de los inhibi‐

dores del factor VIII, con las manifestaciones 

digestivas y neurológicas de esta enfermedad, 

algunas complicaciones ortopédicas y la terapia 
(9,12,13)celular en las artropatías crónicas.

� Actualmente, en la provincia de Santiago 

de Cuba existen 41 pacientes con este tipo de 

trastorno hemostático congénito, la mayoría del 

municipio del mismo nombre, que solo son trata‐

dos durante los sangrados agudos, pues en perío‐

dos sin sangrar hace difícil el seguimiento.

� Cuando un paciente con artropatías no es 

tratado adecuadamente, avanza hacia mayor gra‐

do de invalidez, con consecuencias psicosociales y 

familiares importantes, de manera que la presen‐

cia de inhibidores y otras complicaciones constitu‐

yen una incógnita en estos porque siempre han 

tenido un tratamiento durante las urgencias, sin un 

seguimiento en consulta especializada o trata‐

miento con enfoque rehabilitador. En octubre de 

2017, el Programa citado anteriormente extiende 

la atención al Hematocentro de Santiago de Cuba, 

con un equipo integrado por hematólogo, trauma‐

tólogo, fisiatra, maxilofacial, laboratorista, radió‐

logo y psicólogo. De esta forma se logró el acceso 

al tratamiento con factor VIII, con un enfoque 

preventivo y rehabilitador. Se fundó así la Sociedad 

Provincial de Pacientes con Hemofilia donde parti‐

ciparon sus familiares y la prensa local (Verdura 

Trujillo A. Tratamiento ortopédico en hemofilia, 

opciones actuales. Descentralización de dos cen‐

tros de tratamiento integral para pacientes con 

hemofilia en Santiago de Cuba y Holguín. Santiago 

de Cuba; 2017).

� El propósito de esta investigación es 

describir las características clínicas y epide‐

miológicas de los pacientes con diagnóstico de 

hemofilia congénita de tipos A y B en la provincia 

de Santiago de Cuba.

� MÉTODOS

� Se realizó un estudio descriptivo y trans‐

versal de los 41 pacientes con hemofilia congénita 

de tipos A y B (población pediátrica y de adultos), 

atendidos en la consulta de trastornos hemos‐

táticos del Hospital General Docente Dr. Juan 

Bruno Zayas Alfonso de Santiago de Cuba, entre 

noviembre de 2017 y diciembre de 2018 para 

caracterizarles según variables clínicas y epidemio‐

lógicas de interés para la investigación.
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� Para el  diseño de las variables se 

emplearon las técnicas clásicas del actuar médico, 

tales como interrogatorio, examen físico y resul‐

tados de los exámenes complementarios.

� Entre estas figuraron las siguientes:

‐Edad del paciente

‐Edad al inicio de la enfermedad

‐Lugar de procedencia (según municipios de la 

provincia de Santiago de Cuba)

‐Nivel escolar (primario, secundario, técnico)

‐Tratamiento recibido

‐Grado de la hemofilia (leve, moderada o grave)

‐Grado de la artropatía hemofílica, según sistema 

de evaluación clínica de la Federación Mundial de 

Hemofilia (WFH, por sus siglas en inglés), donde: 0 

puntos (articulación sana); 1‐4 (leve); 5‐8 (mode‐

rada); 9‐12 (grave), compatible con los grados I, II, 

III‐IV en la escala de Arnold y Hilgartner.

� Los datos se procesaron mediante el pro‐

grama Microsoft Excel 2010 y el paquete esta‐

dístico SPSS 11.5. Se utilizó el porcentaje como me‐

dida de resumen y los resultados se reflejaron en 

tablas de contingencia de doble entrada.

� RESULTADOS

� En esta casuística (tabla 1) predominó el 

grupo etario de 20‐39 años, es decir los adultos 

jóvenes (56,1 %) y la hemofilia de tipo A (87,8 %). De 

los 36 pacientes con este tipo de hemofilia, 26 

(63,5 %) eran del municipio Santiago de Cuba (tabla 

2).

� Tabla 1. Pacientes según edad y tipo de 

hemofilia

� Tabla 2. Pacientes según lugar de proce‐

dencia y tipo de hemofilia

� Según se describe en la tabla 3, en la serie 

prevaleció el grado moderado de la enfermedad, 

aunque 19,5 % tuvo un diagnóstico clínico antes del 

año de edad.

 

� Tabla 3. Pacientes según grado de la enfer‐

medad y edad al inicio

� La mayoría de los pacientes con grado 

moderado de la enfermedad (tabla 4), alcanzaron 

un nivel medio de enseñanza (65,9 %).

� Tabla 4. Pacientes según nivel escolar y 

grado de la enfermedad

� Las artropatías fueron las complicaciones 

más frecuentes (tabla 5) y 36,6 % tenía un grado de 

afección articular ligero; asimismo, el criopre‐

cipitado devino el tratamiento más utilizado (39,‐

1%).

� Tabla 5. Pacientes según grado de artro‐

patía y tratamiento recibido
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� DISCUSIÓN

� Actualmente, solo 25 % de los pacientes 

con hemofilia en el mundo reciben atención multi‐

disciplinaria y tratamiento profiláctico, incluso en 

países desarrollados. A juicio del autor, hace más 

de 3 décadas se inició en el país el programa de 

atención a los pacientes con enfermedades gené‐

ticas, accesible para todos, cuyo objetivo es rein‐

corporarlos a una vida social útil, aliviar el sufri‐
(3,4,5)

miento de la familia y los altos costos al estado,  

de hecho, hoy día nace un niño con esta enfer‐

medad si la familia lo desea y se espera que en el 

futuro continúe la tendencia de que no ocurra el 

nacimiento.

� Con respecto al predominio de los adultos 

jóvenes con hemofilia A en esta casuística, en los 

textos clásicos se define que 80 % es de este tipo, 

con una tasa de 1 por cada 5‐ 10 000 varones, 
(6)

independientemente del color de la piel.  Se alude 

que el gen del factor VIII es más grande y frágil que 

el del IX, con cerca de 1 000 variantes de muta‐

ciones, donde son frecuentes las inversiones, las 

grandes deleciones y las mutaciones puntuales, 
(6,7)

con sentido erróneo y sin este.

� En la serie se encontró que la mayor parte 

de la población estudiada residía en el municipio 

cabecera, para una tasa de prevalencia de 5,3 

enfermos por cada 100 000 varones. Hasta la fecha 

solo existen inferencias de que este fenómeno se 

debe a la gran migración del campo hacia la ciudad, 

que en la década de los 80 del siglo pasado llevó a 

estas familias necesitadas a buscar un mejor 

acceso para la atención a sus familiares con sangra‐

dos graves.

� Resulta difícil comparar estos hallazgos 

con otros estudios nacionales porque la mayoría se 

han realizado en niños y no hacen referencia al 

dato demográfico, incluso este resultado local no 

puede evaluar con certeza la situación de la pro‐

vincia, debido a que no se recoge el registro de la 

enfermedad en todos los municipios y no es po‐

sible su comparación con el resultado de González 
(4)Calzadilla,  quien describe una prevalencia en esta 

región de 5,8 por cada 100 000 varones. Este 

aspecto confirma la existencia de un subregistro 

de la enfermedad de alrededor de 30 %, según las 

referencias verbales de la responsable nacional del 

programa.

 � Al evaluar el grado de la enfermedad y la 

edad al inicio, los resultados son similares a lo 
(8)

informado por García et al  en un estudio efectua‐

do en Cienfuegos.

>>>



28 Revista Bioanálisis I Abril 2023 l 136 ejemplares

� Según se plantea, el porcentaje de activi‐

dad del factor determina el grado de la enfer‐

medad; sin embargo, tiene un fenotipo muy hete‐

rogéneo, de manera que hay pacientes con el 

mismo nivel de gravedad, pero con diferentes 

momentos de inicio del sangrado. Se menciona 

además, la capacidad individual para generar 

trombina, la presencia de genes modificadores con 

efectos epistáticos, las características intrínsecas 

de los factores VIII/IX, los bajos niveles del factor 
(7,9,10,11)

Von Willebrand y el grupo sanguíneo O.

� De acuerdo con lo anterior, durante el 

interrogatorio los pacientes (la mayoría adultos 

que asisten sin sus padres), ofrecieron una fecha 

de inicio de los síntomas poco confiable. Otros, 

respecto al inicio temprano de la enfermedad, 

antecedentes y evolución, refirieron que no habían 

tenido manifestaciones clínicas graves.

� Sin la determinación del porcentaje de 

actividad del factor, esta clasificación es muy 

engorrosa. Por el momento, el hematólogo de la 

provincia se ve obligado a seguir el método clínico, 

que no por ser inexacto resulta inviable, aunque 

sujeto a errores durante la clasificación del grado 

de la enfermedad y la estrategia terapéutica más 

acertada.

� Como ya se explicó, predominaron los 

pacientes con grado moderado de la enfermedad y 

que alcanzaron un nivel medio de enseñanza, 

debido principalmente a los continuos cuidados 

durante la infancia y el temor de la familia por los 

sangrados repetidos, que eran motivo de ingreso 

frecuente y pérdida de horas de clase, lo cual 

afectaba el rendimiento escolar; pero no solo en lo 

académico, pues el sentimiento de discapacidad, 

acorde o no con sus límites biológicos, unido a la 

subvaloración personal, marginan socialmente al 

paciente y se siente en un estado de invalidez no 
(9,12,13)existente.

� Tal como se ha visto, la familia (inconscien‐

temente) era la máxima responsable de esta auto‐

evaluación e influyó que se alcanzara ese nivel 

escolar y la información que poseían sobre la 

enfermedad; ejemplo de ello es que 4,9 % de los 

que presentaron manifestaciones graves lograron 

un nivel técnico y uno de ellos, a pesar de las 

secuelas, se desempeña en su profesión, lo que es 

una muestra del apoyo familiar que necesitan.

� Lamentablemente, en los documentos 

revisados sobre el tema no existen estudios nacio‐

nales que permitan comparar estos aspectos, ya 

que solo se informan los resultados en las provin‐

cias occidentales, donde ha mejorado la autoeva‐

luación del paciente, con la creación de los grupos 

locales, el uso del tratamiento preventivo y el enfo‐

que multidisciplinario, que incluye al psicólo‐
(9,14,15)

go.  Por razones éticas, no se analizó el nivel 

socioeconómico de cada paciente, que tiene gran 

valor en materia de sociología.

� Las complicaciones en estos pacientes 

son inherentes a la evolución natural de la enfer‐

medad y a los tratamientos que recibe., Las hemar‐

trosis y hematomas musculares son la presenta‐

ción clínica clásica de la enfermedad, de ahí que 

aparecen según el grado de esta y de la actividad 
(15,16,17)

física que se realice.

� Los sangrados frecuentes provocan dife‐

rentes niveles de lesiones articulares, con cambios 

histológicos de curso crónico, que conducen a la 

artropatía hemofílica como lesión invalidante final. 

Esta se clasifica en diferentes grados, atendiendo a 
(18)parámetros funcionales y radiográficos.  Para su 

evaluación existen varias escalas o instrumentos 

como la que ofrece la WFH, utilizada en el presente 

estudio por su fácil aplicación.

� Según se analizó anteriormente, las artro‐

patías resultaron ser las complicaciones predomi‐

nantes, con grado de afección articular ligero, lo 

cual estuvo relacionado con las características de 

la muestra, donde la hemofilia de tipo A y la 

moderada fueron las más representativas.

� Cabe agregar que antes de la implementa‐

ción del programa en esta provincia no existía un 

enfoque de tratamiento que incluyera la corre‐

cción de la hemartrosis y la rehabilitación de la 

articulación al unísono, es decir, el hematólogo 

conducía toda la actividad con recursos limitados 

tanto de sustitución del factor deficitario como de 

conocimientos rehabilitatorios.

� Por otro lado, hasta la fecha no se conoce 
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la relación directa entre el uso del crioprecipitado 

(en 39,1 % de la muestra) y el grado de la artropatía, 

debido a que este producto resuelve los sangrados 

con menos efectividad y expone al paciente a otras 

complicaciones. Por tanto, hoy día las alternativas 

terapéuticas son otras y existe mejor disponi‐

bilidad del concentrado del factor deficitario y la 

posibilidad del uso ambulatorio en los primeros 

momentos del sangrado hasta su llegada al hospi‐

tal; también intervienen en el equipo multidiscipli‐

nario un traumatólogo y un fisiatra. En este senti‐

do, un seguimiento temprano, tanto de niños 

como de adultos, y la adecuada orientación a pa‐

cientes y familiares, prometen mejor evolución de 
(19)una de las complicaciones más invalidantes.

� Se concluye que la hemofilia A fue la 

predominante en adultos jóvenes   residentes en el 

municipio de Santiago de Cuba, así como la de tipo 

moderada y la artropatía leve. No se encontraron 

diferencias en relación con los informes nacionales 

e internacionales y el estudio de las alteraciones 

genéticas y moleculares estuvo limitado por las 

condiciones tecnológicas del momento.
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Factores genéticos asociados al desarrollo 
de trombocitopenia en la preeclampsia

>>>

 A continuación, una revisión bibliográfica sobre los genes involucrados en la 

trombocitopenia asociada a la preeclampsia, una complicación del embarazo 

potencialmente mortal.

>>>

>>>
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� RESUMEN

� La preeclampsia es una enfermedad 

hipertensiva que ocurre después de la semana 20 

del embarazo, se caracteriza por causar daños en 

varios órganos del cuerpo humano, principal‐

mente en el hígado y riñón, en razón a ello se evi‐

denciara en los exámenes de laboratorio: pro‐

teinuria, aumento de las enzimas hepáticas, he‐

molisis, oliguria, aumento de los niveles de crea‐

tinina, trombocitopenia, etc. El hallazgo de una 

trombocitopenia durante la gestación siempre 

genera preocupación al personal clínico debido en 

gran parte a la multiplicidad de etiologías que se 

deben considerar para realizar un diagnóstico. En 

esta revisión de tema tiene como objetivo analizar 

la presencia de factores genéticos que predis‐

pones o influyen en el desarrollo de la trombo‐

citopenia en mujeres con preeclampsia, destacán‐

dole al lector la importancia que tienen los con‐

troles prenatales en la prevención de enfermeda‐

des en el embarazo, tener presente factores de 

riegos asociados al desarrollo de patologías en las 

maternas y realiza el tratamiento oportuno para 
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evitar complicaciones en el periodo de gestación. 

Se realizó una búsqueda en la literatura en las 

bases de datos MedLine (PubMed), Clinical Key y 

Science Direct, sin restricción en tiempo ni idioma, 

teniendo en cuenta los artículos que describieran 

los aspectos diagnósticos, los factores genéticos 

implicados en el desarrollo de trombocitopenia en 

la preeclampsia, obteniendo 57 artículos después 

del proceso de selección de los mismos.

Palabras clave: Trombocitopenia, preeclampsia, 

trombopoyesis, genética, megacariopoyesis

� INTRODUCCIÓN

� La preeclamsia (PE) es una enfermedad 

hipertensiva del embarazo de origen multifactorial 

que afecta del 2% al 8% de todos los embarazos en el 

mundo, siendo una causa importante de morbili‐

dad y mortalidad materna y perinatal, esta enfer‐

medad tiende a aparecer al final de la gestación, no 

obstante, este dato no es muy preciso ya que tam‐

bién se han registrado casos al inicio del emba‐
1‐4

razo.  En Colombia la PE es la complicación más 

frecuente en el embarazo, se estima que es res‐
5,6

ponsable del 35% de las muertes maternas.

� La hipertensión es el eje central de la PE, la 

cual es causada en parte por la insuficiencia pla‐

centaria, debido a la remodelación deficiente de la 

vasculatura materna mediada por marcadores 

angiogénicos, que posteriormente tendrán reper‐

cusiones renales, cardiacas, pulmonares, hepáti‐

cas, neurológicas, altercaciones hematológicas, 

restricciones del crecimiento fetal, mortinato y 
2,3,7‐9muerte materna.

� El desarrollo de esta enfermedad en las 

maternas puede generar alteraciones en el fun‐

cionamiento fisiológico normal, siendo este una 

causa importante para el desarrollo de trom‐

bocitopenia en el embarazo, que se define como el 
10‐recuento de plaquetas por debajo de 150x103/μ L.

12

� La aparición de trombocitopenia durante 

el embarazo no es causada únicamente por la PE, 

por lo que existen otras entidades que pueden 

causar disminución en la plaquetas, este es el caso 

de la trombocitopenia gestacional, caracterizada 

por ser de curso benigno y sin complicaciones 

maternas ni fetales, así mismo se ha descrito al 

síndrome de HELLP (hemólisis, aumento enzimas 

hepáticas y trombocitopenia) como causante de 

trombocitopenia de curso grave y complicado, la 

otra entidad que se mencionara es la púrpura 

trombocitopénico inmune (PTI), enfermedad 

inde‐ pendiente del embarazo pero influir de múlti‐
10,13,14

ples maneras que se describirán más adelante.

� Para cada una de las entidades ya men‐

cionadas exciten factores de riesgo que predis‐

ponen al desarrollo y evolución de la tromboci‐
13,14

topenia durante el embarazo.  En este caso se 

expondrán los factores genéticos que están invo‐

lucrado en cada etiología ya mencionada, cen‐

trándose principalmente en la PE, así mismo se 

tendrán en cuenta los estilos de vida de las em‐

barazadas, ya que se ha evidenciado que las mu‐

jeres con diabetes, obsesa y con hipertensión 

crónica tiende a incrementan el riesgo para de‐

sarrollar trombocitopenia en el embarazo, lo men‐

cionado anteriormente se debería tener en cuenta 

al momento de realizar un control perinatal, ya que 

esto permitirá tener en cuenta factores de riesgo 

que puede provocar trombocitopenia durante el 

embarazo, logrando implementar la medidas ade‐

cuadas para cada caso evitando así compleciones 
10‐12

en el feto y la materna (dupla materno fetal).

� EPIDEMIOLOGÍA

� Los trastornos hipertensivos son la com‐

plicación más frecuente en el embarazo y son la 

segunda causa de muerte detrás de las hemo‐
6,15rragias maternas.  La PE es unos de los trastornos 

hipertensivos más comunes en el contexto mun‐

dial, con una incidencia que oscila entre 1,5%‐16,7% 

de los embarazos, y está asociada directamente 

con el 15% de las muertes maternas, la PE aún se 

sigue considerando como una de las principales 
14,16causas de morbimortalidad perinatal.

� Para encasillar correctamente el termino 

de PE hay que tener varios criterios en cuenta: 

presión arterial >140/90mmHg, proteinuria >30mg 

en muestra de 4 o 6 horas o >300 mg en una 

muestra de 24 horas, tiempo de gestación >20 
.2,15,17,18

semanas

>>>
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� Las diferencias geográficas, sociales ,eco‐

nómicas, raciales, antecedentes reproductivos y 

condiciones de salud (diabetes mellitus, obesidad, 

desnutrición, enfermedades renal) que tengan las 

mujeres embarazadas pueden explicar que a nivel 

mundial la preclamsia es la segunda causa de 

muerte materna con estimaciones de al menos el 

16% en los países ingresos medio bajos, hasta más 

del 25 % en ciertos países de América Latina con 

pésimas condiciones sociales, en los cuales gran 

parte de su población habita en zonas rurales, en 

donde los hospitales se encuentran lejos de estas 

comunidades, generando obstáculos en el acceso 

a centros de asistencia de salud para realizar 

controles prenatales, que reducirán el riesgo de 
6,19‐21

muerte para la dupla materno fetal.

� En el 2014 se estimó que Colombia tuvo 

una incidencia del 7% en mujeres con preeclampsia, 

además de esto se estipulo que la tasa de 
6,21

mortalidad era del 42x100.000 nacidos vivos.

� El tipo de trombocitopenia con mayor 

incidencia es la gestacional que representa el 75% 

de los casos de trombocitopenia en maternas, 

seguido del síndrome HELLP que representan el 
10,13,1420 % y por último la PTI que corresponde a 3‐4%.

� ÓRGANOS IMPLICADOS EN LA TROM‐

BOPOYESIS

� La trombopoyesis es iniciada por la mega‐

cariopoyesis este es un proceso que ocurre princi‐

palmente en la medula ósea, pero también está 

presente en el saco vitelino, hígado fetal y el bazo 
22,23durante el desarrollo temprano.  Todo inicia 

gracias a una célula madre hematopoyética (HSC) 

que dará origen a los megacariocitos, estos se 

diferencian y maduran para producir y liberar las 
22,24plaquetas hacia la circulación periférica.

� La trombopoyetina es una proteína pro‐

ducida principalmente por el riñón y en menor 

proporción en el hígado y los vasos sanguíneos, 

esta hormona regula la maduración y diferen‐

ciación en la megacariopoyesis y la trombopo‐
23,25

yesis.  Además, existe gran cantidad de cito‐

quinas aportadas por el endotelio que contribuyen 

a regular el desarrollo del megacariocito hasta dar 
26las plaquetas.

� MOLÉCULAS INDISPENSABLES EN LA 

MEGACARIOPOYESIS Y LA TROMBOPOYESIS

� La megacariopoyesis es un proceso que se 

encuentra regulado ampliamente por citocinas, 

hormonas y/o factores de crecimiento, que van a 

facilitar el crecimiento, maduración y regulación 

de la población del megacariocito, dentro de esas 

moléculas se encuentran: la trombopoyetina 

(TPO), las interleucinas (IL) 1,3,6 y 11, el factor de 

células totipotenciales (SCF), Factor de creci‐

miento insulínico tipo1 (IGF‐1), Factor transfor‐

mante de crecimiento (TGF), y el factor plaqueta‐

rio 4 (PF4) y el ligando de quimiocina de motivo 
25‐27CC5 (CCL5), entre otras.
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� La TPO va a cumplir un rol primordial, ya 

que va a estimular todas las etapas de la mega‐

cariopoyesis siendo indispensable para la prolife‐

ración, diferenciación, sobrevida, endomitosis y 

maduración de los megacariocitos.23,25‐27 La 

unión de la TPO al su receptor Mpl va a permitir 

que se dé el inicio de múltiples vías de transducción 

de señales, incluidas JAK2, STAT3/STAT5, MAPK/ 

ERK y PI3K/AKT. Específicamente la TPO induce la 

fosforilación de JAK2 y la activación de los factores 

de transcripción STAT3/ STAT5, permitiendo la 

regulación de genes en el proceso de maduración 

del megacariocito. Además de esto va a tener gran 
26,28,29

importancia en la diferenciación de las HSC.

� Es de gran relevancia mencionar la pre‐

sencia de otras moléculas que van a tener influ‐

encia en la megacariopoyesis y, por lo tanto, en la 

trombopoyesis, entre ellas está el factor de cre‐

cimiento similar a la insulina, que estimula primero 

las HSC para migrar hacia el linaje del mega‐

cariocito, las interleucinas como la IL‐1α actúan 

sobre los megacariocitos maduros para provocar 

la ruptura y, por lo tanto, la liberación de plaquetas 
24,27,30

de la medula ósea a la circulación periférica.

� La megacariopoyesis y la trombopoyesis 

va a estar regulada por ciertas moléculas que van a 

estar involucradas en diversos factores de trans‐

cripción, entre los que se incluyen GATA‐1, FLI‐1, 

RUNX1, GFI1B, SRF/MA, NF‐E2. La alta expresión 

de c‐kit, CD41 o del factor de von Willebrand, van a 

estar implicados en el sesgo de la HSC para dife‐

renciarse hacia el linaje del megacariocito y serán 

importante para la maduración, el correcto fun‐

cionamiento de las plaquetas y se tendrá control 

sobre la población de estos elementos formes en 
27,31,32la circulación sanguínea.

� GENÉTICA DE LA TROMBOCITOPENIA 

EN LA PREECLAMPSIA.

� La trombocitopenia es uno de los factores 

indicativos de la preeclamsia para determinar si la 

embrazada se encuentra estable o no, además 

deben tener en cuenta los componentes o ante‐

cedentes genéticos y las enfermedades de base de 

las pacientes de las pacientes que van a 

predisponer al agravamiento de la preeclam‐

2,15,18,33
psia.  Dentro de las causas de trombocitopenia 

se van a encontrar alteradas moléculas de gran 

importancia para el desarrollo y función de las 

plaquetas que van a influye en el tiempo de vida y 

circulación de estos componentes sanguíneos. Las 

enfermedades como la diabetes, hipertensión 

crónica, enfermedad renal y enfermedad autoin‐

munes que van a predisponer notoriamente al 

desarrollo de trombocitopenia en mujeres con 
35

PE.

� La PE es una condición cardiovascular 

complicada durante el embarazo que es susten‐

tada por presenta niveles elevados de factores 

antiangiogénicos, como sFlt1 (tirosina quinasa 1 

similar a fms soluble) y los niveles reducidos de 

factores angiogénicos como el factor de creci‐

miento de la placenta (PIGF) y el factor de cre‐

cimiento endotelial (VEGF), estarán asociados con 
35‐37

hipertensión, proteinuria y trombocitopenia.  El 

mecanismo fisiopatológico de la trombocitopenia 

en los trastornos hipertensivos es la microan‐

giopatía trombótica caracterizada por lesión endo‐

telial, seguida de agregación plaquetaria y for‐

mación de trombos en vasos pequeños, la infla‐

mación que se ha generado por el aumento de la 

presión en gran medida esta mediado por las molé‐
38,39culas del complemento.

� Los estudios genéticos indican que las 

mutaciones heterocigóticas del factor H del 

complemento (CFH), y la proteína cofactor de 

membrana (MCP), predisponen al síndrome de 

HELLP, ya que en la preeclampsia se va inducir a la 

formación de C5b‐9 en las células endoteliales, 

este producto terminal de la proteínas del comple‐

mento conducirán a un aumento en la secreción de 

multímeros de factor de von Willebrand (vWF) de 

alto peso molecular y a la generación de partículas 

de membrana a partir de la superficie de las células 

endoteliales, que expresan sitios de unión para el 

factor V activado (Fva), promoviendo la actividad 
33,40‐45del complejo protrombinasa.  El vWF propor‐

ciona una superficie de activación para el ensam‐

blaje de la convertasa de vía alternativa, el factor H 
42,46del complemento (CFH);  El FH puede reducir el 

vWF ultragrande a formas más pequeñas. En 

consecuencia, una función defectuosa de CFH 

debido a una mutación también puede estar 
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relacionada con el desarrollo de PE y del síndrome 

de HELLP a través de una regulación defectuosa 
44,47,48de la división del vWF.

� El vWF, es una proteína codificada por el 

gen GP1BA, que es sintetizada por el mega‐

cariocito y células endoteliales, que con‐ tribuye a 

la hemostasia normal mediante el reclutamiento 

de plaquetas de los sitios de flujo sanguíneo rápido 
34,47,49

a los sitios de lesión de los vasos.  El vWF suele 

escindirse proteolíticamente y regularse mediante 

proteasas de escisión (ADAMTS‐13, similar a una 

desintegrina y metaloproteasa con motivo de 

trombospondina tipo 1), ambas moléculas en el 

embarazo normalmente tienden a fluctuar alte‐

rando notoriamente la hemostasia, aumentado la 
33,50coagulabilidad de la sangre.  En el caso de la PE y 

en el síndrome de HELLP la adhesión y agregación 

plaquetaria se dará mucho más fácil, lo que quiere 

decir que las proteasas de escisión no se encon‐

traran funcionando correctamente, permitiendo la 

formación de coágulos de plaquetas, sin embargo, 

al presentarse este estado de hipercoagulabilidad, 
34,51

la población de plaquetas tiende a disminuir.

� Otra causa de trombocitopenia en el em‐

barazo es la presencia de enfermedades de base 

que pueden disminuir la sobrevida de las plaquetas 

en la circulación, esto se puede ver en enferme‐

dades como: la diabetes la obesidad e hipertensión 

crónica, en donde se aumentara el riesgo de 

presentar PE o al síndrome de HELLP, debido a 

polimorfismo de un solo nucleótido en varios ge‐

nes específicos para cada enfermedad un ejemplo 

de esto se encontró la variante rs9478812 en el gen 

PLEKHG1 que codifica a la proteína PLEKHG1, esta 

molécula se encuentra asociada a la regulación de 

presión arterial (sistólica y diastólica), la altera‐

ciones en este gen se encuentra relacionados con 

los hábitos y las condiciones de salud de las pa‐

ciente, siendo más prevalente en mujeres obesas, 

alcohólica, que tengan dependencia a la nicotina y 

tratarnos de pánico; otro polimorfismo de un solo 

nucleótido que puede ser un factor de riesgo para 

el daño endotelial y posteriormente la trombocito‐

penia en al preeclampsia, la variante como la T‐

786C y el G894AT en el gen NOS3 reduciendo la 

producción de la óxido nítrico sintetasa endotelial, 

enzima importante en la síntesis de óxido nítrico, 

molécula indispensable para la dilatación de los 
40‐44,52,53vasos sanguíneos.

� La PTI es una enfermedad poco común en 

los embarazos, esta es la causa más común de un 
9

recuento de plaquetas por debajo de 50 × 10 /L 

detectado en el primer y segundo trimestre, clara‐

mente esta enfermedad tiene factores genéticos 

predisponentes como los es La PTI es una enfer‐

medad poco común en los embarazos, esta es la 

causa más común de un recuento de plaquetas por 
9debajo de 50 × 10 /L detectado en el primer y 

segundo trimestre, claramente esta enfermedad 

tiene factores genéticos predisponentes como los 

es la mutación en el gen ADAMTS13 C9ORF8 que 

se encuentra en el cromosoma 9q34, el cual da 

origen a la proteína ADAMTS13, el déficit se 

caracteriza por trombocitopenia, ya que se acom‐

paña de la destrucción de las plaquetas en el 

sistema reticuloendotelial, lo que se convierte en 

un factor de riesgo de hemorragia, anemia hemo‐

lítica y trombosis microvascular, que propicia 

isquemia de los tejidos, lo cual se debe de tener en 

cuenta en durante el embarazo para controlar la 
10,13,14,39,54,55

enfermedad y evitar complicaciones.

� Otras alteraciones genéticas que se en‐

cuentran involucradas en la PTI son polimorfismo 

en complemento mayor de histocompatibilidad, 

factores de trascripción, quimiocinas, citocinas 

proinflamatorias, proteínas reguladoras, los epíto‐

pos específicos de los antígenos plaquetarios hu‐
55.56manos, etc.

 � En la actualidad, la investigación no ha 

podido identificar una causa genética mundial para 

un mayor riesgo de síndrome HELLP., pero algu‐

nos estudios recientes han declarado que las va‐

riantes genéticas en el gen Fas el cual se encuentra 

involucrado en la apoptosis celular ha‐ciendo parte 

de la cascada de las caspasas y VEGF y la mutación 

del FVa están asociadas con un mayor riesgo de 

HELLP en comparación con las mujeres sanas, 

además de esto se han descubierto variantes en el 

gen del receptor de glucocorticoides y el gen del 

receptor tipo Toll aumentan el riesgo de síndrome 
58HELLP significativamente.
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� CONCLUSIÓN

� En esta revisión de la literatura se pudo 

analizar como los avances en las áreas de inves‐

tigación, los nuevos descubrimientos moleculares 

y la familiarización de la medicina en el campo de la 

genética, han ido dilucidando cuáles son los fac‐

tores predisponentes y agravantes para las muje‐

res con PE o en el síndrome de HELLP, siendo de 

importancia en este caso la trombocitopenia, un 

factor determinante para clasificar el estado de la 

paciente y la gravedad de su enfermedad. Algunas 

de las causas de trombocitopenia en la PE son: la 

fluctuación entre el vWF y las proteasas de es‐

cisión, las mutaciones heterocigóticas del factor H 

del complemento (CFH), y la proteína cofactor de 

membrana (MCP), el desequilibrio entre los fac‐

tores antiangiogénicos y los angiogénicos, enfer‐

medades de base tales como diabetes, obesidad, 

hipertensión crónica y TPI pueden provocar 

polimorfismos en ciertos genes disminuyendo la 

población de plaquetas. Como análisis final es 

importante hacer la reflexión para seguir investi‐

gando cuales son las causas de la trombocitopenia 

en la PE y como poder prevenirla, con el fin de 

evitar complicaciones en la dupla materno fetal.
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Relación de riesgo entre dislipidemia y COVID‐19

>>>

 Las dislipidemias pueden constituir un factor agravante en pacientes con COVID‐

19. El siguiente estudio hace referencia a sus implicancias.
>>>

>>>

>>>

 AUTORES

1 1Izaida Lis Montero López , Wardy Castillo López , 
2 2*Silvio Niño Escofet , Pedro Enrique Miguel Soca   

1 Escuela Superior Politécnica de Chimborazo. 

Riobamba, Chimborazo, Ecuador.

2 Universidad de Ciencias Médicas de Holguín. 

Holguín, Cuba.

� CORRESPONDENCIA

socahlg@infomed.sld.cu

Fuente: MEDISAN 2022; 26(4): e3999

� RESUMEN

� La presencia de dislipidemia en pacientes 

con la COVID‐19 parece agravar el curso clínico de 

la enfermedad. En esta revisión bibliográfica se 

describen los principales mecanismos que las 

vinculan y sus implicaciones en el tratamiento de 

los pacientes afectados. Para realizar este trabajo 

se efectuó una búsqueda bibliográfica en bases de 

datos, tales como Google académico, SciELO, 

Annual Reviews y PMC. Los descriptores analiza‐

dos fueron COVID‐19, SARS‐CoV‐2, dislipidemia, 

LDL‐ colesterol, HDL‐colesterol, triglicéridos, hi‐

percolesterolemia y lipoproteínas VLDL. Se revi‐

saron preferentemente artículos de revistas 

arbitradas por pares y disponibles a texto comple‐

to, publicados en inglés y español. A pesar de las 

controversias, la dislipidemia es un factor de riesgo 

de pronóstico desfavorable en afectados con la 

COVID‐19 y el tratamiento para los pacientes con 

esa condición desfavorable mejora dicho pronós‐

tico.



45

Palabras clave: COVID‐19; SARS‐CoV‐2; dislipi‐

demia; LDL‐colesterol; HDL‐ colesterol trigli‐

céridos; hipercolesterolemia; lipoproteínas VLDL.

� INTRODUCCIÓN

� El coronavirus de tipo 2 del síndrome 

respiratorio agudo grave (SARS‐CoV‐2), causante 

de la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID‐

19), se ha propagado como pandemia desde su 
(1)surgimiento en Wuhan, China, hace 2 años.  Hasta 

el 21 de diciembre de 2021, la Organización Mundial 

de la Salud (OMS) había confirmado 274.628.461 

casos positivos de COVID‐19 y 5.358.978 fallecidos; 

sin embargo, la administración de 8.387.658.165 

dosis de vacunas hasta la fecha, ha mostrado 

efectos promisorios.

� Ahora bien, el SARS‐CoV‐2 es un ARN 

virus cuya estructura externa asemeja una corona, 

(2)de ahí el nombre de coronavirus.  El genoma viral 

codifica 4 proteínas estructurales: S (de la espícula 

o spike), M (membrana), N (nucleocápside) y E 

(envoltura), así como 16 proteínas no estructurales 
(3)y accesorias.

� Como virus, el SARS‐CoV‐2 es un parásito 

intracelular obligado, que necesita entrar a sus 

células diana para replicarse. El reconocimiento 

celular se produce por la proteína S, que se une a su 

receptor de membrana, la enzima convertidora de 

angiotensina 2 (ACE2); luego proteasas celulares 

escinden a S en 2 subunidades funcionales S1 y 
(4,5)

S2.  La unión a ACE2 se produce específicamente 

por el dominio de unión al receptor (RBD) de S1. La 

función de S2 es fusionar las membranas del virus y 
(2)

la célula.

� Las dislipidemias se caracterizan por cam‐

bios en las concentraciones sanguíneas de lipopro‐

>>>
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teínas, colesterol y triglicéridos; representan un 

factor de riesgo de aterosclerosis y enfermedad 
(6)

cardiovascular (ECV).  Cuando acompañan a la 

resistencia a la insulina forman parte del síndrome 

metabólico, aunque también son producidas por 

otras condiciones, tales como alcoholismo, malnu‐
(7,8,9)trición y algunas infecciones virales.

� Se ha señalado una relación causal de las 

dislipidemias en el curso y gravedad de los pa‐
(3,5,6)cientes con la COVID‐19,  por lo cual cabe espe‐

rar que la asociación dislipidemia e infección por el 
(10,11,12,13)

SARS‐CoV‐2 sea una relación de riesgo.  Esto 

tiene implicaciones médicas en el tratamiento de 
(14)los pacientes con ambas entidades.

� En este artículo se describe la relación 

entre la incidencia de los trastornos lipídicos y el 

pronóstico de los afectados con la COVID‐19, 

atribuible al impacto de la infección por el SARS‐

CoV‐2 en el metabolismo de los lípidos y el efecto 

del tratamiento en pacientes con dislipidemias en 

la evolución de la COVID‐19.

� DESARROLLO

� MÉTODOS

� Para la realización de este trabajo se 

realizó una revisión bibliográfica en bases de 

datos, tales como Google académico (https://s‐

cholar.google.com.cu), SciELO (https://sear‐

ch.scielo.org), Annual Reviews (https://w‐

ww.annualreviews.org) y PMC (https://ww‐

w.ncbi.nlm.nih.gov/pmc). Los descriptores se 

obtuvieron de la base de datos Descriptores en 

Ciencias de la Salud (https://decs.bvsalud.org/es) y 

se seleccionaron COVID‐19, SARS‐CoV‐2, dislipi‐

demia, LDL‐colesterol, HDL‐colesterol, trigli‐

céridos, hipercolesterolemia y lipoproteínas VLDL. 

Los términos en español e inglés.

� También, se revisaron artículos publica‐

dos de revistas arbitradas por pares y disponibles a 

texto completo, en inglés y español.

Inflamación crónica de bajo grado

� Un mecanismo que puede vincular la 

dislipidemia con la COVID‐19 es la inflamación 

crónica, originada por el exceso de tejido adiposo 

en personas obesas y condiciones como el enve‐
(12,15,16)

jecimiento y la diabetes mellitus.  La COVID‐19 

puede exacerbar el proceso inflamatorio, puesto 

que expone al organismo a niveles más elevados 

de moléculas inflamatorias circulantes en com‐
(12,15)

paración con los sujetos delgados.

� Esta inflamación produce trastornos 

metabólicos que conducen a dislipidemia, resist‐

encia a la insulina, diabetes mellitus de tipo 2, 

hipertensión arterial y ECV, considerados factores 
(2)

de riesgo de la COVID‐19.  Además, el tejido 

adiposo sirve de reservorio, puesto que expresa la 

proteína ACE2, utilizada por el SARS‐CoV‐2 como 
(15,17)

puerta de entrada celular.  La sobreexpresión 

de ACE2 y la proteasa transmembrana de serina 2 

(TMPRSS2) en obesos con alteraciones meta‐

bólicas incrementa el riesgo de infección por el 
(18)SARS‐CoV‐2.  Otro mecanismo involucrado es la 

(16)
disfunción del sistema inmunitario.

� Dichos factores favorecen un estado pro‐

trombótico y proinflamatorio conocido como sín‐
(16)drome metabólico.  Al respecto, un metaanálisis 

mostró que afecciones, tales como obesidad, disli‐

pidemia, hipertensión arterial y diabetes mellitus 

(componentes del síndrome metabólico) están 

involucradas en el agravamiento de la COVID‐19. 

También reveló, que la ECV asociada al síndrome 

metabólico está implicada en dicho agrava‐
(11)

miento.

� La resistencia a la insulina en los adipoci‐

tos provoca la producción de la proteína quimio‐

táctica de monocitos 1 (MCP1), que recluta macró‐

fagos y crea un entorno proinflamatorio, el cual 

puede agravar la tormenta de citocinas en pa‐

cientes obesos con la COVID‐19, debido a la resis‐

tencia a la insulina inducida por el SARS‐ CoV‐2. En 

consecuencia, los niveles altos de citocinas pro‐

inflamatorias potencian el daño celular, inducen la 

insuficiencia multiorgánica y contribuyen a un pro‐
(18)nóstico desfavorable en estos pacientes.

Dislipidemia

� La dislipidemia es una alteración del 

>>>
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metabolismo de los lípidos, caracterizada por la 

disminución del colesterol de las lipoproteínas de 

alta densidad (HDL‐ colesterol) y el aumento del 

colesterol total, los triglicéridos, así como del 

colesterol de las lipoproteínas de baja densidad 
 (19,20)(LDL‐colesterol).

� De hecho, las HDL se modifican en res‐

puesta a diferentes condiciones, lo que origina 

HDL disfuncionales. Los inhibidores de la proteína 

de transferencia de ésteres de colesterol (CETP), 

por ejemplo, dalcetrapib y anacetrapib, así como el 

ácido nicotínico, los fibratos y las estatinas, au‐
(21)

mentan las HDL.

� Por otra parte, las HDL actúan como la 

principal fuente de vitamina E, antioxidante en las 

células epiteliales alveolares de tipo II, y pro‐

mueven el crecimiento de los fibroblastos pulmo‐

nares, así como la producción de surfactante 
(19)pulmonar.  Como evento contribuyente en las 

enfermedades pulmonares crónicas, la dislipide‐

mia también puede estar implicada en la patogé‐

nesis de la COVID‐19 grave causada por la obesi‐
(10,19)dad.

� Por otro lado, la hipercolesterolemia alte‐

ra las propiedades y la función del surfactante pul‐

monar, conduce a la acumulación de colesterol en 

los macrófagos y otras células inmunitarias, lo que 

afecta negativamente la respuesta inmunitaria 

pulmonar. En la obesidad inducida por la dieta, el 

exceso de grasa se almacena en los tejidos magros, 

tales como músculo esquelético, hígado y cora‐
(19)zón.

� El tejido adiposo adicional conduce a un 

aumento de hasta 40 % del colesterol en el pulmón, 

el órgano más afectado por la COVID‐19. Además, 

la hipercolesterolemia hace que el colesterol cir‐

culante se cargue en las células a través de la 

apoliproteína E (apo E), mientras que la inflama‐

ción crónica inducida por la obesidad inhibe el 

proceso de descarga, se aumenta sinérgicamente 

el colesterol en las células y se forman balsas lipídi‐
(19)cas.

� Cabe agregar que en la COVID‐19, el 

colesterol elevado facilita la infección por el SARS‐

CoV‐2 mediante el aumento de la formación de 

balsas lipídicas y de los sitios de entrada del virus, 

así como la posterior unión de ACE2 con el virus. En 

personas obesas, la hipercolesterolemia aumenta 

la carga viral, lo que es validado por estudios 

donde la disminución del colesterol total y del LDL 

en la sangre se asocia negativamente con la grave‐
(12)

dad y la muerte por COVID‐19.

� El LDL‐colesterol elevado puede aumen‐

tar la infectividad del SARS‐CoV‐2. El colesterol en 

las células epiteliales a través de la apo E aumenta 

la agregación de los receptores de furina y ACE2 en 

áreas focales de la membrana (balsas lipídicas). 

Esta agregación de ACE2 y furina en las balsas 

lipídicas aumenta la infectividad del SARS‐CoV‐2. 

Asimismo, al extraer experimentalmente el coles‐

terol de las membranas se inhibió la entrada de 
(12)

más de 90 % de las partículas del SARS‐CoV‐2.

� Además de promover el transporte rever‐

so del colesterol desde la periferia hasta el hígado, 

la HDL tiene otras propiedades como la neutrali‐

zación del lipopolisacárido y el ácido lipoteicoico 

presentes en agentes patógenos. Igualmente, pre‐

sentan propiedades antiinflamatorias, antitrom‐

bóticas, antioxidantes, antiapoptosis y de prote‐
(19,22)

cción del endotelio.

� Las HDL también regulan los receptores 

de tipo Toll (TLR), el complejo mayor de histocom‐

patibilidad II y los receptores de células T al afectar 

la utilización del colesterol en las balsas lipídicas, lo 

cual sirve como plataforma para la inmunidad 

innata y adquirida. En los estados de dislipidemia e 

inflamación inducidos por la obesidad, las HDL se 

reducen en número y presentan defectos funcio‐
(19)

nales.

� Las personas obesas infectadas por el 

SARS‐CoV‐2 podrían empeorar por las HDL 

disfuncionales, según una hipótesis basada en la 

disminución brusca de HDL‐ colesterol después de 

la infección y el cambio pronóstico en los pacientes 

en estado crítico. Cabe destacar, que el nivel sérico 

de HDL se correlaciona positiva y negativamente 

con el recuento de linfocitos y la proteína C reacti‐
(19)

va, respectivamente.
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� Por otro lado, durante el proceso inflama‐

torio la LDL y su principal apoproteína apo B se 

oxidan en LDL oxidada, lo que disminuye los 
(22)

niveles de LDL.  Esto aumenta la permeabilidad 

vascular causada por el SARS‐CoV‐2 y favorece la 

salida de LDL a los espacios alveolares para formar 

exudado con gran cantidad de proteínas y coles‐
(23)

terol.

� La inflamación disminuye la esterificación 

del colesterol y su retorno al hígado, ya sea por la 

interacción con el receptor eliminador hepático de 

clase B y tipo 1 o indirectamente por la transfe‐

rencia a LDL por la proteína de transferencia de 

éster de colesterol y la inclusión por los receptores 

de LDL hepáticos. Adicionalmente, el daño hepá‐

tico producido por el SARS‐CoV‐2 podría interferir 

en el consumo de LDL y reducir la apoproteína A1 
(22)

(apo A1) de las HDL.

Dislipidemia en la evolución de la COVID‐19

� El colesterol puede aumentar indirecta‐

mente la susceptibilidad y el riesgo de muerte por 

la COVID‐19, aunque cuando está presente en la 

membrana celular, en el virus y en la sangre tam‐

bién participa directamente en el proceso de 

entrada del virus en la célula, pero el mecanismo 
(10,24)

específico aún se encuentra en estudio.  Al res‐

pecto, en un estudio in vitro, el agotamiento del 

colesterol unido a la membrana en las células que 

expresan ACE2 redujo la transmisión del SARS‐

CoV‐2, puesto que la unión de la proteína S se 

redujo en 50 %. En los pacientes con dislipidemia, el 

aumento del colesterol puede acrecentar el nú‐

mero de receptores ACE2 en las células y facilitar la 
(10)

penetración del SARS‐CoV‐2.

� Se indica que el colesterol, al influir en la 

configuración de S del SARS‐CoV‐2, puede au‐
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mentar la afinidad por el ACE2 y, por tanto, la 

infectividad de este coronavirus. Al mismo tiempo, 

se sugiere un papel importante para el receptor 

scavenger, clase B de tipo 1 (SR‐B1) en la pene‐

tración del SARS‐CoV‐2 en la célula huésped. En 

estudios experimentales se encontró que el uso 

del an‐tagonista SR‐B1 redujo la infectividad 
(10)

viral.

� Un metaanálisis mostró que los pacientes 

con dislipidemia afectados por la COVID‐ 19 pre‐

sentaron 49 % de riesgo más alto de la enfermedad 

grave que aquellos con un perfil lipídico normal. 

Por otra parte, el aumento de la concentración de 

colesterol total, LDL, HDL y triglicéridos en el 

suero estaba inversamente correlacionado con la 
(10)

gravedad de los pacientes con COVID‐19.

� En otro metaanálisis realizado por Liu et 
(25)al,  de 12.995 pacientes con COVID‐19 se en‐

contró, que la dislipidemia aumentó el riesgo de 

evolución grave y de muerte por COVID‐19 en 2,13 

veces.

 � Yoshikawa et al, en un estudio sobre   los 

efectos causales de los lípidos y el riesgo de 

COVID‐19, sugirieron que los niveles séricos de 

apoB o de LDL‐colesterol no se asociaban con 

dicho riesgo, pero sí los niveles de triglicéridos. 

Esto indica que existe un efecto causal de la hiper‐

trigliceridemia sobre el riesgo de gravedad en 

Europa; sin embargo, como los mecanismos si‐

guen sin estar claros, se justifican más estudios 

para validar estos hallazgos.

(26)� Otra investigación  de 1.411 pacientes 

encontró que un nivel bajo de HDL y alto de 

triglicéridos medidos antes o durante la hospita‐

lización fueron predictores de la COVID‐19 grave. 

Resultados opuestos se obtuvieron en un estu‐
(27)dio  de 5.279 pacientes, donde no se halló que la 

dislipidemia se asociara significativamente a un 

mayor riesgo de ingresos ni de mortalidad por la 

COVID‐19.

� Tampoco se halló relación entre la dislipi‐

demia y la evolución de la COVID‐19. Se evaluó el 

impacto del sobrepeso/obesidad y la dislipidemia 

en el riesgo de iniciar la ventilación artificial en 124 

pacientes. Hubo una relación significativa entre el 

aumento de peso (evaluado mediante el índice de 

masa corporal IMC) y el riesgo de empeoramiento 

de la COVID‐19, pero no se encontró correspon‐
(28)dencia con la dislipidemia.

� Independientemente de los resultados in‐

consistentes de los estudios observacionales so‐

bre la influencia de la dislipidemia en pacientes con 

la COVID‐ 19, se ha demostrado una alteración del 

metabolismo de los lípidos en el curso de esta 

enfermedad y la mejoría del pronóstico con el uso 

de estatinas.

� En personas con neumonía causada por el 

SARS‐CoV‐2 desciende el colesterol total, HDL‐

colesterol y LDL‐colesterol hasta el noveno día del 

inicio de los síntomas, y posteriormente aumentan 

hasta el día 16 en los sujetos egresados del hos‐

pital. La infección por SARS‐CoV‐2 genera una 

inflamación sistémica que consume lipopro‐
(22)

teínas.

(29)� Wei et al  examinaron los niveles séricos 

de LDL‐colesterol, HDL‐colesterol y colesterol en 

597 pacientes con la COVID‐19, quienes se 

encontraban hospitalizados y encontraron que los 

niveles de LDL‐colesterol y colesterol fueron más 

bajos en pacientes infectados comparados con 

sujetos normales. También se halló una correlación 

inversa entre las cifras de la reacción en cadena de 

la polimerasa (PCR) y de LDL, colesterol total y 

HDL, así como entre la interleucina 6 (IL‐6), LDL‐

colesterol y el colesterol total, siendo un determi‐
(22,29)nante de gravedad en este grupo de sujetos.

� Se ha planteado una correlación inversa 

entre los niveles de HDL y la gravedad de la COVID‐
(10,23)19,  donde se asocian los niveles bajos con un 

(30)mayor riesgo de resultados graves.  Algunos 

estudios revelaron que las HDL se unen al SARS‐ 
(30,31)

CoV‐2 a través de la proteína S  y, en deter‐

minadas condiciones, como las bajas concentra‐

ciones de HDL, facilitan la unión del SARS‐CoV‐2 a 

la ACE2. En cambio, se ha planteado que las HDL 

suprimieron la infección por el SARS‐CoV‐2. En 

ambos casos, la capacidad de las HDL de aumentar 

o suprimir la infección del virus parece depender 

de la expresión del receptor scavenger clase B de 
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tipo 1 (SR‐B1) en las células objetivo. El SR‐B1 y las 

HDL representan mediadores cruciales del meta‐
(30)

bolismo del colesterol.

� Asimismo, se ha descrito mayor riesgo de 

hospitalizaciones relacionadas con la infección y 
(32)los niveles bajos de HDL‐colesterol,  lo cual res‐

palda hallazgos de que el HDL‐colesterol participa 
(31)

en la defensa del huésped.  El análisis retros‐

pectivo mostró mejores resultados en los pacien‐

tes con la COVID‐19, que fueron medicados con 

estatinas. De igual manera, en una investigación in 

vitro se encontró una menor infección por el SARS‐
(20)

CoV‐2 en pacientes tratados con estos fármacos.

� En una exploración se seleccionaron 1.48‐

9, de un total de 2.038 pacientes consecutivos con 

la COVID‐19, quienes tenían un perfil lipídico antes 

del ingreso en la unidad de cuidados intensivos 

(UCI). Durante el seguimiento se redujo el coles‐

terol total, HDL‐colesterol y LDL‐colesterol en 

28,6, 42,9 y 30,4 % de los pacientes, respecti‐

vamente, así como se produjo hipertrigliceridemia 

en 76,8 %. En la UCI se encontró un mayor ingreso 

en pacientes con valores más bajos de colesterol, 

HDL‐colesterol y LDL‐colesterol. Los valores más 

altos de colesterol, HDL‐colesterol y LDL‐coles‐

terol mostraron un efecto protector sobre la mor‐
(31)

talidad.

(32)� Li et al  evaluaron durante 3‐6 meses a 

107 pacientes con COVID‐19, quienes fueron dados 

de alta. Los niveles de LDL‐colesterol y HDL‐coles‐

terol resultaron significativamente mayores en el 

seguimiento que en el ingreso en los casos graves y 

críticos.

(33)� Por su parte, Dai et al  investigaron la 

asociación entre la alteración del nivel de trigli‐

céridos y la mortalidad en 600 pacientes hospi‐

talizados por COVID‐19. El valor de los triglicéridos 

al ingreso se consideró la línea de base y el pico se 

definió como el nivel más alto notificado durante el 

periodo de internamiento. No hubo diferencias en 

los niveles basales de triglicéridos entre los 

fallecidos (n=109) y los supervivientes (n=491); sin 

embargo, los primeros tuvieron niveles de trigli‐

céridos más altos y la hipertrigliceridemia se asoció 

independientemente con la mortalidad.

(34)� Zhang et al  realizaron un análisis de 

aleatorización mendeliana para explorar los efec‐

tos de los lípidos sanguíneos sobre la suscepti‐

bilidad y la gravedad de la COVID‐19. Con datos de 

biobancos del Reino Unido se observaron posibles 

efectos causales positivos de la dislipidemia, el 

colesterol total y la Apo B sobre la susceptibilidad a 

la COVID‐19.

(35)� Sun et al  investigaron el perfil lipídico en 

99 pacientes con la COVID‐19. Los niveles de HDL‐

colesterol y de apo AI eran más bajos en los graves 

y fallecidos. Además, los pacientes con concen‐

traciones séricas más bajas de apo AI o de HDL‐ 

colesterol tuvieron mayores tasas de mortalidad y 

sus niveles fueron inversamente proporcional a la 

gravedad. Al finalizar la hospitalización en los 

sobrevivientes se halló una recuperación de los 

niveles de apo AI, los cuales fueron continuamente 

más bajos en los fallecidos.

Dislipidemia y coagulopatía en la COVID‐19

� Se postula que el LDL‐colesterol contri‐

buye a la vasculopatía en pacientes con COVID‐19. 

Las lesiones de las células endoteliales que desen‐

cadenan los eventos trombóticos pueden resultar 

directamente de la infección viral o indirectamente 

de un efecto sobre el endotelio de las áreas ateros‐
(36)cleróticas.  En el primer caso, la lesión endotelial 

aguda inducida por el SARS‐CoV‐2 podría ser un 

factor, puesto que el colesterol es necesario para 

la replicación viral en una fase temprana.

� La alta virulencia del SARS‐CoV‐2 en las 

células endoteliales infectadas podría causar lesio‐

nes agudas y locales en los vasos sanguíneos, lo 

cual desencadena coagulopatías como secuelas 

clínicas importantes. En el segundo escenario, la 

acumulación subendotelial de LDL, donde se 

producen modificaciones oxidativas en las LDL, es 

una etapa inicial en la aterogénesis. Las placas 

vulnerables con enriquecimiento de células infla‐

matorias y lípidos liberará sustancias trombogé‐

nicas y, al romperse, desencadenarán una oclusión 
(36)aterotrombótica.  Se especula, que las placas ate‐

roscleróticas en el endotelio son más vulnerables a 

la infección por el SARS‐CoV‐2 o a la tormenta infla‐

matoria, lo que provoca una ruptura de dichas 
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placas y un alto riesgo de presentar coagulopatía 

en pacientes con condiciones previas asociadas al 
(36)

sistema cardiovascular.

� La hiperlipidemia es un factor importante, 

que favorece la disfunción endotelial y la ateros‐

clerosis. La disminución de los niveles de LDL‐

colesterol reducirá el grado de vasculopatía y, por 

tanto, protegerá la integridad endotelial del SARS‐
(36)CoV‐2.  Como el SARS‐CoV‐2 utiliza el colesterol 

para su multiplicación, si este disminuye puede mi‐

tigar la replicación y la carga viral en los pacientes. 

El tratamiento con estatinas se asocia a efectos 

antiplaquetarios y anticoagulantes, independien‐
(37)temente de la disminución del colesterol.

� Los estudios futuros deben investigar la 

correlación entre los niveles plasmáticos elevados 

de LDL‐colesterol y el desarrollo de síntomas gra‐

ves, así como los mecanismos por los que las LDL 

pueden acelerar la vasculopatía sinérgica con el 

SARS‐CoV‐2.

� La proteína transportadora ABC de tipo 1 

(ABCA1) media la salida de colesterol desde los 

macrófagos, de manera tal que previene la gene‐

ración de placas en el subendotelio. Este receptor 

también se expresa en las células endoteliales y se 

regula por el aumento de los niveles de LDL. Así, en 

un modelo animal de hipercolesterolemia, las célu‐

las endoteliales aumentaron la expresión de ABA‐

C1 y la secreción de óxido nítrico, lo que protege la 
(38)

vasculatura.

� La ecto‐F1‐ATPasa es un complejo enzimá‐

tico hepático que promueve la endocitosis de las 

HDL, cuya expresión en la membrana endotelial 

parece implicada en el transporte de HDL y la 

inhibición de la apoptosis. Las HDL inhiben las 

citocinas proinflamatorias y reducen la expresión 

de moléculas de adhesión endotelial como la molé‐

cula de adhesión intercelular‐1 (ICAM‐1), la molé‐
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cula de adhesión celular vascular‐1 (VCAM‐1) y la E‐
(38)selectina.

� Por consiguiente, la regulación del fenoti‐

po endotelial por las HDL reduce el reclutamiento 
(39)de leucocitos y la trombosis.  De hecho, las HDL 

poseen también propiedades anticoagulantes y 

reducen la expresión en las células endotelia‐

les.(40) El factor tisular está implicado en la activi‐

dad procoagulante endotelial y su disminución se 

asocia a menor depósito de fibrina y activación pla‐

quetaria. Las HDL preservan la viabilidad endo‐

telial y contrarrestan los efectos perjudiciales de 
(38)

las LDL oxidadas.

 

� Los efectos anticoagulantes de las HDL se 

correlacionan con su composición lipídica y protei‐

ca que podría influir en la coagulación y modular 
(38)

los activadores e inhibidores de la proteasa.  La 

coagulación es el principal mecanismo para evitar 

la pérdida de sangre en un sitio de lesión y está 

mediada por varios eventos proteolíticos, que con‐

ducen a la activación de la trombina y la formación 

de coágulos insolubles.

Mecanismo propuesto de la dislipidemia asociada a 

la COVID‐19

� El SARS‐CoV‐2 se une a la ACE2 a través de 

la proteína S, lo cual facilita la entrada en la célula y 

el daño por parte de los macrófagos alveolares. 

Posteriormente, el microambiente tisular libera 

citosinas proinflamatorias (IL‐6, MCP1 y MIP) que 

promueven la atracción de macrófagos, neutró‐

filos y células T. Esta activación celular conduce a 

una inflamación incontrolada y a una desregula‐

ción inmunitaria con mayor acumulación de eicosa‐

noides, tales como prostaglandina E2 (PGE2), 

tromboxano B2 (TXB2), leucotrieno B4 (LTB4) y 
(41)lipoxina 4 (LXA4).

� La inflamación persistente culmina en la 

modulación de las apolipoproteínas asociadas a las 

HDL, como una disminución de la Apo AI, Apo E y 

un aumento de la proteína amiloide sérica A, que 

afecta negativamente a la función antiinflama‐

toria, antioxidante e inmunomoduladora de las 
(41)

HDL.

� El deterioro de la función de la enzima 

paraoxonasa 1 (PON1) en las HDL y la excesiva 

respuesta inflamatoria conducen a una mayor 

oxidación de los lípidos. El exceso de LDL y HDL 

oxidadas altera el transporte de las lipoproteínas y 

deteriora la vía de transporte inverso del coleste‐

rol, caracterizado por una interacción insuficiente 

de la apo AI con el transportador de casetes de 

unión a adenosín trifosfato A1 (ABCA1) en los 

macrófagos y una disminución de la esterificación 

del colesterol por la lecitina colesterol aciltransfe‐
(41)

rasa.

� Lo anterior culmina en una disminución 

del retorno de los ésteres de colesterol al hígado, 

ya sea directamente tras la interacción con los 

receptores hepáticos de scavenger‐B1 (SR‐B1) o 

indirectamente después de la transferencia a las 

LDL por la proteína de transferencia de ésteres de 

colesterol (CETP) y la captación por los receptores 

hepáticos de LDL (LDL‐R). Los niveles bajos de apo 

E y apolipoproteína CIII (apo CIII) en las HDL 

provocan una disminución de la actividad de la 

lipoproteína lipasa (LPL), lo que a su vez conduce a 

la acumulación de lipoproteínas de muy baja 
(41)densidad (VLDL) y triglicéridos (figura).

� Figura. Mecanismo propuesto de la dislipi‐

demia asociada al SARS‐CoV‐2.
>>
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Los lípidos como objetivo terapéutico de pacientes 

con la COVID‐ 19

� Los lípidos están implicados en la pato‐

génesis y la progresión de la COVID‐19. Así pues, 

pueden utilizarse como agentes farmacológicos 

terapéuticos o las vías lipídicas pueden ser diana de 
(20)

fármacos.  Un panel de expertos de la Asociación 

Corazón del Reino Unido recomienda el trata‐

miento de pacientes con dislipidemias durante la 
(14)infección del SARS‐CoV‐2.

� Resulta importante señalar, que los inhibi‐

dores de la proproteína convertasa subtilisi‐

na/kexina de tipo 9 (PCSK9) reducen el riesgo de 

complicaciones graves en pacientes con la COVID‐
(41,42)

19.  Este tratamiento debe administrarse hasta 

disminuir el LDL‐colesterol, reducir el riesgo car‐

diovascular y la inflamación. Se recomienda la tera‐

pia con ezetimiba e inhibidores de PCSK9 en 

pacientes con intolerancia o no respuesta a las 
(43estatinas.

� Los ácidos grasos poliinsaturados omega‐

3 son precursores de los mediadores pro‐resolu‐

ción especializados (SPM) por los macrófagos y los 

neutrófilos. El tratamiento con estos ácidos au‐

menta los niveles de SPM en la circulación. Los 

principales SPM derivados de los ácidos omega‐3 

son la resolvina E1 procedente del ácido eicosapen‐

taenoico (EPA) y resolvinas D1, protectinas y 

maresinas procedentes del ácido docosahe‐
(41)

xaenoico (DHA).

� Ahora bien, la resolvina E1 promueve la 

fagocitosis de neutrófilos y reduce la inflamación 

pulmonar aguda en modelos murinos y la protec‐

tina D1 suprime la replicación viral. El EPA es un 

inhibidor más potente de la respuesta inflamatoria 

que el DHA en los macrófagos alveolares en pa‐
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cientes con asma y es más eficaz en la reducción de 
(41)los productos del ácido araquidónico.

(44)� Davies et al  midieron la dimerización de 

ACE2, con vistas a identificar fármacos para el 

tratamiento de pacientes con el SARS‐CoV‐2. El 

fenofibrato y el ácido fenofíbrico (metabolito acti‐

vo) redujeron la infección viral hasta 70% en células 

cultivadas. Este estudio identifica al fenofibrato 

como un agente terapéutico potencial para tratar 

a los pacientes infectados por el SARS‐CoV‐2.

Estatinas y COVID‐19

� Las estatinas poseen acciones bene‐

ficiosas pleiotrópicas, antioxidantes, antiinfla‐
(5,13,21,45)

matorias, anticoagulantes y antitumorales  

mediante mecanismos de acción directos e indi‐
(10,13)

rectos en la infección por el SARS‐CoV‐2.  Las 

estatinas no sustituyen a otros fármacos en el tra‐

tamiento de los pacientes con la COVID‐19, solo 

complementan la terapia en algunos de ellos.

� El efecto de las estatinas en el pronóstico 

de los pacientes con la COVID‐19 ha sido estudiado 
(25)en un metaanálisis.  En tal sentido, un estudio en 

10.448 pacientes con la COVID‐19 mostró que el 

uso de estos fármacos se correlacionó con una 

menor mortalidad, lo cual coincide con los hallaz‐

gos en los pacientes con neumonía, quienes parti‐
(10)ciparon en un estudio de cohorte.

 � Dichos fármacos también pueden dismi‐

nuir algunas complicaciones de la COVID‐ 19 como 

la trombosis y la fibrosis pulmonar, al reducir los 

niveles séricos del inhibidor del activador del 

plasminógeno de tipo I (PAI‐1); atenuar el factor de 

crecimiento transformante β y factor de crecimi‐

ento endotelial vascular en el tejido pulmonar, así 
(13)como mejorar la función endotelial.

� Cabe decir que los efectos antiinflama‐

torios de las estatinas han sido confirmados en 

ensayos clínicos como Air Force/Texas Coronary 

Atherosclerosis Prevention Study (AFCAPS/Tex‐

CAPS) al reducir biomarcadores inflamatorios agu‐

dos como la proteína C reactiva (PCR), independi‐

entemente de la reducción de las LDL. Además, 

JUPITER demostró que el tratamiento con rosu‐

vastatina reduce la incidencia de neumonía en 

(5)adultos sanos;  por tanto, las estatinas pueden 

modular otras respuestas celulares independiente 

de su acción principal en la reducción de lípidos.

� De igual manera, dichos fármacos redu‐

cen la sobreexpresión de citosinas proinflama‐

torias. Los niveles elevados de IL‐6 en el suero 

contribuyen a la tormenta de citocinas y al síndro‐

me de activación de macrófagos, una inflamación 

grave causada por macrófagos activados. Un 

metaanálisis de 6.214 pacientes con insuficiencia 

cardiaca demostró, que las estatinas son capaces 
(10)

de reducir los niveles séricos de IL‐6 y la PCR.

� En ratones y fibroblastos de pulmón hu‐

mano, la atorvastatina redujo la fibrosis y la acumu‐

lación de colágeno en un tejido intersticial debido a 
(10)

la COVID‐19.  Las estatinas fortalecen las defen‐

sas del huésped y promueven la estabilización de 

las  placas aterosclerót icas,  que podrían 
(21)desestabilizarse con la COVID‐19.

Algunas aclaraciones necesarias

� Aunque hay resultados contradictorios, la 

mayoría de los estudios apuntan a una asociación 

entre la dislipidemia y la gravedad en pacientes con 

la COVID‐19. No obstante, deben tenerse en cuen‐

ta algunas precauciones:

  Sobre el desenlace de la COVID‐19 influ‐

yen muchos factores genéticos o no, entre los cua‐

les figuran: susceptibilidad genética, estado nutri‐

cional, hábitos tóxicos como el tabaquismo, enfer‐

medades concomitantes, contaminantes ambien‐

tales y carga viral, que pueden propiciar un 

pronóstico favorable o desfavorable a los pacien‐

tes con la infección viral.

  Las dislipidemias son un grupo de altera‐

ciones cuantitativas o cualitativas de los lípidos y 

las lipoproteínas sanguíneas; para diagnosticarlas 

se emplean diferentes criterios.

  Las dislipidemias con frecuencia acom‐

pañan comorbilidades, tales como diabetes melli‐

tus, hipertensión arterial y obesidad, conocidos 

factores de riesgo de infección por el SARS‐CoV‐2 

grave, que pueden constituir variables de confu‐

sión.
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  Algunos factores de riesgo que se relacio‐

nan con las dislipidemias producen un estado 

inflamatorio crónico de bajo grado y resistencia a 

la insulina, lo cual empeora el pronóstico de los 

pacientes infectados por el SARS‐CoV‐2.

  Algunas comorbilidades se diagnostican 

con métodos indirectos e imprecisos, entre ellas la 

obesidad, que se mide rutinariamente por el índice 

de masa corporal (IMC), una técnica inadecuada 

para valorar el exceso de grasa corporal en perso‐

nas musculosas y en edades extremas de la vida.

 En el curso de la infección por el SARS‐

CoV‐2 se producen cambios en el metabolismo de 

los lípidos, lo que dificulta la interpretación acerca 

de si la dislipidemia se produjo antes o durante la 

COVID‐19.

  El tratamiento de los pacientes con la 

COVID‐19 y sus complicaciones, así como de aque‐

llos con dislipidemia puede tener influencia sobre 

la evolución clínica de dichos pacientes.

  La infección por el SARS‐CoV‐2 muestra 

un espectro amplio de presentaciones clínicas, que 

van desde pacientes asintomáticos hasta aquellos 

que fallecen, aunque la mayoría son asintomáticos 

o leves y pueden pasar desapercibidos, a pesar de 

que transmiten la enfermedad.

� CONCLUSIONES

� Los trastornos lipídicos pueden aumentar 

el riesgo de una evolución grave de los afectados 

con la COVID‐19, pero, por otra parte, la infección 

por el SARS‐CoV‐2 puede causar trastornos lipídi‐

cos en algunos pacientes, sobre todo al alterar la 

función de las lipoproteínas.

� El tratamiento de los pacientes con dislipi‐

demia, quienes fueron infectados con la COVID‐19, 

resulta beneficioso de manera general al reducir el 

riesgo de curso grave y de muerte por la infección 

viral.
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 EDUCACIÓN A DISTANCIA

Actualización en Hemostasia y Coagulación

Inscripción: permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del 

Litoral)

E‐mail: formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar

Web: www.�cb.unl.edu.ar

Bioquímica Clínica de los Líquidos y 

Electrolitos

Inscripción Permanente

Organiza: UNL (Universidad Nacional del 

Litoral)

E‐mail: formacioncontinua@�cb.unl.edu.ar

Web: www.�cb.unl.edu.ar/app/cursos

Especialización en Bioquímica Clínica en 

área de Microbiología  

Modalidad: online

Organiza: Universidad Nacional de La Rioja

Email: posgrado.dacefyn@unlar.edu.ar 

Curso Online – El Laboratorio en el Servicio 

de Urgencias. 

Fecha: Mayo a Diciembre 2021

Modalidad: ONLINE

Organiza: Colegio Profesional de Ciencias 

Bioquímicas de la Provincia de Córdoba

Info:

https://cobico.com.ar/curso‐online‐el‐

laboratorio‐en‐el‐servicio‐de‐urgencias/

Curso Online – Diagnóstico Bacteriológico y 

su aplicación a casos clínicos 2021: 

resistencia antimicrobiana, infecciones en 

pacientes inmunocomprometidos y errores 

del laboratorio.

Fecha: Abril a Noviembre 2022

Modalidad: Online

Organiza: Colegio Profesional de Ciencias 

Bioquímicas de la Provincia de Córdoba

Info:

 https://cobico.com.ar/curso‐online‐

diagnostico‐bacteriologico‐y‐su‐aplicacion‐a‐

casos‐clinicos‐2021‐resistencia‐

antimicrobiana‐infecciones‐en‐pacientes‐

inmunocomprometidos‐y‐errores‐del‐

laboratorio/

Especialización en Endocrínologia  

Fecha: 2023 Caba Argentina

Organiza: UBA Universidad de Buenos Aires 

Info: posgrado@ffyb.uba.ar

La bioquímica en el banco de sangre

Fecha: 10 de Abril

Organiza: ABA

Modalidad: Online

Info: https://aba-online.org.ar/

Diagnóstico de las hemoglobinopatías y 

talasemias “a partir de casos clínicos”

FORMACIÓN DE POSGRADO 
>>>
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Fecha: 10 de abril

Organiza: ABA

Modalidad: Online

Info: https://aba‐online.org.ar/

IMPLEMENTACIÓN DE UN SISTEMA DE 

GESTIÓN DE CALIDAD:

Herramientas prácticas para el Laboratorio 

Bioquímico

Fecha: 17 de abril

Organiza: ABA

Modalidad: Online

Info: https://aba‐online.org.ar/

Herramientas para el reconocimiento morfo‐

lógico de los linfocitos:

¿Linfocitos reactivos o sospecha de neopla‐

sia?

Fecha: 24 de abril

Organiza: ABA

Modalidad: Online

“El laboratorio frente a las enfermedades 

cardiovasculares:

evaluación de factores de riesgo lipídico, no 

lipídico y de marcadores del evento agudo”

Fecha: 24 de abril

Organiza: ABA

Modalidad: Online

 PRESENCIALES NACIONALES

ABA 74° Congreso Argentino de Bioquímica 

2023

Fecha: 13 al 16 de Junio 2023

Buenos Aires Marriot Hotel Argentina 

Email: cursos@aba‐online.org.ar

CONGRESO CUBRA 2023

Fecha: 5‐6  y 7 de Octubre 2023

Lugar: Mendoza

Modalidad: Presencial

 INTERNACIONALES

XXIV IFCC ‐ EFLM Euromedlab Munich 2021

Fecha: 28 de noviembre al 2 de diciembre de 

2023

Lugar: Munich Alemania 

Email: info@rwgroup.com.ar

AACB 58TH ANNUAL SCIENTIFIC 

CONFERENCE

Lugar: Brisbone Australia

Email: conference@aacb.asn.au

Web: 

http://www.euromedlab2021munich.org/

XXV IFCC‐EFLM WorldLab‐Euro Medlab 

Rome

Fecha: 21 al 25 de mayo 2023

Lugar: Rome, Italia

Web: 

https://www.emedevents.com/c/medical‐

conferences‐2023/xxv‐ifcc‐eflm‐worldlab‐

euromedlab‐rome‐2023
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 AADEE S.A.
Av. Triunvirato 4135 5° Piso (1431)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Te: 54‐11‐4523‐4848  
Fax: 54‐11‐4523‐2291
www.aadee.com.ar

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

 Becton Dickinson Argentina S.R.L. 
Av. Libertador 110 P.2 (1638) 
Vicente Lopez, Buenos Aires 
Tel: (54 11) 4718 7900  ‐ 0800 444 55 BD (23) 
crc_argentina@bd.com 
www.bd.com

 Bernardo Lew
info@bernardolew.com.ar 
0291 450 0715
+54 9 291 575 8330
https://www.bernardolew.com.ar

 BIOARS S.A.
Estomba 961 (1427) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel./Fax (54 11) 4771‐7676/ 3783
pl@bioars.com.ar
www.bioars.com.ar

 Biocientífica S.A.
Iturri 232 ( 1427)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel: (54‐11) 4857‐5005
Fax: (54‐11) 4857‐1004 ‐ ventas@biocientifica.com.ar
www.biocientifica.com.ar

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

 Bg Analizadores S.A
Casa Central
Aráoz 86  I CABA 

C1414DPB I Argentina
Tel.: +54 11 4856 2024
ventas@bganalizadores.com.ar
www.bganalizadores.com.ar
www.linkedin.com/in/bg‐analizadores‐sa‐
www.instagram.com/bganalizadores/

Sucursal Neuquén
Santa Cruz 1529  I Neuquén  
Oficina Comercial Bahía Blanca
1 de Marzo 993 PB A I Bahía Blanca

 Cromoion SRL
Central: Oporto 6125 ‐ Ciudad de Buenos Aires ‐ 
Argentina
Planta Elaboradora Punta Alta, Prov. de Buenos Aires
mail: reporte@cromoion.com
website: www.cromoion.com
Tel: +54 11 4644‐3205/06
WhatsApp +54 9 11 4141‐4365
Instagram @cromoion

 Cisma Laboratorios S.A
San Lorenzo 158, Tres Arroyos, Buenos Aires Arg.
Tel: (+54) 2893 15406395 (+54) 2893 420867
Web: cismalab.com.ar
Emai: cismalab@cismalab.com.ar

 Coya Sistemas SRL
Tel: (+54 0342) 455‐1286 / 456‐4842 / 417‐2692
Iturraspe 2246,Santa Fe
Email: info@coyasistemas.com.ar

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

      ETC Internacional S.A. 
Allende 3274 (1417) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires 
Tel: (54 11) 4639 3488 (líneas rotativas) 
Fax: (54 11) 4639 6771 
etcventa@etcint.com.ar 
www.etcint.com.ar  
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 Gematec S.R.L.
Avalos 3651 (1605)
Munro ‐  Buenos Aires
Tel: (54 11)  4794 7575 / 7676
Fax: (54 11) 4794 3184
info@gematec.com.ar
ventas@gematec.com.ar

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

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

 JS Medicina Electrónica SRL
Bolivia 460  (1603) 
Villa Martelli, Buenos Aires
Tel : 4709‐7707   4709‐7677  4709‐1131
Fax: 4709‐7707
info@jsweb.com.ar
www.jsweb.com.ar

 IACA LABORATORIOS
‐ San Martín 68, Galería Plaza (8000) 
Bahía Blanca ‐ Buenos Aires
Tel: (54 291) 459 9999
Fax: (54 291) 459 9996 / 8
‐ Suipacha 1322 PB “B” 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel/Fax: (54 11) 4327 2602 / 4326 1806
laboratorios@iaca.com.ar
www.iaca.com.ar

 I.B INSTRUMENTAL BIOQUÍMICO S.A 
Venezuela 3755, Villa Martelli 
B1603BTM ‐ Buenos Aires, Argentina     
www.instrumental‐b.com.ar

 Laboratorio de Medicina
Olaya 1644 (1414) 
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11 ) 4514 9370 al 76
info@labmedicina.com
www.labmedicina.com

 Laboratorio Bacon
Uruguay 136 (1603)
Villa Martelli, Buenos Aires
Tel: (54 11) 4709 0171
bacon@bacon.com.ar
www.bacon.com.ar

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

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

 Montebio S.R.L.
Vera 575, Ciudad Autonoma de Buenos Aires
Tel/fax: (54 11) 4858 0636
info@montebio.com.ar
www.montebio.com.ar
 
 Stamboulian Laboratorio
Av. Scalabrini Ortiz 676 (1414)
Ciudad Autónoma de Buenos Aires
Tel: (54 11) 4858‐7000
laboratorio@stamboulian.com.ar
www.stamboulian.com.ar

 Wiener lab
Casa Central: Riobamba 2944 
Rosario‐Argentina
Tel: 543414329191 
 Web: wiener‐lab.com.ar
servicioalcliente@wiener‐lab.com
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 Proveedores generales por 
especialidades bioquímicas

Autoinmunidad

Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Bacteriología

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Britania S.A. 

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

Biología Celular 

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Biología Molecular 

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

Birología

B.G Analizadores S.A

Bromatología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientífica S.A

Clínica General 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Biodiagnostico S.A.

JS Medicina Electrónica SRL

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare

Cromoion SRL 

Biocientífica S.A

Bg Analizadores

Cultivo Celular

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Endocrinología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnóstico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Cromoion SRL

Bg Analizadores

Genética

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gas en sangre y electrolitos

B.G Analizadores S.A

Hematología 

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores

Histocompatibilidad

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

Cromoion SRL

Inmunología 

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

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

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Marcadores Neoplásicos 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

>>>

66 Revista Bioanálisis I Abril 2023 l 136 ejemplares



Micología

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Biodiagnostico S.A.

Parasitología

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L. 

Tecnolab s.a.

Pediatría y Neonatología

AADEE S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Laboratorios Bacon S.A.I.C.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Cromoion SRL

Toxicología y Forense

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Biocientífica S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Virología

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

Bernardo Lew e hijos S.R.L.

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

Bg Analizadores

 Equipamiento e Insumos 
para Laboratorios 

Acreditación de Laboratorios

Biodiagnostico S.A.

Agitadores

BIOARS S.A.

ETC Internacional S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Aparatos de Medición

BIOARS S.A.

Laboratorios Bacon

Roche Diagnostics Argentina

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Autoanalizadores 

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

B.G Analizadores S.A

JS Medicina Electrónica SRL

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Bg Analizadores

Balanzas

ETC Internacional S.A.

Centrífugas

ETC Internacional S.A.

Citómetros

Abbott Rapid Diagnostics

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

Cromatógrafos

Tecnolab s.a.

Coagulómetro

AADEE S.A.

BIOARS S.A.

Montebio S.R.L.

ONYVA SRL

Bg Analizadores

ECLIA

Roche Diagnostics Argentina

Espectrofotómetros

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Gases en sangre y electrolitos

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

B.G Analizadores S.A

Gematec S.R.L.

JS Medicina Electrónica SRL

Montebio S.R.L.

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Insumos para Laboratorios

AADEE S.A.

Becton Dickinson Argentina S.R.L.

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Gematec S.R.L.

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Montebio S.R.L.

Avan Tecnologias IVD

Laboratorio receptor de  
derivaciones

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

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

Bg Analizadores

Meganalizar

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Biología Molecular

IACA LABORATORIOS
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Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular en 
Fundación Bioquímica Argentina)

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

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Inmunología

MANLAB

Meganalizar

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

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Inmunoserología

IACA LABORATORIOS

Laboratorio de Medicina
(acreditado bajo Norma ISO 15.189)

MANLAB

Meganalizar

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

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Histocompatibilidad e 
Inmunogenética

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

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

Laboratorio receptor de derivaciones 
en Medicina Genómica

MANLAB
(Acreditado en Biología Molecular en 
Fundación Bioquímica Argentina)

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

Luminiscencia

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Siemens Healtcare 

Material Descartable

Becton Dickinson Argentina S.R.L

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Material de Vidrio

Montebio S.R.L.

Material para Electroforesis

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Tecnolab s.a.

Biocientífica S.A

Bg Analizadores

MEIA

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Micropipetas 

B.G Analizadores S.A

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Genómica ‐ Microarrays

Biocientífica S.A.

ETC Internacional S.A.

Quimioliminiscencia

Biodiagnostico S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Reactivos

AADEE S.A.

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics

B.G Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biocientífica S.A.

Biodiagnostico S.A.

Diagnos Med S.R.L.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Roche Diagnostics Argentina

Siemens Healtcare 

Tecnolab s.a.

Cromoion SRL

RIA ‐ IRMA 

Diagnos Med S.R.L.

Montebio S.R.L.

Servicio Técnico

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

Instrumental Bioquímico S.A.

Montebio S.R.L.

Tecnolab s.a.

Bg Analizadores

I.B Instrumental Bioquímico S.A

Software

Abbott Laboratories Argentina S.A.

Abbott Rapid Diagnostics

BIOARS S.A.

Diagnos Med S.R.L.

Genetrics S.A. ‐ NextLAB

Termocicladores

Biodiagnostico S.A.

Roche Diagnostics Argentina

GLYM SOFTWARE S.R.L

Avan Tecnologias IVD

Coya Sistemas S.R.L

Test Rápidos

Abbott Laboratories Argentina S.A. 

Abbott Rapid Diagnostics
.
BG. Analizadores S.A

BIOARS S.A.

Biodiagnostico S.A.

ETC Internacional S.A.

Montebio S.R.L.

Siemens Healtcare 

Cromoion SRL

Biocientífica S.A
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