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Capitulo 1
INTRODUCCION

1.1. Antecedentes

En los dltimos tiempos, se esta desarrollando on@eate que lleva a la Calidad Total
en los Laboratorios Clinicos. Una parte esenciasia calidad radica en la mejora de la
fase preanalitica que ha demostrado ser la prinftipate de errores de Laboratorio.

Una de las funciones fundamentales de los espgamlde Laboratorio, consiste en
establecer mecanismos que garanticen la calidddneidad de las muestras a analizar,
ya que poca y mala informacion se obtendra de p@casen incorrectamente recogido
o deteriorado.

Al mismo tiempo, en la sociedad actual del biemgatdemas de establecer la calidad de
las muestras como objetivo prioritario, un objetigecundario, pero no menos
importante, es evitar molestias y riesgos innegesarlos pacientes.

Con estas dos premisas basicas se cred el gruparaAtento, constituido por
Facultativos Especialistas de Laboratorios Clins®s$odos los hospitales de Castilla la
Mancha.

1.2. ¢ Por qué empezamos con la orina?

Nadie es ajeno a la gran utilidad de las determonas en orina, tanto para el
diagndstico como en el seguimiento de multitud nferenedades. Es bien sabido que
los errores mas frecuentes en el analisis de @enariginan en la fase preanalitica:
especimenes mal recogidos, no homogenizados adenaate, deteriorados, mal
conservados, demasiado “viejos”, recipientes comaaos,... etc.

El elevado nimero de parametros susceptibles datificarse en la orina y las muy
diferentes condiciones en las que deben recogemengcenarse estos especimenes
alcanza tal complejidad, que en algunos casos kedasbordar a las actuales areas
preanaliticas de extraccion y recepcion de muestras

A diferencia de otros tipos de especimenes, lanclite de la orina depende en gran
medida de la colaboracion del paciente. Por t&asdyundamental cuidar al maximo que
éste reciba instrucciones claras y precisas sa@sre&dndiciones éptimas de recogida
haciéndole co-responsable y transmitiéndole larceigeédn que puede tener en su salud
y en la de la Comunidad el procesamiento de mused&anala calidad.

Existen documentos de referencia internacionalee @bordan estos aspectos
fundamentales de las orinas como el GP16-a2 d€@US * o el European Urinalysis
Guidelines del European Urinalysis Gréupon una gran calidad cientifica pero que
deben ajustarse y adaptarse a las caracteristidasufares de nuestro entorno.

Actualmente denominada Clinical and Laboratorn@éads Institute
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1.3. Objetivos

La meta que se propone el Grupo Aclaramiento ctnsen establecer unas
recomendaciones encaminadas a la obtencidon denamiest orina de la mejor calidad
posible, sin causar molestias innecesarias a ldsmas. Para ello, se contemplaran los
distintos escenarios que puedan condicionar, desgento de vista organizativo, el
circuito preanalitico siempre que no sea en detrimeéle la calidad del espécimen a
procesar.

Los objetivos fundamentales son:

Crear un foro de discusion desde el cual, y medidatparticipacion de todos,
se mejore la calidad de las condiciones preanagtique afectan a las muestras
de orina;

Establecer criterios comunes, simplificando y fgaildo al maximo el proceso
de recogida de la orina en funcion de los paramegolicitados;

Potenciar las determinaciones en orina de una rmiitgr evitar el empleo de
conservantes, siempre que existan suficientes reviae cientificas que lo
justifiquen;

Si la experiencia es positiva, podria ampliarsedéaboracion a otras areas del
Laboratorio Clinico.

1.4.Lineas de consenso a desarrollar

La estructura y organizaciéon de los Laboratoridsi€bs es muy heterogénea en cuanto
a cartera de servicios, tecnologia y cualificacléhpersonal técnico y auxiliar.

Es sabido que todo proceso de consenso resulta @ dificil cuanto mayor es la
disparidad de los centros participantes, no obstaetintentd conocer las circunstancias
y la problematica de cada uno de ellos de forma sempre con el objetivo de la
calidad presente, se ofrecieran soluciones aligasatalidas.

Propusimos las siguientes lineas de consenso:
1. Homogeneizacion de pruebas y tiempos de muestreo;

2. Mejora en la gestion de citas. Preparacion del ¢émw para la peticion
electronica

3. Optimizacion de los recipientes empleados;
Elaboracion de instrucciones de recogida,

5. Establecimiento de normas sobre manipulacién, fpante® adecuado y
conservacion de especimenes originales y/o alisyota

6. Actualizacién de los conocimientos de todo el pmbauxiliar, técnico y
facultativo responsable de cualquier etapa que tefex la calidad de las
muestras.
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1.5. Metodologia aplicada para alcanzar el consenso

La metodologia empleada para lograr el consensaufize aproximacion al método
DELPHIP* basado en encuestas a expertos y posterior AndlsiPeligros y Puntos
Criticos de Control (APPCE)

Para la deteccion de los puntos criticos se anditénidamente el diagrama de flujo

del circuito preanalitico e identificamos los psdig que pueden afectar a la calidad de
las muestras de orina, recomendando el establetonide medidas preventivas

encaminadas a mejorar la calidad de los analisis.

1.6. Cronologia

Las acciones llevadas a cabo por el Grupo Aclarsmieasta lograr la finalizacion del
Documento de Consenso han sido:

En una primera fase, la coordinadora realiz6 uniriza de cinco preguntas
geneéricas a los expertos participantes acerca akgéamizacion y el circuito preanalitico
implantado en cada hospital. Los componentesyadajue respondian a las preguntas,
en algun caso también lanzaron algunas cuestiahesrzales;

La coordinadora del grupo se encargd de recibiddds respuestas y elaborar un
informe que reflejara las sugerencias de todopdoscipantes;

La siguiente fase, consistid en el envio de unarsggbateria de 18 preguntas mas
concretas con el objetivo de ir perfilando deteadrs aspectos que no quedaban claros
e incidir en aquellos puntos que presentaban mdgmrepancia de criterios de un
Laboratorio a otro;

Posteriormente, tuvo lugar la primera reunion delpg de trabajo durante el
desarrollo de una reunion de LABCAM. Representd famastica oportunidad para
conocernos fisicamente y mediante una “tormentaiddgms” muy fructifera se
discutieron distintas opciones posibles para cadzblgma, en funciéon de las
circunstancias y los condicionantes mas frecuentrencontrados en los Laboratorios
como: carga de trabajo, distancia de los puntagpeps de obtencidon y recepciéon de
especimenes... etc.;

Atendiendo a los comentarios enviados en la seguadda de preguntas, la
coordinadora prepar6 un borrador con la primergymsta de consenso desarrollando
con especial atencion los puntos criticos detestgdelaboré un resumen en forma de
Decalogo;

Aprovechando el Xl Congreso Nacional del Labor&tdClinico organizado por
AEFA(Asociacion Espafiola de Farmacéuticos Analjstas AEBM (Asociacion
Espafola de Biopatologia Médica) en Sevilla, hubsegundo encuentro en el que se
consensuaron los puntos del Decalogo;

Tras diversas consultas puntuales con determinadp®nsables, la coordinadora,
emitio un primer documento provisional que envifodos los participantes para su
aprobacion;

Finalmente se contactd con las Sociedades Ciadif®dEBM y AEFA que
verificaron y validaron el documento aceptandoespaldo, edicion y divulgacion.
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Capitulo 2
CIRCUITO PREANALITICO DE LOS ESPECIMENES DE ORINA

2.1. Responsabilidades

El Laboratorio es el maximo responsable de la calatl de las muestras, por lo que
debera jugar un papel principal en la gestion de tas las etapas de la fase
preanalitica, pudiendo delegar en otros, siempre @ulo considere conveniente.

La fiabilidad de los andlisis realizados en el tabario, en especial los de orina, se ve
afectada en gran medida por factores preanaliticesinfluyen en la calidad de las
muestras. Para evitar la incidencia de estos ®&xten lo posible sera competencia
exclusiva del Laboratorio configurar el circuit@pnalitico mas adecuado.

Figura 1. Distribucién de los tiempos en las fasekel proceso analitico

Fuente: “Muestras: Del Paciente al Laboratorio”

A pesar de que el responsable ultimo de la fasnplitica es el Laboratorio, éste puede
delegar en el personal auxiliar no dependientectdineente de él como puede ser el
personal de enfermeria o auxiliar de las Consdka&tencion Primaria o Especializada
o de los Puntos de Obtencion y Recepcion de Espeefsntanto los internos (PORES)
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como los Periféricos (PPORES) para que sean dliog, vez entrenados, los que
intervengan en los procesos preanaliticos mas oesnwomo son: entrega de
recipientes e instrucciones de recogida de espeesnasi como la gestion de las citas.

Los circuitos preanaliticos de los pacientes y mmassdeben estar perfectamente
descritos y controlados, de manera que cualquiriai®@on sobre lo establecido pueda
ser corregida en el tiempo mas breve posible.

Figura 2. Personas involucradas en la fase prearitita

Fuente: “Muestras: Del Paciente al Laboratorio”

2.2.ldentificacion de Peligros y Puntos Criticos de Carol

Una labor fundamental de los responsables del Labatorio es la identificacion de
las etapas susceptibles de ser fuentes de error & ihstauracion de las posibles
medidas preventivas.

U7

En la Figura 3 y la Tabla 1 se analizan detalladdenéas etapas preanaliticas y los
puntos criticos de control.
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Figura 3. Modelos de circuitos preanaliticos mas écuentes

ETAPA PREANALITICA ACCION

Consulta médica } Volante + Repipientes Volante +.Recipient'es
Volante Volante + Cita + Instrucciones + Instrucciones + Cita
S° de Citaciones .
. . . - - . Cita
Extracciones de Laboratono Cita + Recipientes Recipientes + Instrucciones

Centros de Salud

l

Instrucciones

Domicilio/Plantas de Hospitalizacion ecogida
POREs . : l .
PPORES Recepcion y alicuotado de especimenes

l !

o Transporte y distribucion
Distribucién de Muestras de especimenes y alicuotas

l

Laboratorio

Chequeo, acondicionamiento, analisis y
conservacion de especimenes y muestras.
Registro de incidencias
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El Laboratorio Clinico: Preanalitica de Muestras de Orina

Tabla 1. Andlisis de Peligros y Puntos Criticos de Control ynedidas preventivas

Etapa Responsable Accién Punto critico Medida preventiva

Informacion al médico solicitante
Pruebas incompatibles en

tiempo y forma Establecimiento de perfiles consensuados

Solicitud Médico peticionario| Volante
Peticidn electrénica con filtros

Capacidad y opacidad de los
Entrega de recipientes |Laboratorio* Entrega al paciente| 'ecipientes
Empleo de conservantes

Emplear los recipientes adecuados

Formacion del personal encargado de la

&Ci Laboratorio* Recepcion Obtencion de alicuotas : o . .
SRR Gl CEpEETE P manipulacién de especimenes y alicuotas

Adecuacion de muestrag Laboratorio Chequeo Acondicionamiento Rechazo / Conservacién. Registro de incidencias

* E| Laboratorio puede compartir / delegar en otessisios

Grupo Aclaramiento Pé&gina 15 de 70
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2.2.1. Volante de Solicitud de pruebas en Orina

Los volantes de peticion de pruebas deberian estalisefiados de forma que el
médico sea consciente de la complejidad preanaldiale las determinaciones que
esta solicitando. Este punto deberia facilitarse oda peticion electronica.

En la actualidad, es muy habitual que los volamtespeticion empleados por los
médicos para solicitar pruebas de Laboratorio neieadn de los mdltiples
requerimientos preanaliticos requeridos para dedaterminaciones en orina. El
médico peticionario, casi en el 100% de los cadesgconoce estos condicionantes vy,
salvo raras excepciones, considera que no es spetentia.

Los programas de peticion electronica pueden reptasuna herramienta muy Gtil con

la que hacer participe al médico de estas exiggngiale paso, concienciarle de la
necesidad de racionalizar la solicitud de pruebasLdboratorio asi como de la

importancia de recoger el espécimen correctamentes| recipiente idoneo y con el

conservante adecuado. Para ello, el sistema de@ueglectronica deberia contemplar
la introduccion de filtros sobre la base de ungsieemientos preanaliticos establecidos
por el Laboratorio que fueran guiando de manereilkeal médico solicitante.

Otra medida que facilitaria la peticion de ana#ice orina seria el establecimiento de
protocolos consensuados con los clinicos disefipadibes de pruebas para diagndéstico
y seguimiento de las patologias mas frecuentes.

2.2.2. Sistema de gestion de citaciones

Sera competencia del Laboratorio el establecer lgsmutas a seguir por los servicios
que citan para estudios analiticos. El personal eamyado de citar debera conocer
tener en cuenta los requerimientos preanaliticos @&j{dos por determinados
analitos en cuanto a las condiciones de recogidagnservacion y transporte y, si
fuera necesario, desdoblar los volantes de peticiben tantas citas como sean
imprescindibles para asegurar la calidad e idoneidade la muestra a analizar.

El Laboratorio debera estar en contacto permaramedodos los puntos de citacion de
estudios analiticos, aunque este personal dependaad Servicios, para que la gestion
de la agenda de citas del Laboratorio se realibeeda base de criterios de eficacia y
distribucion homogénea de la carga de trabajo,da&rdo en todo momento a las
condiciones establecidas por el Laboratorio Matriz.

Cuando no se disponga de peticion electronicagsemienda la implementacion y
manejo de sencillos programas informaticos queiarest las citaciones de forma que
vayan guiando al usuario que cita para evitar gdigdaue para el mismo dia
determinaciones que requieren condiciones incolvlpatide recogida en tiempo y
forma.

Si no se poseen herramientas informaticas que Ivasuelos problemas de
incompatibilidad de pruebas y conservantes, lascikales de analisis en orina
complejas deberan resolverse por personal esperitgnformado y entrenado en el
manejo de estas solicitudes. Para ello, tendraapacidad de desdoblar solicitudes
citando tantos dias como sea necesario en funeidesdieterminaciones solicitadas por
el médico y los condicionantes preanaliticos qugmeXos metabolitos a cuantificar.



2.2.3. Gratuidad e idoneidad de los recipientes de redagle orinas

En el sistema publico de salud, seran suministrados los pacientes de maner
gratuita los recipientes y sustancias conservantemdecuados y necesarios par
recoger los especimenes de orina. Los recipientesbén reunir las condiciones dé
esterilidad, capacidad y opacidad que requieran lasleterminaciones solicitadas
por el médico. Se recomienda que los contenedorascarporen dispositivos de
transferencia de la orina a tubos de recogida polistema de vacio.

WYy W

Los recipientes y sustancias estabilizantes sersstnairdn a los pacientes de forma
gratuita. Deberan tener la capacidad necesariadeBera disponer de contenedores
estériles para los cultivos y opacos con color¢mppara la recogida de constituyentes
sensibles a la luz.

Figura 4. Recipientes para recogida de las espe@nes de orina

Fotografia cedida por BD Diagnostics, Preanalyt®ystems

Se recomienda el empleo de contenedores con dispssile transferencia a tubos de
recogida por sistema de vacio ya que presentan rogase ventajas, entre las que
destacan:

Facilitan la identificacion positiva de la muesttgorimiendo errores de etiquetado;

Son mas higiénicos: al manejarse alicuotas, se epuemblocar en gradillas
impidiendo el derramamiento de las muestras y dosiguientes olores en las neveras
de transporte;

Previenen la contaminacion biologica al eliminadestapado de los contenedores
y el trasvase a los tubos por decantacion. Defestea se incrementa la seguridad del
personal implicado en la manipulacion evitando skpones accidentales a la orina y
contagios potenciales;
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Permiten una optimizacion del personal: al lleghilaboratorio las alicuotas
perfectamente identificadas y diferenciadas por tlpss de tubos, colores de los
tapones, se agilizan los flujos de trabajo en élokatorio ya que en la mayoria de los
casos las mismas alicuotas se podran emplear cafnos tprimarios en los
autoanalizadores.

Si se considera conveniente, los recipientes seapaghtregar en las mismas consultas
asi como en los puntos de citacion ajenos al Lamaoapero siempre por personal
entrenado que conozca y tenga en cuenta las elageruncretas que pueden requerir
algunas determinaciones en orina.

2.2.4. Instrucciones de recogida de especimenes

Los recipientes iran acompafiados siempre de las ingcciones escritas de recogid
del espécimen. La persona encargada de entregarlssra ademas responsable de
explicar, de forma oral, la forma correcta de recogr la orina hasta asegurarse d
que el paciente lo ha comprendido.

Resulta bastante habitual que se entreguen lopigeteés al paciente pero no las
instrucciones de recogida por escrito. Muchas vegede da una rapida y somera
explicacion verbal que en la mayoria de los casae@mmpleta y el paciente no llega a
ser consciente de la importancia que tiene pareseltado final la correcta recogida de
la orina.

El personal designado debera asumir la respordadbitie que el paciente comprenda
perfectamente las instrucciones de recogida pareu#d, se entregara junto con el
recipiente una hoja explicativa, disefiada por didratorio, muy gréfica y facilmente
comprensible (incluso para pacientes con bajo mwieliral o intelectual).

Este personal, dependa o no directamente del Labiaradebera estar perfectamente
instruido acerca del manejo de las tablas de cobilpddad de conservantes y las dietas
especiales que requieran determinados paramettebgra dedicar el tiempo necesario
a cada paciente para que entienda y colaborerendgida de la orina.

2.2.5. Recepcion y alicuotado de especimenes de orina

El responsable de recepcionar el espécimen recogigmr el paciente, deberg
obtener e identificar correctamente todas las aliatas de orina necesarias,
atendiendo a las indicaciones del Laboratorio Matda.

El Laboratorio Matriz establecera el nimero deualigs necesarias de cada orina en
funcién de las determinaciones solicitadas. El qeabk encargado de obtener las
alicuotas debe ser consciente de la obligatoriedklachomogeneizar el espécimen
original antes de proceder al alicuotado.

2.2.6. Transporte de especimenes 0 muestras desde logsRisExtraccion

Las orinas deberan trasladarse al centro de distribcion de muestras de
Laboratorio en las condiciones adecuadas de seguaid, tiempo y temperatura.
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2.2.6.1.Normativa sobre transporte de muestras jplaignostico

Cada vez es mas frecuente el traslado de muestrassp analisis entre lugares en
ocasiones muy distantes: dentro de un hospitalntrazede un centro de salud a un
hospital, de un laboratorio a otro, dentro de lama ciudad o a otra ciudad. Los medios
de transporte habituales son carretera y transpéram.

Las normativas especificas para el transporte destras clinicas para diagndstico,
tanto en el ambito nacional como en el internadjonaan encaminadas
fundamentalmente a la reduccion del riesgo de rnm@ién de enfermedades
infecciosas, todo ello sin menoscabo de la consEmwale los especimenes.

En términos generales, se recomienda que el treesgEa |0 mas rapido posible y, si es
necesario, en sistemas que mantengan la tempeeatecaada constante, de tal forma
que se asegure que el resultado obtenido es elanigre el de la muestra en el

momento de la obtencion.

La organizacion internacional que se ocupa de dskarlas disposiciones de tipo
técnico para el transporte de mercancias peligrexagpto los materiales radiactivos,
es el Comité de Expertos de la Organizacion deNasiones Unidas (ONU). Los
procedimientos son aplicables a todas las modagldeé transporte, y se publican en
las “Recomendaciones Relativas al Transporte de Meraané&leligrosas(Libro
Naranja)”.

Estas recomendaciones estan incluidas en las obgués desarrolladas por la Union
Postal Universal (UPU), la Organizacion Internaalomle Aviacion (OIAC), la
Asociacion Internacional de Transporte Aéreo (IATA) Comité de Transportes
Interiores (CTI) de la CEE y la Oficina Central pagl Transporte Internacional por
Ferrocarril (OCTI), entre otras. Por ejemplo, ell@fiopta las recomendaciones de la
ONU en el Acuerdo Europeo sobre el transporte internaciona thercancias
peligrosas por carreterADR).

De manera concomitante a la ADR, existia una Noffn@opea UNE-EN 829
“Sistemas de diagndstico in vitro. Envases paraagisporte de muestras meédicas y
bioldgicas. Requisitos, ensayague establecia recomendaciones para el transgerte
muestras de diagnostico. Dado que esta normatigaAPR se solapaban, en abril de
2005 fue abolida en el BOE.

Por otro lado, aunque no es una norma especifiteadsporte, la norma ISO 15189,
apartado 5.4.6.c), también refiere gek laboratorio debe asegurarse de que las
muestras se transporten al laboratorio de manera ga garantice la seguridad del
transportista, del publico en general y del labardd receptor, de acuerdo con los
requisitos reglamentarios nacionales, regionaldsaales

En la actualidad para el transporte por carretest vigente la ADR 2007que se
renueva cada dos anos.

En esta nueva version se define el término “espEwstomados de pacientes”: son los
materiales obtenidos directamente de pacientes itmsna animales. Incluyen, aunque
no se limitan, a excrementos, secreciones, sangue gomponentes, tejidos, y liquidos
titulares y los 6rganos transportados con finesnelestigacion, diagnostico, estudio,
tratamiento o prevencion.

Las sustancias infecciosas se agrupan en dos daigege transporte: Ay B.
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Categoria AMateria infecciosa que se transporta en una forme, @l exponerse a
ella, es capaz de causar una incapacidad permaneniea enfermedad mortal o
potencialmente mortal para otros seres humanosima@es sanos.

Las sustancias infecciosas que cumpliendo estiesios causan enfermedades en seres
humanos o tanto en ellos como en animales se adignal N° ONU 2814
«SUSTANCIA INFECCIOSA QUE AFECTA A LOS SERES HUMAMNBD. Las
sustancias infecciosas que causan enfermedadesa s@idmales se asignaran al N°
ONU 2900 «SUSTANCIA INFECCIOSA QUE AFECTA A LOS AMALES
anicamente»

La adscripcion a los numeros ONU 2814 o 2900 sarba los antecedentes médicos
conocidos del paciente o del animal del cual preckdsustancia, las condiciones

endémicas locales, los sintomas del paciente @amielal o el asesoramiento de un

especialista sobre el estado individual del paeiendel animal. Ademas, una sustancia
sobre la que haya dudas acerca de si cumple craviterios, se incluird por defecto en

la categoria A.

Categoria BiUna materia infecciosa que no cumple los critepasa su inclusion
en la categoria ASe asignaran al N° ONU 3373, son las denominadasT&RIA
BIOLOGICA, CATEGORIA B».

La ADR, siguiendo las recomendaciones de la OM&sifata las sustancias infecciosas
de categoria A en los grupos 2814, 2900 y las tdgoda B en el grupo 3373.

Las sustancias que pertenezcan a los grupos 2298@) para su transporte por todos
los medios por superficie, deberan cumplir com&ruccion de embalaje P620 y las del
grupo 3373 la P650.

Existe un tercer grupo de especimenes tomadosaienfes que por su bajo riesgo se
encuentran exentas, es decir, que no estan sajéassdisposiciones del ADR, a menos
gue cumplan los criterios para su inclusién en dtae:

Las sustancias que no contengan materias infescmsme, aunque contengan
microorganismos, éstos no sean patdgenos parares lsumanos o animales.

Tampoco las materias en que los patdégenos evergntnpresentes se hayan
neutralizado o inactivado de tal manera que norsgguoriesgos para la salud.

Las materias en cualquier concentracion de pat@&eoe estén a un nivel
idéntico al que se observa en la naturaleza (iotulos productos alimenticios
y las muestras de agua).

Las gotas de sangre seca, recogidas sobre un ahatesorbente, o las muestras
para deteccion de sangre en materias fecales.

La sangre y los componentes sanguineos recogidastiaasfusiones o para
preparacion de productos sanguineos utilizadosesftisiones o transplantes y
los tejidos y érganos destinados a transplantes.

Las muestras de seres humanos o animales que teresenriesgo minimo de
contener agentes patégenos.

Se deberan transportar en un envase/embalaje des@@daa evitar cualquier fuga y en
el que figure la indicacion “Muestra humana exemtaMuestra animal exenta”.

2.2.6.2.Instruccion de embalaje P650
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Este embalaje se emplea para las sustancias ONR @8¥ es al que pertenecen las
orinas.

Las caracteristicas basicas que deben reunir kisnsas de transportes segun la
instruccién P 650 de la ADR para el transportegaoretera son:

1. Los embalajes deberan ser suficientemente fuerb@so cpara resistir las
incidencias propias del transporte. Deberan eataidados y cerrados de forma
qgue en las condiciones normales de transporteg poosiuzcan roturas debidas a
vibraciones o0 a cambios de temperatura, de humedadoresion.

2. El embalaje/envase debera comprender al menosangsonentes:
a. Un recipiente primario
b. Un embalaje secundario y
c. Un embalaje/envase exterior o terciario
Uno de los dos compartimentos, el secundario &tetier, debera ser rigido.

3. Los recipientes primarios se embalaran en los skrios de forma tal que, en
las condiciones normales de transporte, no puedarperse, perforarse o
permitir la fuga de contenido al secundario. Losbal@mjes secundarios se
aseguraran en embalajes exteriores con un matamattiguador adecuado.
Cualquier fuga de contenido no comprometera lagiidad del material de
relleno del embalaje exterior.

4. El embalaje exterior debera llevar una marca quesistrd en un cuadrado
rotado un angulo de 45° (forma de diamante) cols ditaensiones minimas de
50 mm x 50 mm. El grosor de las lineas deberalsereaos de 2 mm. En su
interior contendra la inscripcion “UN3373” que sdéxil de ver y de leer.
Ademas llevard una leyenda junto al cuadrado quga:di'MATERIA
BIOLOGICA, CATEGORIA B”. La altura de las letradas cifras debera ser de
al menos 6 mm.

llustracién 1. Marca que debe aparecer en la partexterior del embalaje P650

MATERIA BIOLOGICA, CATEGORIA B

5. Al menos una de las superficies del contenedorriextelebera tener unas
dimensiones de 100 mm x 100 mm.

6. El bulto completo debera estar homologado y su@ezasayos frente a caidas
desde 1,2 m.

7. Para las materias liquidas como son las orinas,
a. Los recipientes primarios deberan ser estancos.
b. Los secundarios también deberan ser estancos.
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c. Si se colocan varios recipientes primarios fragdesl mismo embalaje
secundario, los recipientes primarios iran envgeltalividualmente o
separados de manera que se evite todo contaceoedios.

d. Se colocar4d material absorbente entre los recgseptimarios y el
embalaje secundario. Dicho material absorbente a@rd cantidad
suficiente para que pueda absorber la totalidadcdetenido de los
recipientes primarios.

e. El recipiente primario o el secundario deberanstigssin derrames una
presion interna de 95 kPa (0.95 bar).

8. Cuando varios embalajes se retnan en un sobregebatamarcas y leyendas
se deberan reproducir en el exterior del sobreaj@ale forma que sean
claramente visibles.

9. Las sustancias infecciosas adscritas al N° ONU 88i&3se embalen y marquen
de conformidad con la instruccibn P650, no regéeriotros requisitos de
transporte adicionales.

10.Los fabricantes de embalajes/envases y sus distoites deberan proporcionar
a la persona que prepara el embalaje/envase (monpkj, el paciente)
instrucciones claras acerca del modo correctoet@tlo y cerrarlo.

2.2.6.3.Volumen maximo de las alicuotas

La instruccion de embalaje P 650, no indica ninijdnite en cuanto a la capacidad de
los recipientes primarios para transportar mateligisidas. No obstante, a efectos
practicos, para evitar los riesgos asociados akprarte y manipulacion de grandes y
pesados recipientes llenos de orina, en el cassgecimenes de tiempo controlado, se
recomienda que se envien alicuotas correctamenmtedeneizadas e identificadas;
tantas como se establezca desde el LaboratoriozZiMertr funcion de los requerimientos
preanaliticos de las determinaciones solicitadas glo médico solicitante. Una
precaucion elemental que se debe tener en estos easla necesidad de anotar el
volumen total de la diuresis en los lugares pemte®e que se establezca: la misma
alicuota, una hoja de preanalitica, el volanteatieidn... etc.

Los PPORESs con un pequefio numero de muestrasrass ale tiempo controlado, con

el objeto de prevenir los errores tipicos asociadtss manipulacion por personal poco
entrenado, deberan valorar el riesgo / beneficeosypone transportar el recipiente con
toda la orina emitida durante las 24 horas, stuatar previamente.

2.2.6.4.Tiempo y Temperatura

Se recomienda que el transporte sea lo mas rapelble y en sistemas refrigerados o
neveras con control de temperatura.

En los ultimos tiempos estan apareciendo dispositigue controlan mediante
tecnologia GPS a tiempo real los trayectos realgaoor las muestras, asi como
sistemas de registros de temperatura con volcadatds informatizado e impresién de
gréficas de control.
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Figura 5. Sistema de registros de temperatura corolcado de datos informatizado.

Iméagenes cedidas pBD Diagnostics, Preanalytical Systems

2.2.7. Chequeo de muestras. Acondicionamiento o0 rechazomdestras.
Registro de Incidencias

El laboratorio debe determinar, una vez recibida lamuestra en el laboratorio, si
ésta cumple con los requisitos minimos imprescindis para ser procesada.

Cada laboratorio debera establecer y difundir preente a los servicios peticionarios
Sus propios requisitos de aceptacion y rechazouwsssinas.

Los requerimientos basicos para admitir una mu@stiayen entre otros, que el tipo de
espécimen sea el pertinente para el analisis wsal@i que esté correctamente
identificado, y que las condiciones de recogidagporte, preparacion y conservacion
de la muestra sean las adecuadas.

Por ejemplo, en el caso de las orinas de tiemptralado, una vez que las muestras
han llegado al Laboratorio, se medira el pH pardicoar que es el adecuado para los
parametros solicitados.

Para ciertos analitos, las alicuotas de orina modexr acondicionadaa posteriori
ajustando el pH una vez recepcionadas. Pero culasddeterminaciones solicitadas
exigen que el espécimen se recoja en unas detefasitndiciones de pH previas al
inicio de la recogida, y no se han cumplido, s&cgatd una nueva muestra explicando
el motivo del rechazo.

El laboratorio debe disponer de un sistema de tregike estas incidencias en el que
figure la muestra implicada, la persona que lapeoaa, el tipo de incidencia, la
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persona con la que se contacta del servicio satigty la resolucion de la incidencia: si
la muestra no se analiza o si finalmente se desigleprocesamiento y en qué
condiciones, etc.

2.2.8. Archivo temporal de orinas. Urinoteca

Se recomienda la creacion de un sistema de architemporal de orinas o Urinoteca
durante el tiempo estimado, en funcion del tipo denuestra y la estabilidad de los
analitos.

Las muestras que no se vayan a analizar inmediatamee conservaran en las
condiciones adecuadas establecidas. Ademas, emerdable mantener las alicuotas
conservadas un tiempo tras su procesamiento.

Dicho periodo de conservacion debe ser el méxineoggmantice la estabilidad de los

analitos de manera que ante la deteccion de uhegpnaldurante la fase analitica o en la
interpretacion de los resultados, éste pueda s&rignado recuperando la muestra para
un nuevo procesamiento o confirmacion con otrasdas.

Es recomendable guardar tanto las muestras aceptad® las rechazadas, aunque no
se vayan a analizar, para resolver posibles reciamesa posteriori

Las condiciones de conservacion las establecealabdratorio y dependeran del tipo
de muestra/peticion: temperatura ambiente, en ae@R-8°C, o congeladas a -20°C 6
a-70°C.

2.3. Actuaciones de mejora en los Puntos de Extraccion
2.3.1. Personal

En cada Laboratorio Matriz debera constar un Faculativo Especialista de Area
(FEA) responsable de Preanalitica y en cada PuntoedExtracciones, tanto
hospitalario como periférico, se designard un respsable de recogida de
especimenes y preparacion de las muestras.

Recomendamos la existencia de la figura del FEAomrsable de Preanalitica del

Laboratorio Matriz con dedicacion exclusiva o coniga con otras Secciones en

funcién de la organizacién del Servicio. Entre fwsciones deberan encontrarse el
control de las muestras y peticiones recibidasenddra todas las dudas y cuestiones
que se planteen relacionadas con la Preanalitit@sdauestras. Tendr4 capacidad para
establecer mecanismos que eviten la repeticioagmismas incidencias en el futuro.

Estara en contacto permanente, preferiblementeamiedcorreo electronico, con todos
los responsables asignados en los diferentes pulgosxtraccidn. Se encargara de
divulgar toda la informacion relacionada con lapairacion del paciente y la formacion
del personal implicado en la manipulacion de masstie Laboratorio con el objetivo
final de conseguir muestras de calidad.

Fuera del horario de trabajo habitual sera el Fativd de Guardia del Laboratorio el
que debera responder las dudas generadas.
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2.3.2. Infraestructuras

Los lugares donde se proceda a la extraccion y rgueon de especimenes deberdn
estar acondicionados para el efecto y dispondran das instalaciones y materiale$
necesarios.

Se recomienda que los Puntos de Extraccion dispodgasalas de espera adecuadas
con un numero de asientos suficiente en funcionndelero de extracciones diarias.
Otra recomendacion consiste en que en las zonastde y las salas de espera de
pacientes se cologuen posters, carteles y dispmsitiudiovisuales como pantallas de
video en los que se suministre informacion de n@neontinua, incidiendo
especialmente sobre la importancia de la calidadagdemuestras y solicitando la
colaboraciéon por parte del paciente en el cumphioiede los requerimientos
preanaliticos como ayuno, dieta, higiene,... etc.

También seria conveniente que los pacientes tuveceeso a la informacion mediante
folletos informativos, CDs, DVDs o accediendo adesas especificas para pacientes de
las paginas webs de los Laboratorios Clinicos.

La informacién suministrada no necesariamente d&banscribirse al Laboratorio de
Andlisis Clinicos, sino que puede ser una formaataunicacion institucional con el
usuario, instaurada en todo el centro sanitario.

2.3.3. Documentacion

Cada punto de extracciones tendra a su disposicibtna Guia de Preanalitica
actualizada en la que vendran perfectamente explidas todos los Procedimientos
Normalizados de Trabajo (PNTs) preanaliticos.

La Guia de Preanalitica podrd completarse con nrdoion adicional en forma de
posters, carteles, y formatos audiovisuales combsweideos, DVDs, CDs, etc.
localizados en lugares estratégicos para que bgMaersonal sanitario implicado.

Dicha Guia sera revisada y actualizada periodictang@or el responsable de la
Preanalitica del Laboratorio Matriz, introducierelinformando adecuadamente de las
ultimas modificaciones realizadas.
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Capitulo 3

ESPECIFICACIONES PREANALITICAS PARA LAS
DETERMINACIONES EN ORINA DE UNA MICCION

3.1. Determinaciones en orina de una micciéon

El mayor volumen de analisis de orina solicitados s Laboratorios Clinicos es e
andlisis del Sisteméatico de orina con Sedimento wmario y el Cultivo bacteriano.

Existen multitud de parametros susceptibles dazamaé en orina. En la actualidad, las
técnicas en orina que representan el mayor voludeetrabajo en los Laboratorios

Clinicos son el Sistematico de orina mediantentivéti-reactiva junto con el andlisis del

Sedimento urinario y los Urocultivos.

Como ya hemos comentado, algunos parametros seareakpecificamente en orina de
una miccion, preferiblemente la primera de la mafimomo son el Sistematico de
orina, el Cultivo microbiolégico o la deteccion datigenos bacterianos. Otros, sin
embargo, pueden (o incluso es la muestra de elgcdéterminarse en las segunda
orina de la mafiana como son los analitos implicadosl metabolismo éseo.

La mayoria de las determinaciones cuantitativasqudmicas en orina suelen
recomendarse sobre especimenes de tiempo contratadaoncreto 24 horas. La
recogida correcta de este tipo de espécimen peesentltiiud de problemas
preanaliticos y molestias para el paciente que ntamemos detalladamente en el
capitulo siguiente, llegando incluso a resultarasiple su recogida como es el caso de
pacientes pediatricos y otros sin control de exfést o enfermos en oligo-anuria. Por
tanto, en los ultimos tiempos, se esta evaluandpokibilidad de sustituir ciertas
determinaciones realizadas clasicamente en orirga deras por orina de una miccién
o incluso por complejos célculos matematicos obteia partir de determinaciones en
suero y variables demograficas y/o antropométricas.

En la tabla 2 proponemos una cartera de servi@sgd de técnicas en orina de una
miccion para los Laboratorios Clinicos de tamafodime En laboratorios mas
especializados, siguiendo criterios validados pocdmunidad cientifica internacional,
podran introducirse técnicas mas complejas y efipexide determinadas patologias.

3.2.Indicacioén de las determinaciones en orina de unaiotion

Se aconseja la instauracion de perfiles asi como faalizacion de pruebas de
confirmacién y/o ampliacion mediante test reflejosonsensuados con los servicios
clinicos solicitantes.

Como hemos dicho, una de las determinaciones pa dé una micciéon mas solicitadas
a los Laboratorios Clinicos son las de analisige8iatico de orina con Sedimento
urinario.
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Tabla 2 Determinaciones mas frecuentemente solicdas en orina de una miccién

" 2

P #$ % &

. 1o/ /*
#.12 .1 &

12: primera orina de la mafiana; 22: segunda odna thafiana

* En orina de 24 horas no se maneja habitualmdnteaente sino la excrecién total en funcién de la
diuresis
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El analisis sistematico de orina se solicita enciiiim de una gran variedad de
indicaciones, que incluyen:

Ayuda en el diagnéstico de enfermedades;

Cribados poblacionales a pacientes asintomatiamenfermedades congénitas o
hereditarias;

Seguimiento del progreso de enfermedades;
Control de la eficacia o complicaciones de losatraéntos;
Deteccion de enfermedades adquiridas en trabagmdutestriales asintomaticos.

3.3. Muestra adecuada

Se recomienda la recogida de la porcion media de faimera orina de la mafana,
tras lavado de genitales externos con jabon y posiar aclarado con abundante
agua, hasta eliminar los restos de jabon.

La orina es una fuente casi inagotable de inforémcino obstante, debido
fundamentalmente a los problemas preanaliticosrgnenos comentando presenta una
enorme variabilidad.

En general, se prefiere la primera orina de la mafgue presenta una mayor
osmolalidad lo cual refleja la capacidad del rifi@na concentrar la orina, al ser la mas
concentrada en elementos quimicos como nitritosoyfoes como leucocitos, cilindros,
bacterias... etc., se optimiza el rendimiento diggno de las pruebas de Laboratorio,
tanto bioquimicas como microbioldgicas. Otra ventgje presenta la primera orina de
la mafiana es que esta sometida en menor medidaveaaenes debidas a la dieta,
actividad fisica y posturales. Es especialmentedtel aislamiento de micobacterias.

No se recomienda el analisis de orinas aleatoresém emitidas, salvo en
circunstancias especiales como pueden ser andlgéstes o determinadas patologias
en las que sea recomendable el estudio microsc@gtenido de elementos formes
como morfologia de eritrocitos, cilindros, célulastc.

Excepcionalmente, como es en el estudio del mesabol 6seo, se recomienda la
segunda orina de la mafiana recogida sobre las horése.

Por otro lado, tradicionalmente, sélo se exigilawddo de genitales externos previo a la
recogida del espécimen en el caso de que se addicitiltivo microbioldgico pero, se ha
demostrado que las orinas mal recogidas, con abtexlaélulas de descamacion, dan
lugar, ademés de a cultivos contaminados, a fabsxsitivos en los estudios del
Sistemético de oriffa Por tanto, recomendamos que, incluso cuando nsokeite
cultivo microbioldgico, se recoja la porcion medmla miccion tras lavado de genitales
externos con jabon y aclarado posterior con abuedagua para evitar que la orina se
contamine con restos de jabon, que afectaria andetelos parametros bioquimicos
como pH, o microbiolégicos inhibiendo el crecimede ciertas bacterias.

En el caso de pacientes pediatricos o recién nacg#odeben utilizar bolsas colectoras
con adhesivos hipoalergénicos que se cambiaran @&daminutos para evitar
contaminaciones.

Péagina 28 de 70



En cuanto al volumen de orina, el minimo estimade permite realizar el analisis
bioquimico més el microscopico suele considerante & y 12 mL. Excepcionalmente,
se pueden admitir y procesar volumenes de orinarasren el caso de especimenes de
nifos o pacientes con oligo-anuria. Pero, si habgre hacer el Sedimento urinario,
debera tenerse muy en cuenta el volumen del queige y al que se llega tras la
decantacién, para valorar el factor de concentracio

El cultivo bacteriano de orina, tanto aerobio coamaerobio, necesita una cantidad
minima de orina, recomendamos un volumen de 0,5-3im.embargo, el cultivo de

orina para la investigacion de hongos, micobacedavirus necesita un volumen
aproximado de 20-50mL de muestra.

3.4.Contenedores e Instrucciones para la recogida deioa

Se recomienda el empleo de contenedores limpios, beca ancha y con tapa dé
rosca de doble cierre de seguridad. Recomendamos .o de contenedores co
dispositivos de transferencia a tubos por sistemaedvacio. Los recipientes d¢
especimenes para cultivo microbioldgico deberan sebligatoriamente estériles.

PO—= D

Los recipientes necesarios para la recogida deespecimenes de orina se deben
proporcionar gratuitamente. Dichos contenedoregrdebir acompafiados de una hoja
de instrucciones muy gréfica, con ilustracione® permitan una comprension facil por

parte del paciente.

Se debe dar todo tipo de facilidades al pacieni¢arelole al maximo que tenga que
manipular la orina.

Consideramos utiles los contenedores con dispositie transferencia a tubos de
recogida por sistema de vacio; éstos presentan rosa®e ventajas en cuanto a la
facilidad de manejo ya que permiten el llenadoaai¢sis alicuotas como sean necesarios
de forma facil, rapida e higiénica; evitando riesgle derramamiento, contaminacion,
olores, exposiciones accidentales a la orina cpelaro de contagios, etc.

3.5. Condiciones de recepcion de especimenes

El personal encargado de recepcionar el espécimerlibra obtener las alicuotas
necesarias, previo mezclado y homogeneizado adecaoadke la orina, atendiendo g
las instrucciones de manipulacion indicadas por élaboratorio Matriz.

El paciente acudira al punto de Extraccion conspEeimen recogido en el contenedor
pertinente.

El personal que recepciona el espécimen de oremhbmogeneizarlo suficientemente,
y atendiendo a las determinaciones solicitadas|dormulario de peticion, debera

identificar y obtener las alicuotas adecuadas \artap correctamente segun las
indicaciones establecidas por el Laboratorio Magnzcuanto a tipo de tubo, volumen
de llenado y color del tapon.
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Las etiquetas deberan ponerse en los tubos, nundasetapones y en la posicion
adecuada indicada por el laboratorio de acuerdo lken necesidades de los
autoanalizadores.

Existen en el mercado diferentes formatos de tylama alicuotas en los que varia el
color del tapon o de la etiqueta, la forma del fodél tubo, cénico o redondeado... etc.
Este sistema de clasificacion permite una rapidariblicion de los tubos en el
laboratorio.

Si el contenedor entregado dispone de dispositigotrdnsferencia, bastara con
introducir uno a uno los tubos para alicuotas elggr pertinente y esperar a que se
llenen por vacio.

Figura 6. Manipulacién del frasco de orina con vaci.

Fotografia cedida por BD Diagnostics, Preanalyt®ystems

3.6. Transporte de las muestras al Laboratorio
3.6.1. Refrigeracion con control de tiempo y terapga

El transporte de las muestras se realizara en el mer tiempo posible y, aplicando
la normativa vigente en Espafia (ADR 2007). Recomearhos el transporte en
sistemas herméticos y refrigerados con dispositivoge control de tiempo y
temperatura.

Como ya hemos indicado, el transporte se recomigndasea lo mas rapido posible
hasta el Laboratorio y cumpliendo los requerimisréspecificos europeos en cuanto al
embalaje y transporte de muestras clinfqagr 2.2.6).

En el caso de orinas a las que se solicite cuhinerobioldgico o cuando el analisis
bioquimico se vaya a retrasar mas de dos horasy cmorre en las muestras de los
PPOREs, que en algunos casos distan mas de 100 elnmlwbratorio, deberan
transportarse y mantenerse refrigerados (2-8°G)egrras con control de temperatura
hasta el momento del analisis. Los retrasos ysébthial de la temperatura deberan estar
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documentados, asi como las medidas adoptadas @mleadteracion de las normas de
transporte.

La refrigeracion es adecuada para la mayoria de paoemtes quimicos Yy

microbiolégicos aunque pueden provocar la preapitade uratos amorfos o fosfatos,
que oscurecen el campo del microscopio y dificuldavisualizacion al microscopio del

Sedimento urinario. No existe consenso acerca idelpp de refrigeracibon como

sistema de conservacion ya que varia para caddeaulos constituyentes de la orina.

3.6.2. Sistemas comerciales de conservacion da oon sustancias quimicas

En general, para la determinacion de parametros quiicos en orina de una
miccién, no se recomienda el empleo de conservantgaimicos. En las orinas
destinadas a cultivo bacteriano puede valorarse @iso de conservantes, en cuyo
caso no haria falta refrigerar las muestras duranteel transporte y manipulacion
previa a la siembra.

Existen en el mercado sistemas de conservacionrida que contienen sustancias
quimicas cuya funcién principal es la inhibiciér deecimiento bacteriarid®. En los
altimos afios, se esta extendiendo su uso ya qu@tpda conservacion a temperatura
ambiente de las muestras para cultivo bacteriano.

Cuando el andlisis solicitado sea el Sistematicorilga (Tira multi-reactiva), no se
recomienda el empleo de conservantes quimicos ciates ya que, estos sistemas
pueden resultar Utiles para algunos componente® meesentan limitaciones
importantes en otros pardmetros tales como el [aHlensidad.

Antes de ser introducidos deben ser evaluadosptaaes por el Laboratorio Matriz.

3.7.Estabilidad de las muestras de orina de una miccion

Idealmente, tanto para el Sistematico como para &edimento y el Urocultivo, la
muestra debe procesarse en las dos horas posteriora la recogida para evitar e
deterioro de elementos quimicos o formes asi commdparicion de artefactos tales
como cristales o la multiplicacion de bacterias. @ando no sea posible cumplir lo$
tiempos, se recomienda refrigerar la muestra y ateperarla antes de proceder a su
analisis.

En cuanto a la estabilidad de los diferentes asatie la orina, es sabido que algunos
parametros quimicos son especialmente inestableso cta bilirrubina y el
urobilindgeno ya que son fotosensibles y deberegesse de la luz. Las bacterias, que a
temperatura ambiente se multiplican constantemem@abolizan la glucosa
modificando el pH. Otros metabolitos tienden a farncristales a pH fisiologico
(calcio, oxalato, acido urico) o se descomponemncsise conservan adecuadamente
(glucosa, urea, citrato). Los elementos formesgmtes en la orina son relativamente
estables, excepto en determinadas situaciones @mas muy diluidas (densidad
menor de 1010 u osmolalidad inferior a 300 mOsm¢kgpn pH alcalino (mayor a 7)
en las que cilindros, eritrocitos, y leucocitos sspecialmente susceptibles a la lisis. Se
ha constatado que el parametro que mas se deteooral tiempo son los hematies, lo
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que puede originar informes falsos con hematiesaiscos o falsos negativos en
hematuria si se produce la lisis total, pero elorele elementos formes se mantienen
aceptablemente conservados a temperatura ambignatetel mas de 24 horas

Tradicionalmente, tanto para el Sistematico deaociomo para el Sedimento urinario y
el Urocultivo, se ha recomendado que la muestra debla primera orina de la mafiana
y que debe procesarse antes de que transcurrdmoissdesde que la orina fue emitida.

Estos dos requerimientos suelen excluirse mutuamentjue es poco probable que un
espécimen emitido y recogido por el paciente, emasa, en el momento en que se
levanta, pueda ser llevado, entregado, alicuoidéatificado, transportado, clasificado,
distribuido y analizado en tan corto periodo denfie. Mas aun cuando se trate de
PPOREs muy alejados del Laboratorio Matriz.

Para la mayoria de los parametros urinarios, lwastda refrigeracion para aumentar la
estabilidad de las muestras y, sOlo en situacierespcionales, se requerira el empleo
de conservantes quimicos o incluso la congelacion.

3.8. Criterios de rechazo de especimenes. Registro deithencias

El Laboratorio Matriz debera establecer sus propioscriterios de rechazo de
especimenes de orina. Al mismo tiempo, mantendrd umgistro de incidencias €
implantard soluciones definitivas que eviten su regticion.

Todos los laboratorios deberan exigir los requeninitis universales de identificacion,
adecuacion a las pruebas solicitadas y transporteagipulacion correctas de las
muestras.

Se deberan descartar los especimenes de bajadcatideo son aquellos que presenten
alteraciones macroscopicas o microscopicas ingdastie contaminacion genital / anal:
abundantes células de descamacion, células “dibbeds vegetales, etc., en cuyo caso
la presencia de leucocitos o bacterias no indiac@saiamente infeccién del tracto
urinario (ITU). Igualmente, el hallazgo de protegiauen una muestra de orina con
espermatozoides no debe valorarse.

Los motivos de rechazo de muestras deben adveetirssl informe y anotarse en el
Libro de Incidencias.

El FEA responsable de la Preanalitica debera aeonet soluciones que considere
oportunas para evitar que se reproduzcan los srrore

3.9. Establecimiento de tamices. Test reflejos y pruebake confirmacion

Los criterios para realizar analisis adicionales dest reflejos en las muestras d
orina debe establecerlos cada Laboratorio, de manar consensuada con lo
servicios peticionarios, basandose en la poblacidate pacientes especificos con el
objeto de minimizar el informe de resultados falsgstanto positivos como
negativos.

(B

Cualquier andlisis de laboratorio, y especialmésdepruebas de cribado realizadas en
muchos casos en poblacién sana, son una fuenteuttduch de falsos positivos y
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negativos. En muchas ocasiones, estos resultadosatos estan ocasionados por un
incorrecto procedimiento de recoleccion del espéninpudiendo desencadenar una
secuencia de pruebas diagnosticas complementar&as muchos casos tratamientos
antibioticos innecesarios que sélo conducen a dagus paciente, a incrementar el
gasto farmacéutico y de laboratorio y a aumengardsistencias a los antimicrobianos.

En algunas Areas de Salud, tanto publicas comagiais, se ha admitido que sea el
personal de Consultas quienes realicen los Sisimysale orina mediante Tiras multi-

reactivas. Esta técnica analitica, aparentememteillse estd sometida a multitud de

errores e interferencias, tanto preanaliticas canaditicas®™*®

A la hora de instaurar este procedimiento de matesaentralizada, es decir, fuera de
los Laboratorios Clinicos, se debe tener en cugméala lectura manual (visual) de la
Tira de orina entrafa ciertos riesgos:

1. Relacionados con la calidad de la muestra: nunda @simera orina de la
mafiana (mas concentrada) ya que normalmente enpadrina a cualquier
hora en el propio centro de salud y ademas no @unmgl requerimientos
basicos exigibles de higiene previa a la recolecdel espécimen.

2. Relacionados con el entrenamiento técnico del patsque realiza la prueba:
el personal encargado de interpretar los resultddda tira debe conocer los
tiempos de lectura de los diferentes parametrogugaa veces son distintos.
Desgraciadamente, este personal casi nunca edlificada y ni siquiera
entrenado, especialmente en los periodos vacaempal los que se cubren los
puestos de trabajo con personal con poca expeaienceste terreno.

La ampliacion de los analisis mediante test reflgjgoruebas de confirmacion debera
estar basada en la evaluacién del conocimientosyekiudios publicados (medicina
basada en la evidencia), asi como el tipo de pdlade pacientes y la tecnologia
disponible.

Las pruebas de confirmacion mas frecuentementeeati@é en orinas de una miccion
pueden ser técnicas microscopicas, quimicas, matégicas y citologicas.

3.9.1. Técnicas de confirmacion microscépicas

Habitualmente, se realizan analisis microscopices Sledimento urinario en las
siguientes situaciones:

Cuando se obtiene algun resultado fisico-quimicorraal en la Tira
reactiva;

Si el paciente presenta sintomas de una patolegé& o del tracto urinario;

Como control de la evolucion de una patologia rendel tracto urinario
eferente;

Cuando lo determina el Laboratorio mediante prdto¢por ej. en analisis
urgentes de orina, en pacientes inmunosuprimidognarazadas, en pacientes
pediatricos... etc.)

El coste-eficacia del analisis microscopico deriaaocon resultados normales fisico-
guimicos se ha cuestionado. Numerosos trabajosrsmglia conveniencia de realizar el
analisis del Sedimento microscopico exclusivameatao prueba de confirmacion ante
resultados anormales en determinados parametr&@isieatico de orifa
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Por tanto, en la mayoria de los Laboratorios Ghisicespecialmente en analisis
programados, cuando se procesan muestras de orinantradas como es la primera de
la mafiana, se han establecido tamices para Sedimenario, de tal forma que ante un

resultado anémalo en la tira reactiva para Hemaltiescocitos, Proteinas, Nitritos (y

en ocasiones pH y/o Glucosa), se afiade el andéisBedimento urinart6®>

En los analisis urgentes, en los que se procesastrag en muchos casos diluidas, los
tamices para sedimento, en caso de existir, siggempoco restrictivos admitiéndose
mMAas muestras para Sedimento urinario.

La mayoria de los Sedimentos microscéopicos sezesalen montajes humedos en
campo brillante. Las tinciones supravitales himexmtano la de Sternheimer Malbin
(cristal violeta y safranina O) y la de azul deutdiha al 0.5% ayudan en la
identificacién de células y cilindros.

El microscopio de contraste de fases facilita lanidicacion de determinados
elementos en el Sedimento. La microscopia de pakkidn se recomienda para la
identificacion de lipidos y cristales.

3.9.2. Técnicas de confirmacion quimicas

Las pruebas confirmatorias de los test quimicosatieh la misma sustancia con igual o
mayor sensibilidad y/o especificidad, o empleanmg@aacion o metodologia distinta.

Sobre esta base, es relativamente frecuente quaoaldaboratorios establezcan test
reflejos de tal forma que, ante un resultado seamitiativo alterado en la tira de orina
en alguna determinacion bioquimica, como puedePseteinas, se desencadene una
secuencia de andlisis adicionales sobre el mismpécesen (en algunos casos con
ayuda de sistemas expeffdson el objeto de cuantificar con exactitud dipasametro

u otros relacionados y asi determinar el origebgite de dicha Proteinuria.

Siguiendo con el ejemplo de las proteinas, debdemes en cuenta que la presencia de
Proteinas en una orina aislada puede deberse #uchale causas, en muchos casos no
relacionadas con ninguna alteracion de la funcélr Es relativamente frecuente, que

dicha Proteinuria sea debido a una ITU y en otcasiones sea la consecuencia de una
incorrecta técnica en la recogida de la orinag@gpmente en las mujeres, que da lugar
a que se contamine el espécimen con secreciongmkesydando resultados falsamente

positivos para Proteinas en la Tira reactiva.

Por otro lado, en principio, la orina de una mioci el mejor espécimen para valorar
de manera fiable la funcién renal. Consideramos sgré&a mas conveniente que, una
vez el médico reciba los resultados semicuantdatiel analisis sistematico de orina,
valore la necesidad de solicitar la determinacidm guantificacion de parametros

especificos adicionales en otros especimenes dbtepbsteriormente y en condiciones
Optimas, ya sean determinaciones en orina de uoeadnio en orina de 24 horas, en
funcién de la orientacién diagndstica.

3.9.3. Técnicas de confirmacion microbiolégicas

En algunos laboratorios, los estudios microbioldgison pruebas de confirmacion para
las infecciones de tracto urinario, y se realizatiusivamente a aquellos especimenes
cuyo analisis sistematico de la orina presentaltestas alterados para Leucocito-
esterasa, Nitritos, Hematies, Proteinas, Glucasph/
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En los casos en los que existen factores de riewlge como diabetes, embarazo,
inmunodepresion, reflujo urinario, litiasis infa@j se recomienda que se soliciten
cultivos de orina, independientemente de los radaft del sistematico de orina ya que
las bacteriurias asintomaticas en estos gruposadernies pueden tener implicaciones
terapéuticas >

Aparte del Urocultivo, disponemos de otras prueldas laboratorio, facilmente
asequibles, que ayudan en gran medida al diagoaitida infeccion de orina como es
la tincién de Grarf®® Algunos laboratorios tienen protocolizado la izsafién de
tincion de Gram en orina en determinados gruposasentes como lactantes o
pacientes con factores de riesgo como son los @peraroldgicos o aquellos que
presenten una extrema gravedad.

La combinacién del Sedimento urinario junto a lmaitefiida por el método de Gram,
puede competir por su simplicidad y eficacia cangs sofisticadas técnicas que estan
apareciendo en el mercdo (bioluminiscencia, fotometria, bioimpedometria,
microcalorimetria, radiometria,... etc.) qeélo se justifican cuando el nimero de
muestras a procesar es tan elevado que el tiengpdaheria emplearse para la tincién e
investigacion microscopica supera la capacidaddaatel laboratorio.

3.9.4. Técnicas de confirmacion citoldgicas

La citologia convencional de orina y los andlisiediagnésticos pueden emplearse
como pruebas confirmatorias cuando el andlisis asg@pico indica anormalidades
como inflamacion, infecciobn o células de caractieds neoplasicas. La imagen por
citometria y la tincion de Feulgen para el DNA peredener valor como tincion
confirmatoria de neoplasia urotelial, asi comanlasvas técnicas moleculares de acidos
nucléicos. Estos estudios citoldgicos se sueldizagan los Laboratorios de Anatomia
Patologica que normalmente son Servicios indepateiede los Laboratorios de
Analisis Clinicos.

3.10. Estandarizacion de Sedimento urinario

Los laboratorios deben considerar el uso de sistemaomerciales estandarizados
para la realizacion de los Sedimentos.

3.10.1. Sedimentos urinarios manuales

El analisis de Sedimento urinario manual y micrpgam proporciona informacion
esencial al clinico sobre el estado de la enferchddaun paciente. Esta técnica manual
presenta falta de precision y una gran variabiliswdrobservador. Para evitar en lo
posible esta carencia se debe tratar de homogenesztactores que afecten mas a la
reproductibilidad de la técnica, como son:

Volumen de orina: se recomienda partir siemprentiesmo volumen de orina, 10
mL aproximadamente;

Tiempo de centrifugacion: 2-5 minutos;
Fuerza centrifuga de 450 g (equivalente a 1500;rpm)
g =11.18 * r * (V/ 10009
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V =rpm; r =radio de la cabeza exterior de la ¢efuga

Factor de concentracién del sedimento: 1:10; 1:82,1dependiendo del volumen
inicial y final de orina tras la decantacion;

Camaras de recuento: se desaconseja el em;ﬂeortde gocubres. Es preferible
utilizar camaras calibradas disponibles en el nueréz>

Volumen de sedimento a examinar: varia segun lacid@d de la camara
calibrada;

Reposo del sedimento en las camaras: 1 minuto;
Observacion microscopica de al menos 10 campow (1&x como 40x);

Formato de informe: expresar los recuentos porada@s de volumen en lugar de
por campo de alto o bajo poder de resolucion.

3.10.2. Sedimentos urinarios automatizados

Una alternativa a los Sedimentos microscopicos lesngpleo de instrumentos
automaticos o semiautomaticos que proporcionan magproductibilidad que el
meétodo microscopico manual, aunque también tienstimitaciones.

Estos sistemas identifican y procesan tubos prosaté muestra con codigos de barras
en gradillas, mezclando, aspirando la muestra lzamaola automaticamente asi como

transfiriendo los resultados al SIL. Estos sistealmsinan en gran parte la subjetividad

y ahorran gran parte del tiempo requerido paraguegpinterpretar e informar imagenes

microscoépicas de manera manual.

Actualmente en el mercado existen dos lineas tégiuals diferentes:

iQ200 de IRIS Diagnéstica (distribuido en Espafia [zasa): basada en el
analisis de imagenes digitales y en el reconocitnigmrecuento automatico de
particulas (APR). Las particulas de orina conteniedia 2 L de muestra, se

disponen en una célula de flujo planar, la cuabrsenta hidrodinamicamente
frente al foco de un objetivo de microscopio cofficgente resolucién para

distinguir entre Hematies y Leucocitos y enfocéindios y células epiteliales

entre otros elementos contenidos en la muestra. ddnsara digital de 1.3

megapixels, captura 500 campos micrométricos de@@con una resolucion

de 0,68 micrometros. En cada plano, se aislan inesgadividualizadas de cada
particula.

El software APR utiliza detalles como tamano, farm@ntraste y textura, para
clasificar cada imagen en una de las 12 categaoléaparticulas: Hematies,
Leucocitos, Leucocitos aglutinados, Cilindros lma$i, Cilindros patoldgicos,

Células epiteliales escamosas, Células epitelialesescamosas, Bacterias,
Levaduras, Cristales, Moco y Espermatozoides. Laceatracion de cada
particula se calcula por medio del nimero de imégesscaneadas en un
volumen definido de muestra.

Citbmetro de Flujo Sysmex-UF100 (distribuido en &%p por Roche
Diagnéstics S.L.): se fundamenta en la clasifiaagférecuento de particulas
presentes en la orina previamente tefiida con dasactes (Fenantridina con
apetencia por los acidos nucléicos, y Carbociardoa afinidad por los
fosfolipidos de las membranas celulares y las mitddas). Tras el recuento de

Péagina 36 de 70



las particulas por medio de las variaciones demnpetdancia (resistencia
eléctrica), en la cAmara de medicion incide undeaiuz de un laser de Argon,
que provoca que las particulas iluminadas se cdawieen emisores de luz
dispersa y luz fluorescente.

Los resultados son analizados por un microprocesgde cuantifica por
microlitro el numero de Hematies, Leucocitos, Citos hialinos, Células
epiteliales y Bacterias; informa de la presenciacdstales, Cilindros con
inclusiones, Células redondas y pequefas (tubulgrekel epitelio renal),
Espermatozoides y Levaduras asi como de la presedei Hematies
microciticos.
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Capitulo 4

ESPECIFICACIONES PREANALITICAS PARA CUANTIFICACION
DE METABOLITOS EN ORINA DE TIEMPO CONTROLADO

4.1. Determinaciones en orina de tiempo controlado

Debido al caracter intermitente de la excrecion ddeterminados solutos en orina a
lo largo del dia, para muchos metabolitos, s6lo s@nsidera aceptable las orinas
recogidas durante un periodo no inferior a 24 horason el objeto de obtener ur
espécimen homogéneo y representativo de lo excretea lo largo de un dia.

Las determinaciones en orina de tiempo controladegmtan una elevada variabilidad
debido a los mdultiples problemas preanaliticossgiplantean, tanto durante la recogida
por parte del paciente como los relacionados cestibilidad de los analitos en orina.

Figura 7. Influencia cronobioldgica lineal y ciclia

Fuente: “Muestras: Del Paciente al Laboratorio”

Por tanto, solo se recomienda el procesamientasspecénenes de orina de 24 horas
para aquellos metabolitos cuya excrecion en oninsea constante a lo largo del dia, no
exista otra prueba alternativa mas fiable que $éitsya y cuando se esté seguro de que
el paciente va a colaborar en la recogida.

4.2.Indicacion de las pruebas en orina de tiempo conttado

Se recomienda que cada laboratorio establezca deteinados perfiles de pruebas
en orina para el diagndéstico y seguimiento de aguas patologias mas frecuentes en
las que la orina adquiera un protagonismo especial.
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Estos perfiles deberan hacerse de forma indivighaoal parte de cada Laboratorio
mediante consenso con sus clinicos ya que el gduodpital condicionara el alcance y
la complejidad de los estudios a realizar.

Ciertas patologias admiten la protocolizacién dedstudios en orina como son, entre
otros:

Evaluacién metabdlico-mineral del paciente coadis urinaria;
Hipertension arterial resistente al tratamiento;
Diabetes mellitus;

Insuficiencia Renal.

4.3. Especimenes de orina de tiempo controlado adecuados

Recomendamos el andlisis de especimenes de orineoggdos durante un periodo
estricto de 24 horas. Excepcionalmente, se puedenmnaitir otros tiempos de
recogida para aquellos parametros en los que se lamyevaluado su validez
suficientemente.

No se considera aceptable separar ninguna porciénug deba incluirse en e
espécimen de 24 horas para realizar otros analisis.

La recogida de orina de 24 horas es un procedimitil y nada cruento pero muy
engorroso ya que supone estar durante un dia greadiente de un recipiente.

De hecho, en los ultimos tiempos se estdn haciesgloerzos por eliminar las
determinaciones en orina de tiempo controlado ¥itairkas por indices de excrecion
referidos a creatinina urinaria en orinas de ureidin, por ejemplo: Microalbuminuria,
Calciuria o Amilasuria, entre otrds° Otro ejemplo son los intentos por sustituir el
Aclaramiento de creatinina por determinacionescaéricomo la cistatina ‘€ o
complejas formulas matematicas como las de la M@PROdification of Diet in Renal
Disease) o la de Cockcroft-Gault que reflejan de manera at@stada para la mayoria
de pacientes la tasa de filtracion glomerular. gareas de estas formulas intervienen
ademés de determinaciones en suero de Creatinlbdmia y Urea, otros factores
antropometricos como peso o superficie corporahnaateristicas demograficas tales
como sexo, edad e incluso r&z&

Por tanto, recomendamos el procesamiento excludé/alicuotas pertenecientes a
especimenes recogidos estrictamente durante 24, lsimedescartar ninguna porcién de
la misma.

4.4.Problemas en la gestion de citas de las solicitudele orinas de tiempo
controlado

El laboratorio deberia tener la voluntad y la capamad de establecer mecanismos
para evitar las incidencias en la gestion de citgganteando soluciones definitivas
razonables a cada problema. Los programas de petiti electronica pueden ser
una herramienta muy Util a tener en cuenta.
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Los médicos peticionarios tienden a solicitar nwdtide pruebas en un mismo volante
sin tener en cuenta que en muchas ocasiones seregquliferentes especimenes,
recogidos en condiciones incompatibles entre eflingiempo y forma.

Citamos los problemas mas habituales con los gseenoontramos en las areas de
Preanalitica de los Laboratorios Clinicos:

El médico peticionario solicita, para el mismo di@ |a cita, determinaciones en
orina de 24 horas a la vez que otros analisis emaoide una miccion, por
ejemplo, Aclaramiento de Creatinina mas Sistematido para Cultivo
bacteriano.

En muchos laboratorios se asume el error de quase nada por descartar una parte de
la orina, sin embargo esta practica no es corggcgue, en algunos casos, esta porcion
puede ser la mas concentrada en el constituyerdengs interesa cuantificar. Una
posible solucidbn a esta situacion es modificar mc@dimiento de recogida de
especimenes de orina de 24 horas (ver Procedinaéiatoativo).

Proponemos dos procedimientos de recogida de deir2d horas:

Procedimiento tradicional

Habitualmente, se recomienda que la recogida geicasen de orina de 24 horas se
inicie al levantarse por la mafana el dia antexilar cita en el Laboratorio. Esa primera
orina se descartara en el WC y a partir de ese miomna@urante las 24 horas siguientes,
el paciente debera ir recogiendo toda la orinaidangn el contenedor, incluyendo la

primera orina de la mafiana del dia de la cita dmalebratorio. Para la recogida, puede
ayudarse de un orinal de plastico que faciliteradvase al contenedor. Este orinal se
aclarard con abundante agua tras cada miccién.elde dmplearse lejia ni jabén. El

contenedor con la orina se mantendra en un lugarcdr preferiblemente la nevera,

durante todo el periodo que dure la recogida qet@men.

Los orinales metalicos no son adecuados, especi@msi se ha solicitado la
cuantificacion de metales pesados.

Este procedimiento hace incompatible la entregal emismo dia de la cita, de orina de
24 horas junto con la primera orina de la mafana.

Procedimiento alternativo

Este sistema permite compatibilizar, en la misne & entrega de ambos especimenes
(24 horas y primera orina de la manana) y, deresto, evitar al paciente la molestia
de tenerse que desplazar dos dias distintos al R@REentregar las dos orinas.

Consiste en iniciar la recogida de la orina de @ en cualquier momento dos dias
antes de la fecha de la cita, por ejemplo, al acest Justo antes de irse a la cama, el
paciente orinara directamente en el WC y anotahéia exacta en el recipiente o en la
hoja de instrucciones. A partir de ese momentadarada recogida completa de la orina
durante 24 horas. Al dia siguiente al acostarsactamente a la misma hora en que se
inicié la recogida el dia anterior, el pacientenaréa por ultima vez incluyendo esta
porcion sobre el contenedor de 24 horas. Es muyrigupte que la orina se mantenga
refrigerada durante todo el periodo de tiempo gaesturra hasta la salida de su casa
para la entrega en el PORE.
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A la mafana siguiente, es decir, el dia de laasital Laboratorio, al levantarse de la
cama, recogeria la orina de una miccion siguiend@recedimiento habitual de
“porcion media de la primera orina de la mafarses, kivado de genitales externos”.

Solicitud de determinaciones en orina de tiempotrotado que requieren
obligatoriamente la presencia de un conservante&ipral inicio de la recogida,
junto a la peticién de cuantificacion de otros nietitos que se deterioran ante
la presencia de esta sustancia estabilizadora.

Si el médico solicita la cuantificacion de compdesnque requieren condiciones de
recogida incompatibles, aunque pueda resultar go pmwdémodo para el paciente, sera
necesario establecer diferentes dias de cita rewdgicada vez un espécimen diferente
Optimo para cada prueba o grupo de pruebas (Fig. 8)

Figura 8. Esquema simplificado de desdoblamiento dgtas

El personal encargado de adjudicar la Cita podmdtacocon sencillos programas
informaticos que faciliten la citacion y por supieel®s sistemas de peticidn electronica
deberan contemplar todos los requerimientos qu@arexos distintos metabolitos

cuantificables en orina.

4.5. Materiales y equipamiento para la recogida de espiunenes de orina de
tiempo controlado

4.5.1. Contenedores
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Se recomienda el empleo de contenedores de plastittoboca ancha con capacida:
para tres litros, enrasados con exactitud, con cieg de seguridad y dispositivo de
transferencia a tubos de recogida de orina por sisina de vacio. Los requisitos d
opacidad y color topacio deben cumplirse al menosiando sean necesarios.

D

Los recipientes y conservantes que proceda utpiaea la recogida de orina de 24 horas
los debe proporcionar el centro sanitario de mageatuita. Se recomienda que sea el
personal que cita al paciente quien los entregui® joon unas instrucciones escritas y
apoyo oral, asegurandose del correcto entendimpotparte del paciente.

Los envases deben cumplir los siguientes requisitos

Tener boca ancha, lo cual facilita el trasvasead&iha desde el orinal o recipiente
de recogida;

Capacidad para contener tres litros de orina, de e®do la mayoria de las
recolecciones de orina de 24 horas podrian reséizan un Unico recipiente con la
consiguiente ventaja de evitar recogidas incomgletasi como facilitar la
homogeneizacion y en general la manipulacion pendo un flujo de trabajo mas agil;

Poseer una escala de graduacion exacta que fdailiteedida del volumen. Esta
carencia ha propiciado que ciertos laboratoriasnando el error de no tener en cuenta
la densidad, hayan optado por pesar los recipiemteda orina, una vez tarados, y asi
evitar la molestia de tener que medir el volumealtde orina en probetas que aportan
mayor exactitud pero requieren una considerableipukation, con los consiguientes
riesgos de derramamiento, asi como la necesiddchblajar en campanas extractoras
para evitar los malos olores;

Deben tener tapa de rosca con cierre de seguridesd qvitar derramamientos
durante la manipulacién y el transporte;

En el caso de contener algun producto téxico oosayd como conservante, se
debe reflejar en una etiqueta con los simbolosnatéonales adecuados;

Cuando el analito que se quiere cuantificar esilsiena la luz, como es el caso de
Porfirinas, es preceptivo el empleo de recipienfescos y de color topacio;

Se recomienda el uso de dispositivos de transferemediante vacio ya que
facilitan la obtencion de alicuotas de una fornmapla y segura para la persona que
manipula las muestras.

4.5.2. Refrigeraciéon del espécimen durante la recogida

La mayoria de los metabolitos cuantificables en ama de tiempo controlado exigen
el mantenimiento de la orina refrigerada durante |1& 24 horas que dura la recogida
asi como el tiempo posterior que transcurra hastausentrega en el laboratorio.

1S4

Los responsables de los laboratorios deberan amiaretanto a los pacientes como a
los sanitarios de la necesidad de refrigerar Ips@menes de orina hasta su entrega en
el Laboratorio.

Este requisito, en determinadas ocasiones, no spleuya que en el caso de los
pacientes ambulatorios, algunos son reticentesaalgueste tipo de especimenes en la
nevera, al lado de los alimentos, durante las 2dshque dura la recogida.
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En el caso de los pacientes ingresados, el probigmmae plantea es que las Plantas de
Hospitalizacion de los Hospitales habitualmente tiemen medios para conservar
refrigerados este tipo de especimenes durante calleceion. Los responsables de
Preanalitica deberan proponer e instaurar sistelmascogida refrigerados de muestras
de orina de tiempo controlado recurriendo, por pjemal uso de recipientes
termostatizados o con hielo.

4.5.3. Empleo de conservantes para orina de tiempo caadim|

El Laboratorio debera establecer las condiciones decogida de los especimenes de
orina, en funciébn de los requerimientos preanalitics de las determinaciones
solicitadas por el médico.

Las solicitudes con determinaciones en orina dén@4s suelen presentar una gran
complejidad, ya que algunos componentes de la @omainestables y, para evitar el
deterioro de los solutos a cuantificar, exigen taspncia de un estabilizador o
conservante especiat® afiadido al contenedor antes de iniciar la reciecde la
orina. En el epigrafe 4.10 se recopilan las caratieas preanaliticas de las
determinaciones mas frecuentemente solicitadagiea de 24 horas y se presenta en
forma de tabla los conservantes recomendados ytiddmpara cada metabolito.

Como norma general, se debe evitar el empleo deecegmtes y, siempre que existan

varias alternativas, se optara por el menos paligpara el paciente, de tal forma que si

para la cuantificacion de un determinado analitorama de 24 horas se recomienda que
se recoja sobre medio acido, pero admite la paddoilde recogerse sin conservante y

acondicionar la muestra posteriori en el laboratorio, se optara por este segundo
procedimiento.

Por otro lado, en aras de simplificar al maximodasdiciones de recogida de las orinas
de 24 horas y el manejo de conservantes, se resdan@ empleo del menor nimero

posible de sustancias estabilizantes en cada labioraa pesar de que en algun caso
esta simplificacion implique un mayor riesgo pdrpaeiente.

Los contenedores que contengan sustancias pebgrdsbheran estar etiquetados
adecuadamente con los simbolos de peligrosidathati®nalmente reconocidos y se
debe indicar al paciente tanto en la hoja de instomes como de forma oral los riesgos
de estas sustancias y las medidas que debe agapagvitar accidentes.

4.5.4. Instrucciones de recogida de orina de tiempo cdatto

A la vez que los contenedores, el paciente deber&cibir las instrucciones
adecuadas y necesarias para que entienda perfectame el procedimiento de
recogida de la orina de 24 horas.

Las instrucciones de recogida deben darse de foralay escrita (con imagenes muy
graficas, dibujos, esquemas...) y, si es precigadandose de otros soportes como
paginas webs o videos.
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Cuando se entreguen recipientes que contenganreantss que puedan entrafiar algun
riesgo para el paciente, se le deberd advertimerate sobre la forma correcta de
manipulacion del envase.

En otras ocasiones, se debe indicar que el amatit@ntificar exige algun tipo de dieta
o la supresion de algun tratamiento farmacologimasudias antes de iniciar la recogida
de la orina.

El personal encargado de entregar los contenedomnés con las instrucciones de
recogida debera estar perfectamente formado y eamdpkl tiempo necesario hasta que
esté seguro de que el paciente lo ha entendideatamente.

Figura 9. Simbolos de peligrosidad internacionalmee reconocidos

4.6. Condiciones de recepcion de especimenes y alicuaiad

Los pacientes acudiran al punto de recogida de espmenes que se le haya
indicado el dia citado con el/llos recipiente/s commiendo toda la orina emitida
durante 24 horas.

Sera funcién del personal entrenado manipular $pe@menes de acuerdo a los PNTs
elaborados y difundidos por el Laboratorio Matriz.

Para facilitar el transporte de las muestras, recal@mmos que sea en los mismos
POREs y PPOREs donde se proceda al alicuotadortiaded de la necesidad de

homogeneizar adecuadamente la orina antes de oltenalicuotas para que sean
representativas del total de orina emitida durkag®4 horas asi como anotar la diuresis
donde corresponda.

De igual forma, en aquellos casos en los que sa teppgido el espécimen en mas de
un contenedor, se deberan mezclar los contenidostodes los recipientes
proporcionalmente al volumen de muestra que coateng

Se recomienda el empleo de un cédigo de colordesetapones de las alicuotas que
permita diferenciar facilmente aquellas pertenderea orinas de 24 horas de las de una
miccion.
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4.7.Transporte de muestras

Los especimenes se deberan transportar al Laborator Matriz en neveras
refrigeradas entre 2-8°C. Recomendamos el uso despositivos de control de
tiempo y temperatura.

La normativa P 650 de la ADR 2003 sobre transppeenbalaje de muestras clinicas,
recomendaba que se transportasen alicuotas commmda 500mL de volumen. En la
normativa de la ADR de 2007, vigente en la actaalicho se especifica ningun limite
en cuanto a la capacidad de los recipientes prsiagiempre que se cumplan las
condiciones de seguridad adecuadas. Esto puedgilsgara aquellos PPORES con un
pequefio numero de orinas de 24 horas y por tam@emsonal poco entrenado en la
manipulacion y alicuotado de este tipo de espeasen

4.8.Chequeo de orinas de tiempo controlado. Acondiciomaiento o rechazo de
muestras. Registro de incidencias

Una vez que la muestra haya llegado al LaboratoriMatriz, se debera chequear
ajustar el pH a posteriorj si procede, en funcion de las determinaciones giadas.

En el caso de que la muestra de orina si admitac@rdicionada posteriorien el
laboratorio, se ajustara el pH y se conservara Wago condiciones adecuadas
especificadas en los PNTs del Laboratorio hastmnalisis.

Si el pH que presenta el espécimen es incompatdridas determinaciones solicitadas
y no puede ser ajustado con posterioridad, se zachal espécimen explicando los
motivos y solicitando uno nuevo (ver punto 2.2H3te problema se registrara en el
libro de incidencias.

4.9. Archivo y almacenamiento de alicuotas. Urinoteca

Las alicuotas deberan conservarse el tiempo estabigo en los PNTs especificos de
cada laboratorio que deberan tener en cuenta la egtilidad de los analitos en
funcion de las condiciones de conservacion.

Las alicuotas acondicionadas, incluidas las arddizadeberan conservarse refrigeradas
y/o congeladas, segun proceda, durante el tiempaeg@stime oportuno.

Estas alicuotas se archivaran en las condicionescifisadas mediante un sistema que
permita su localizacion rapida con el objeto ddizaarepeticiones, confirmaciones o
analisis adicionales posteriores siempre que ditarsza estable en las condiciones en
las que se ha mantenido conservada la muestra.
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Figura 10. Influencia del tiempo de almacenamientsobre la recuperacién de diversos componentes
en muestras de orina sin aditivos y almacenadas amperatura ambiente (% de cambio sobre los
valores iniciales§?

Fuente: “Muestras: Del Paciente al Laboratorio”

4.10.Caracteristicas preanaliticas de los principales nabolitos a analizar en
orina de tiempo controlado y tabla de compatibilida de conservantes y
pruebas

En este epigrafe resumiremos las condiciones optileaiecogida y conservacion de las
orinas de 24 horas en funcion de los analitos. iAhlf propondremos una tabla
resumida de compatibilidad entre pruebas y conatsa

Con el objeto de simplificar al méximo las condi@e de recogida recomendamos
como primera opcion la recogida refrigerada sinseovantes y que, siempre que sea
posible, se realice el acondicionamiento de la tnaagosteriorien el laboratorio.

En el caso de metabolitos particularmente inestalijae exijan determinadas
condiciones de pH previas al inicio de la recoggigxisten diferentes alternativas se
deberd optar por aquella que entrafie menos rigsg@s el paciente, no obstante,
recomendamos el empleo del menor nimero de suasasonservantes en aras de
simplificar su manejo aunque en algun caso senmenée el peligro de manipulacion.

La tabla también advierte de la necesidad de hdiet previa y/o suspender ciertos
tratamientos farmacologicos.

ACIDO -AMINOLEVULINICO (ALA)

Este metabolito presenta su maxima estabilidad anpétior a 5,5 pero, en la
practica clinica habitual, se suele solicitar mheacartar una porfirinopatia junto con
Porfobilindgeno y Porfirinas que son inestablesdadpido y requieren estabilizarse
con un alcali. En estos casos, recomendamos ekendigl 5g de Carbonato sodico
como conservante previo al inicio de la recogidalaeorina y la inmediata
congelacién de una alicuota para el anélisis de’ALA
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Una vez congelada la muestra es estable durantdid® A los 13 dias se
recuperaria el 90%.

El espécimen debe protegerse de la luz desdeneépmomento en que se inicie la
recogida por lo que se recomienda el uso de retgseopacos y de color topacio.

ACIDO 5-HIDROXIINDOLACETICO

Aungue casi siempre se recoge sobre 10 mL de Aciddhidrico 6N, lo cierto es
que se puede recoger sin conservantes o sobre el@kcido Borico, pero con
refrigeracion. Una vez recibida la orina en el Labario, si el pH no es acido, se
ajusta una alicuota a pH 2-3 por adicién de madd\Giorhidrico.

Una vez acidificada, la alicuota se puede consérasta 2 semanas a 4°C, y por mas
tiempo si se congela a -20°C.

El método de eleccion es Cromatografia liquidaliderasolucion (HPLC) ya que es
mas sensible y presenta menos interferencias. Atmsecomo platanos, berenjenas,
pifias, ciruelas y nueces que son ricos en Ser@onifdrmacos como Reserpina,
que favorece su liberacién, daran resultados falsgnelevaddé. Estos alimentos
y farmacos deben ser suspendidos durante los 8iasdanteriores al inicio de la
recogida del espécimen.

ACIDO HOMOVANILICO

Se debe recoger obligatoriamente desde el primenento sobre un recipiente que
contenga 10 mL de Acido Clorhidrico 6N debido aysan inestabilidatl. También
puede utilizarse como conservante 15 mL de Acidétide Glacial.

La orina acida se conserva a 4°C hasta 24 horasy gor mas tiempo se debe
congelar.

El método de referencia es el HPLC, que no necesstaccion dietética.

Para el diagnéstico de neuroblastoma en nifios sésttaque la determinacion en
orina de una miccion referida a Creatinina puede vedida como método de
cribado.

ACIDO URICO

El Acido Urico, a pH inferior a 5,57, dentro o faedel organismo, precipita
formando cristales, por lo que aquellos individgpe presenten un pH de orina
menor de 6 se favorecera la formacion de calcuiosuios de Acido Urico.

Para la recogida del espécimen, es recomendabilepéo de un conservante basico
pero no es imprescindible usarlo desde el primanemto de la recogida. Se puede
alcalinizar la orina en el laborator@ posteriori afiadiendo Hidréxido sédico o
Carbonato sédico, hasta alcanzar un pH superiorgaetconsiga redisolver los
cristales. Es importante que una vez afnadida la asnantenga la orina en reposo
al menos 1 hora dejandolo actuar para que se sddisla totalidad del acido Urico
gue haya podido precipitar y homogeneizarlo coareente antes de proceder a su
analisis.

Péagina 47 de 70



La alcalinizacibn acompafada de calentamiento taeign logra redisolver mejor
los precipitados de Acido Urico incluso tras 11sdi@ conservacion del espécimen
a 4° C** No es recomendable la congelacion de la muestra.

ACIDO VANILMANDELICO (AVM)

Debido a las variaciones en la excrecion de AVMadte el dia, se recomienda la
recogida de orina de 24 horas. Se ha sugeriddlidadt de tiempos de recolecciéon
mas cortos, especialmente si la excrecion del AVMMesgpresa referido a la
Creatinina urinariz.

El espécimen de 24 horas se debe recoger sobecipiente que contenga 10 mL
de Acido Clorhidrico 6N y refrigerarse durante égaleccion debido a su elevada
inestabilidad. También pueden utilizarse como dstatiores Acido Bérico o Acido
Acético Glacial.

La alicuota acida se puede conservar hasta 24 hot&S o congelar para tiempos
mayores.

Si el método de andlisis es el HPLC la dieta natafaunque si se da un tipo de
interferencia farmacoldgica in vivo que incluyerrnfé@cos como Iproniazida o
Pergilina que inhiben la monoaminooxidasa y reduaesxcreciéon de AVM. La L-
Dopa empleada en el Parkinson aumenta la excre@6AVM y da resultados
falsamente elevados. También se ha encontradormjeemedades severas como la
insufigencia pulmonar, shock o cancer causan umeato de la excrecion de
AVM ™.

ALBUMINA (MICROALBUMINURIA)

NoO es necesario usar ningun tipo de conservantguaues conveniente refrigerar la
orina. No se deben analizar orinas muy acidas gasquoroduce la precipitacién de
las proteinas. Si se admite la orina recogida sélido Borico o sobre Acido
Acético Glacial que proporcionan pHs ligeramenidas

Tras su recoleccion, es estable durante 7 diasgetatura ambiente, a 4°C durante
2 semanas y a -20°C durante al menos 5 nfeses caso de congelar, por la
precipitacion de la albumina, se debe mezclar inat@chente antes de realizar el
ensayo para homogeneizar y redisolver las praeina

Ciertos factores modifican la concentracion de m@ilima por lo que es importante no
recoger la orina en las siguientes situaciones:

- Tras ejercicio fisico intenso;

- Si existe una Infeccion del Tracto Urinario (ITUjndeccion aguda;
- Inmediatamente después de una cirugia;

- Tras ingestion de grandes cantidades de liquido.

CALCIO

Aunque en principio es recomendable recogerlo sabido, se puede acidificar
afladiendo Acido Clorhidrico 6N en el laboratoristaaobtener un pH inferior a 2,
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dejandolo reposar al menos durante 1 hora parasgqueedisuelvan todos los
precipitados de cristales de Calcio que se hayaldpdformar y homogeneizar
correctamente la muestra antes de proceder a suo@do y analisis**>El
calentamiento favorece la disolucién de los crstale Calcio precipitad®'s

Una vez estabilizada la alicuota a pH menor des2estable durante 2 dias a
temperatura ambiente, 4 dias refrigerada entreC448°mas de 3 semanas
congelad®.

El estudio de excrecién de Calcio en orina tampidede realizarse en la 22 orina de
la mafiana o en especimenes aleatorios, calculdn@ocegente Calcio/Creatinina
(Ca/Cr). Este Cociente es especialmente util ensnificontinentes en los que es
muy dificil recoger orina de tiempo controlado:

Cociente Calcio/Creatinina = Cao/Cro

Cao=Calcio orina; Cro=Creatinina orina

CATECOLAMINAS

Se debe recoger desde el primer momento sobrecipierge que contenga 10 mL
de Acido Clorhidrico 6N debido a su gran inestdbili. La refrigeracion es una
medida adicional de seguridad aunque no impresaefdi

La orina se conserva a 4°C hasta 24 horas y sirasds tiempo se debe congelar.

Se debe suspender el tratamiento dos dias antesuytd la recoleccion de cualquier
antihipertensivo (ya que disminuyen la concentracié Catecolaminas). En caso de
no ser posible, se valoraran los resultados endormel tratamiento.

El método de medicion actual de referencia es HRDCel que determinados
farmacos, como la alfa-Metildopa no interfierenn@ue si pueden hacerlo sus
metabolitos alfa-Metilnoradrenalina y alfa-Metildopina; el Isoproterenol y sus
metabolitos, a diferencia de cuando se miden canébdo de trihidroxiindol, no

producen interferencias

Dado que la orina de 24 horas presenta multitusrolelemas preanaliticos, algunos
autores recomiendan el empleo de la primera ori@alad mafiana referido a
Creatinina, especialmente en niffos

CITRATO

Aunque es preferible recogerlo sobre acido, no mprdscindible utilizar el
conservante desde el momento del inicio de la rdaog\ posteriorji en el
laboratorio, se puede afadir Acido Clorhidrico 6N eantidad suficiente hasta
obtener un pH inferior a 2, siempre dejandolo acalianenos 1 hora para redisolver
los precipitados que se hayan podido formar y ha@&megando la muestra
correctamente antes de realizar el analisis. Tamdeépuede utilizar Acido Borico
Ccomo conservante.

La orina, una vez estabilizada, es estable 1 tikanperatura ambiente y 4 semanas
congelada.
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COBRE Y METALES PESADOS (Arsénico, Plomo, Mercurio)
No es necesario afiadir conservante antes de ifaaiacogida del espécimen.

La orina debe recogerse en condiciones que impalaantaminacion con metales.
No se admiten recipientes de metal; el recipierdepltistico debe ser lavado
previamente con Acido Nitrico o Sulfurico diluidos.

Tras su recoleccion, es estable durante 3 diasgetatura ambiente, a 4°C durante
7 dias y a -20°C 1 affo

CORTISOL

Se puede recoger sin conservante teniendo la miécade refrigerar la orina
durante la recoleccion. ElI pH optimo de conserva@é inferior a 7,5 por lo que
admite el uso como estabilizador tanto de Acidatl@tirico como de Acido Borico
o de Acido Acético Glacial.

Es estable durante 2 dias a temperatura ambientgg gemana refrigerada a 4°C o
congelada a -20%¢

CREATININA
No se recomienda utilizar ningin conservante pasue servir la orina acidificada.

Su concentracion varia con la edad, sexo y masaulaus Aumenta tras realizar
ejercicio fisico y tras ingerir una dieta rica emre.

Tras su recoleccion, es estable durante 2 diasgetatura ambiente, a 4°C durante
al menos 6 dias y a -20°C durante mas de 6 fteses

FOSEORO

Aunque en principio es recomendable recogerlo sobresstabilizante acido, se
puede acondiciona posteriorien el laboratorio afiadiendo Acido Clorhidrico 6N
hasta obtener un pH entre 1-2, dejandolo reposareabs durante 1 hora para que
se redisuelvan todos los precipitados de cristdée$osforo que se hayan podido
formaf. La muestra se debe homogeneizar adecuadamertedmproceder a su
andlisis.
Aparte del indice de excrecidon de Fosforo en 24adiose puede calcular el
Aclaramiento de Fésforo (Cp) en mL/min mediantsi¢gmiente formula:
Aclaramiento de Fésforo => Cp (mL/min) = (V/t *PéPs

El estudio de excrecién de Fosforo en orina tamb@&puede realizar en la 22 orina
de la mafiana o en muestras aleatdtiaslculando el Cociente Fésforo/Creatinina:

Cociente Fosforo/Creatinina = Po/Cro

Donde Po=Fésforo orina; Cro=Creatinina orina; Ps=Bforo en suero; V=Volumen; t=Tiempo

La muestra estabilizada a pH menor de 5 es estabbnte 2 dias a temperatura
ambiente y durante 6 meses refrigerada entre 428° C
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GLUCOSA

Dado que la glucosa de la orina se degrada rapiden@or la accién de las
bacterias contaminantes, recomendamos como priopeian la recogida de orina
sobre 10g de Acido Bérico.

También puede ser aceptable la orina recogidaisetvantes y refrigerada. Las
muestras sin estabilizar deben analizarse antequdetranscurran dos horas a
temperatura ambiente. Si se congela, la glucosaiea es estable durante 2 dias.

HIDROXIPROLINA

No necesita ningln conservante aunque si es neckseafrigeracion. Las gelatinas
de la dieta pueden aumentar la concentracion pqudose requiere dieta exenta de
colageno: carne y derivados, pescados, heladdas)gmschocolate, gelatinas, dulces
y caramelos.

La cuantificacion de Hidroxiprolina en orina preserdesventajas como: baja
especificidad tisular, recogida de orina de 24 sionecesidad de hacer dieta previa
al inicio de la recogida de la orina y alteraciom ld concentracién en ciertas
situaciones como insuficiencia renal o problemasaheos.

Por tanto, aunque se ha considerado durante muanpd un buen marcador de
resorcion 6sea, en la actualidad, se esta susidoypor la determinacion de otros
parametros mas recientes sobre orina de una mi¢s&mecomienda la segunda
orina de la mafana recogida aproximadamente sabr&0:00 horas) y expresados
en relacion con la Creatinina urinaria como sons [Riridinolinas vy
Deoxipiridinolinas (Crosslinks), el Telopéptido BHninal de la cadena alfa 1
colageno tipo | (NTX) y el Telopéptido C-termin@Tx o CrossLaps).

La muestra es estable durante 5 dias refrigeradiarante un afio si se mantiene
congelada.

IONES (Sodio, Potasio y Cloro)

Para la recoleccion de orina de 24 horas parandetacion de Sodio, Potasio y/o
Cloro no se recomienda el empleo de ningun consengue modifique el pH, tan
s6lo podria ser aceptable 10g de Acido Boérico.

La muestra es estable durante 45 dias a tempegatini@nte, 2 meses refrigerada y
durante 1 afio congelada a -20°'C

MAGNESIO

No es necesario usar conservante durante la recdgieksto que antes de realizar el
analisis se debe acidificar la orina a pH=1-2 padisolver los precipitados que
puedan contener sales de Magn®sise podria recoger sobre un recipiente con 10
mL de Acido Clorhidrico 6N.

Tras su recoleccion, es estable durante 24 horasnperatura ambiente, a 4°C
durante 3 dias y a -20°C durante al menos 1'afio
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METANEFRINAS

La caracteristicas preanaliticas de las Metanafrgra orina son similares a las
Catecolaminas.

La orina debe recogerse sobre 10 mL de Acido Qladd 6N para obtener un pH
inferior a 3. Se admite también el uso de Acidoti&céGlacial como conservante
pero el Acido Borico no es un conservante adecuado.

La orina acida puede ser conservada durante senaada®°C y varios meses a
-20°C.

El método mas empleado de medicion es el HPLC ya gqermite el
fraccionamiento de Metanefrinas en un corto tiedpaoandlisis. Ademas, en este
método no se han observado interferencias ni seereq restricciones en la dieta.

N-TELOPEPTIDOS (NTx)

No es necesario utilizar ningun conservante pratiaicio de la recogida de orina
de 24 horas.

Es recomendable realizar la determinacion en laaode segunda hora de la
mafana, la que mas se aproxime a las 10.00 hefagndo el resultado al valor a
la Creatinina urinaria.

Tras su recoleccién, es estable durante 5 dias g 4%emanas a -20°C

OXALATO

En principio no es necesario utilizar el consergatgsde el primer momento de la
recogida, se puede afiadir Acido Clorhidrico 6N kfalgoratorio hasta conseguir
acidificar la orina a un pH inferior a 2, siemprgahdolo actuar al menos 1 hora
para redisolver los precipitados de oxalato que hsgan podido formar,
homogeneizando correctamente la orina antes degeoa su analisis*, si bien
parece que en orinas fuertemente alcalinas (pHoem ta 10) se produce un
incremento irreversible de oxalato que no disminaysmque se acidifique el
espécimen con posterioridad.

Los alimentos ricos en oxalato como el cacao, $rasasparragos aumentan las
concentraciones en orina.

En caso de usar métodos enzimaticos, la oxalattasaies especifica, pero no lo es
la peroxidasa, que puede sufrir interferenciasasos de turbidez, acido ascérbico u
otros agentes reductores.

PORFIRINAS, FRACCIONAMIENTO DE (ver ALA)

Para asegurar su estabilidad y solubilidad (mindma pH=3-5), se recomienda
alcalinizar la orina durante la recogida con 5gC@ebonato Sodico. No se pueden
utilizar para basificar las sales de fosfato ya qtmaparian rapidamente a las
porfirinas al precipitar. También es esencial marastabilidad la refrigeracion, asi
como mantener la orina protegida de la luz emplegata su recogida recipientes
opacos Y de color topacio.
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Una vez recibida la orina en el Laboratorio, setaj@ el pH entre 8-9 para asegurar
su estabilidad y solubilidad, siendo estable derdndlias a temperatura ambiente, a
4°C 7 dias y a -20°C al menos 1 ffig§

PORFOBILINOGENO (ver ALA)
Su manejo y estabilidad es idéntico al de las Paaf.

Este analito, sin embargo, puede tolerar pHs ligerde acidos. Asi se ha visto que
a pH=5,5 se recupera el 90% en tres dias y el 8066c#as’. De ahi que se admita
su recogida sobre Acido Acético Glacial, especialme si se solicita
simultaneamente la determinacion de ALA.

PROTEINAS

No es necesario utilizar conservante aunque delmgeese de manera refrigerada.
Se admite el empleo de Acido Borico como estabitzaNo se deben determinar en
orinas muy acidificadas (recogidas sobre 10mL ddd€lorhidrico 6N) ya que las
proteinas sufren precipitacion.

Para el diagnostico y seguimiento de la Proteirggiaecomienda la determinacion
de una serie de proteinas especificas en orind tieras, lo que permite identificar
el origen de dicha proteinuria: glomerular, tubulaixta...etc). Las proteinas que
han demostrado mayor utilidad y que forman partéodealgoritmos diagndésticos
mas utilizados y recomendados son: Albumina, Ig@#ar1- Microglobulina.

Para la deteccion de componentes monoclonalesiea wrediante Electroforesis
y/o Inmunofijaciéon en orina no es imprescindibleol@a de 24 horas, valdria la
primera orina de la mafana, pero es frecuente @uescdicite a la vez la
cuantificacion de proteinas en orina que exigeaodi® 24 horas.

En los Ultimos tiempos se esta intentando validadéterminacion del Cociente
Proteinas Totales/Creatinina en orina de una nmccio

Tras su recoleccién, es estable durante 1 dia pet@tura ambiente, a 4°C 7 dias y a
-20°C al menos 1 més

UREA

NoO es necesario usar conservante alguno pero daesteptibilidad de la urea a la
degradacion bacteriana, los especimenes debenreansge refrigerados durante
toda la recoleccion o recogerlos sobre un consevgue asegure un pH inferior a
4.

La muestra acidificada a pH inferior a 4, es estahlrante 2 dias a temperatura
ambiente, a 4°C durante 1 semana y a -20°C dushntenos 1 més
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Tabla 3. Compatibilidad de conservantes para las derminaciones mas frecuentes en orina de 24

horas.
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P: Preferido; A: Aceptable; D: necesita algin @lgodieta o exclusion de farmacos

Las muestras cuyas determinaciones admiten sérlezstdasa posteriorj deben acondicionarse cuanto

antes en el laboratorialcanzando el pH 6ptimo de andlisis y/o conseévaci
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Capitulo 5

DETERMINACIONES EN ORINA DE USO LIMITADO Y PRUEBAS
OBSOLETAS

La principal ventaja que presenta la orina comoginaees la facilidad para obtenerla
por lo poco cruento del proceso de recogida deta@sen. Sin embargo, la elevada
incidencia de los problemas preanaliticos en epi® de muestras la hace poco
recomendable, tendiéndose a sustituir por detemimnas en sangre, siempre gue sea
posible.

Con el gran desarrollo experimentado en la udltinégada en los procedimiento
diagndsticos y la aparicibn de técnicas analiticaas sensibles, especificas,
reproducibles y con mayor eficacia diagndstica angse, numerosos parametros
realizados tradicionalmente en orina se han visésttonados y en muchos casos se han
eliminado de las Carteras de Servicios de multiteid.aboratorios Clinicos o al menos
se ha limitado su uso a situaciones excepciongtesia consulta con el responsable de
laboratorio.

Algunas de estas determinaciones que han vistgagdesu uso a situaciones especiales
se detallan a continuacion.

5.1. Determinaciones bioquimicas

ACIDEZ TITULABLE

La acidez titulable de la orina es una prueba quealizaba para valorar la funcion
secretora de hidrogeniones por el tabulo contometstal. La acidez de la orina
aumenta (pH menor) en acidosis metabdlica y dedei¢pH mayor) en alcalosis
metabdlica y en Acidosis Tubular Renal (ATR) digtgdo ).

En la ATR tipo | el paciente es incapaz de acidifia orina a pH inferior a 5,5 aun
en situacion de acidosis metabdlica provocada paraobrecarga oral de Cloruro
Amonico.

La ATR se sospecha cuando existe acidosis metabbiperclorémica con anién
GAP plasmatico normal y anién GAP urinario positfotoro<sodio+potasio). En
estos casos, para realizar el diagndéstico difeabrex determinara la concentracion
de potasio en plasma:

Si la concentracion plasmatica de potasio es noorbaja y el pH de la orina es
>5,5 se tratara seguramente de una ATR.

Si la concentracion plasmatica de potasio esta aiate y el pH de la orina es
< 5,5 se tratara seguramente de un Hipoaldostenonis
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Acidosis metabdlica hiperclorém

Anién GAP en plasma normal (8-16 meq/L

Anidon GAP urinario

Normal (Cloro>Sodio+Potasio) Positivo (Cloro<Sodio+Potasio)

! !

Potasio en plasr

Pérdida digestiva de

Bicarbonato
o ingesta de Acido / \

Normal o bajo con pH Alto con pH
orina >5,5 orina<5,5
Acidosis tubular renal distal Hipoaldosteronismo

Por el riesgo que conlleva esta prueba ha quedastata y existen medios para el
diagnéstico de una ATR mucho mas fiables y seguros.

ADDIS (RECUENTO DE)

Esta prueba consiste en el recuento en camarasdgddmentos formes contenidos
en una orina recogida un tiempo programado.

Puesto que la determinacion en orina de una miceg®mucho mas sencilla y
correlaciona bien con la cuantificacién en orinatidmpo controlado, que ademas
tiene mayor carga de error preanalitico por lacdifad en su recogida y analitico
por la saturacion del observador asi como la degtm de las células mas
inestables, este tipo de recuento queda obsolet puede sustituir perfectamente
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por la informacién obtenida de la visualizacion deldimento de orina de una
miccion, preferentemente de la primera hora dedéana.

BICARBONATO EN ORINA

La acidosis tubular proximal (tipo Il) se debe a w@iteracion en la reabsorcion del
bicarbonato por parte del tibulo contorneado prakirmon pérdida de éste por la
orina que se alcaliniza a pH>5,5 hasta que lagsvasele bicarbonato son menores,
momento en el cual se acidifica a pH<5,5. Normatleese produce de forma
asociada al Sindrome de Fanconi en el que tambi@e salterada la reabsorcion de
otras sustancias produciéndose hipocaliemia, amithada, glucosuria, fosfaturia y
uricosuria.

Para determinar esta patologia en los nifios sabéea cabo una prueba para
estudiar la funcionalidad reabsortiva del tubulatocneado proximal que consistia
en la administracion de Bicarbonato sddico porysédh i.v. hasta conseguir un pH
de la orina >6,2 (momento en el cual aparecerarpoadiciones normales, mas de
0,02 mEg/dL de filtrado). En este momento, la esidre urinaria de bicarbonato

debe ser de 18-26 mEqg/l. Si la excrecion es mematebe a una alteracion de la
reabsorcion.

EOSINOFILOS EN ORINA

La eosinofiluria se define como la presencia denéfifos en orina en una cantidad
mayor al 1% de los leucocitos totales. Se llevalbat® realizando una tincion del
sedimento con tincidn de Wright o bien con tincdmHansel que es 5 veces mas
sensible.

La eosinofiluria aparece en diversas patologiasocoistitis, prostatitis y cancer de
vejiga entre otras, si bien su presencia es mugssivg de una nefritis tabulo-
intersticial aguda producida por compuestos nefiots, generalmente farmacos
(aparece aproximadamente en un 60% de los casos).

Clinicamente, la nefritis tubulo-intersticial aguda presenta como un deterioro
agudo de la funcion renal acompafado de fiebrerdombar y eritema cutaneo.
Puede presentarse oliguria y otras manifestaciateshipersensibilidad como
hepatitis, linfadenopatia y hepatoesplenomegalden#as de la eosinofiluria otros
hallazgos que orientan a este diagndstico son:iapiaséptica, proteinuria no
nefrética y alta excrecion de sodio en orina, mémgold-estandar para el diagnostico
de esta patologia es la biopsia renal, que en Yani@ade las ocasiones no se realiza
porque tras la retirada del farmaco se producentasion de la enfermedad.

Puesto que la eosinofiluria sélo constituye un daés para el diagnostico de esta
patologia y por su escasa especificidad, no semieooa que se realice de manera
sistematica.

ETANOL EN ORINA

Para determinar el grado de alcoholemia se deh#ificar el etanol en sangre ya
gue se ha documentado que no existe correlacidifisediva entre la cantidad de
etanol liberada por orina y la intoxicacion debal@&ste compuesto. Ademas, las
condiciones preanaliticas para determinar etanalrgr@ son complicadas, ya que

Péagina 57 de 70



seria necesario utilizar un recipiente con cierrermitico para evitar la
volatilizacion del compuesto, asi como sin camaraaile ya que el oxigeno lo
oxidaria dando lugar a falsos negativos.

GLUCOSURIA FRACCIONADA

Se utilizaba para realizar el seguimiento del estadabdlico del paciente diabético.
Consistia en determinar la glucosuria del desayulaocomida, de comida a cena y
de cena a desayuno en lugar de la glucosuria tlde 24 horas. De este modo se
estableceria un control de la hiperglucemia postpanasi como del efecto Somogy
producido por altas dosis de insulina o del llam&gwdmeno del alba que se
produce en algunos diabéticos, modificando en @maie los resultados el
tratamiento dietético y/o farmacoldgico.

Ya que con la determinacién de glucosuria no secthet hiperglucemias moderadas
(140-200 mg/dL) y existe una gran variacion intéinidual, no es aconsejable su
realizacion a no ser que la extraccion sanguinaansgosible de realizar. Ademas
actualmente, el propio enfermo diabético es el quegor controla su estado
metabolico mediante la toma de glucemia capilam,loccual no parece que sea una
prueba interesante.

HEMOSIDERINA EN ORINA

Cuando se produce una hemdlisis intravascularsatda hemoglobina liberada del
interior de los hematies es captada por la hagtogichasta que se supera su poder
de captacion, momento en el cual la hemoglobinma biyculante se filtra liboremente
por el glomérulo renal y se reabsorbe en el tiboltorneado proximal donde se
cataboliza y el hierro pasa a formar parte de tatefnas de depdsito: Ferritina y
Hemosiderina. Si se supera la capacidad de reafsodel tibulo contorneado
proximal aparece hemoglobinuria y tres-cuatro después comienza a aparecer la
hemosiderinuria que persiste durante varias semdeapués del cese de la
hemoglobinuria. La presencia de Hemosiderina enaose pone de manifiesto
tinendo el sedimento con Azul de Prusia.

Puesto que existen signos mucho mas prematur@sptedencia de hemolisis como
son anemia, estudio del frotis, aumento de Bilimabindirecta, descenso de
Haptoglobina, aumento de LDH, esplenomegalia, ukteitosis, ferropenia,
estudios enzimaticos...etc., consideramos que msigba no aporta informacion
adicional alguna y por tanto no es necesaria sizaesn.

17-HIDROXI-ESTEROIDES

Con la aparicion de la cuantificacion de Cortisolpgasma y Cortisol libre en orina
de 24 horas, la determinacion de 17-OH esteroisksaetualmente en desuso. Si se
deben determinar junto con el 11-Deoxicortisol éntest de estimulacion con
Metirapona que se utiliza, aunque cada vez mermoa,ferenciar entre un Cushing
hipofisario y ectopico.

Péagina 58 de 70



-2 MICROGLOBULINA EN ORINA

La beta-2 microglobulina es una proteina de bajsopmolecular que se filtra
libremente por los glomérulos renales y luego abserbe totalmente en los tubulos
contorneados proximales, por lo que su detecciémrara es indicativa de una
alteracion renal a nivel de este tubulo. Presenitacenveniente de que se degrada
facilmente a pH &cido, que es precisamente el ptual se encuentra la orina ya
formada y retenida en la vejiga hasta el momentsweniccion, con lo cual, su
determinacion puede dar lugar a falsos negativoselemiagnostico de una
tubulopatia proximal. Su determinacion se estatayehdo por la cuantificacion de
alfa 1-Microglobulina, proteina de bajo peso molacwue también se filtra
libremente por los glomérulos y se reabsorbe taaten por los tubulos
contorneados proximales, aportando la ventaja dm&s estable y no alterarse a pH
acido.

MIOGLOBINURIA

La Mioglobina es una proteina muscular de reseevaxigeno que se encuentra en
el musculo esquelético y cardiaco y se libera aktie sanguineo ante cualquier
dafio muscular: hipertermia maligna, distrofias milees, dafio cardiaco,
rabdomiolisis, sobredosis de estimulantes, necrasisscular, convulsiones,
insolacion, traumatismos... etc. La Mioglobina g#raf libremente por los
glomérulos apareciendo una orina de color rojo;cakro si se sobrepasa la
capacidad de filtracién, por un exceso de liberaaébido a un dafio muscular
agudo, se producen metabolitos nefrotoxicos quedegueconducir a una
insuficiencia renal.

La deteccion cualitativa en orina de la Mioglobsgarealiza por su reaccion positiva
con ortotoluidina (hematest) en ausencia de gl@&xdms en el sedimento.

Puesto que su deteccion no es especifica de ninglberacion y existen otras
determinaciones como la CPK, LDH, GOT, Potasio,ofdda, Creatinina... en
sangre consideramos que es innecesaria su deterdmren orina. Ademas, por su
escasa vida media, tampoco parece que sea de tjidadusu cuantificacién en
sangre.

RESORCION TUBULAR DE FOSFATOS

Consiste en la constatacion de que el porcenthfesfato filtrado que se reabsorbe,
en condiciones normales, es superior al 85%. Atteiale, existen otros parametros
cuantificables en sangre mas sensibles y espexifiara el diagnéstico de

enfermedades como raquitismo, osteoporosis...etm, lo que esta prueba ha
quedado en desuso.

Resorcién tubular de fosfatos => RTP (%) = 100 - ((Po*Crs)/(Ps*Cro)

Po=Fd6sforo orina; Ps=Fostoro sérico; Crs= Creatirarsuero; Cro=Creatinina orina.

SULFONILUREAS EN ORINA

Durante el ayuno, en un individuo sano el higadoesearga de mantener la
concentracién plasmatica de glucosa constante,auigrentando la glucogenolisis o
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la gluconeogénesis. Si durante el ayuno se prdaipoglucemia puede deberse a un
descenso en la sintesis de glucosa por el higdiidode multitud de causas posibles
como ingesta de alcohol, cirrosis, déficit de Guaiii trastornos tiroideos o de la
Hormona del crecimiento, déficit de Glucosa 6-ftafa 0 a un aumento de las
necesidades de ésta por hiperinsulinismo que sdeppeducir por insulinoma,
diversos tumores, administracion de Insulina o @iliireas de forma exdgena.
También se puede dar una hipoglucemia autoinmungresencia de anticuerpos
anti-insulina o anticuerpos anti-receptor de Imsuli

Para diferenciar un hiperinsulinismo enddégeno deaxdgeno se realiza una prueba
de ayuno para provocar la hipoglucemia tras la sealdeterminan Proinsulina,
Insulina, Péptido C y Anticuerpos en sangre.

Si aumenta la insulina, péptido C y la cantidagaensulina es mayor al 22%
de la insulina total inmunoreactiva se trataramdiperinsulinismo endogeno.

Si aumenta la insulina, péptido C y la cantidagaénsulina es menor al 22%
de la insulina total inmunoreactiva se tratara dehiperinsulinismo producido
por ingesta de Sulfonilureas que se debe confidetarminando la cantidad de
Sulfonilureas en sangre u orina.

Si aumenta la concentracion de insulina y descidadele péptido C y
proinsulina se trata de una hipoglucemia inducidagaministracion exdégena
de insulina.

La determinacion de Sulfonilureas en orina se zadh por tanto para la
confirmacién de hipoglucemia por su administraci@onsideramos que para
realizar este diagndstico, con el estudio de leohesdel paciente el clinico podria
discernir si la toma de farmacos es inadecuadaesiasidad de realizar una prueba
de ayuno con los riesgos que conlleva. Ademasa sida media del farmaco es
corta, se deberian realizar determinaciones serigai@ su deteccion en orina y no
siempre se conseguiria su deteccion. En caso mecesaia mas apropiada su
determinacion en sangre ya que la variabilidad @shim menor que en orina.

SUSTANCIAS REDUCTORAS EN ORINA

Esta prueba se lleva a cabo para detectar la miasamorina de azucares reductores
como la glucosa o la galactosa por reaccién des esimpuestos con Sulfato de
cobre dando lugar, por la reduccion del Cobre, a coloracion azul (tabletas
Clinitest). Esta determinacion tiene poca fiabtidalebido a las diversas
interferencias tanto por alimentos como por farmacomo el Acido acetil
salicilico, Acido ascorbico, Cefalotina, Estreptoma, Nitrofurantoina ... (falsos
positivos) o L-Dopa, Fenotiazinas... (falsos neges).

Sabemos que la glucosa en orina aparece en dialetesmpensadas, sean del tipo
gue sean, y actualmente existen métodos enzimaticeho mas especificos para
determinar su concentracion.

La galactosa en orina aparece en la galactosengaabser una metabolopatia
congénita comienza en la vida neonatal. Con eloimme la lactancia se producen en
el neonato vomitos, ictericia, anorexia, bajo pedetargo, irritabilidad,

convulsiones, hepatomegalia, hipoglucemia y cataratfActualmente, para el
diagnostico de esta patologia existen tanto métatsdiagndstico genéticos
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prenatales como estudios enzimaticos en el ne@oat@stos sintomas que son por
tanto mucho mas especificos.

D-XILOSA (EXAMEN DE TOLERANCIA A LA)
La prueba de tolerancia a la D-xilosa consiste en:

Administrar al paciente 25 gramos de D-xilosa e 24 de agua.
Recolectar la orina emitida durante 5 horas

Valores en orina inferiores al 16% de la cantidagerida son sugestivos de
malabsorcion.

Existen multitud de agentes externos que puedemaalios resultados de esta
prueba por lo que presenta una gran variabilidad sesulta fiable.

Para la realizacion correcta de la prueba, el peeidebe restringir la actividad
fisica el dia anterior a la misma y ademas no pgedsumir alimentos o farmacos
durantes las 8-12 horas precedentes ya que exisiemerosos interferentes:
Atropina, Acido acetilsalicilico, Indometacina, ty#er astringente o promotor de
la motilidad intestinal, derivados de opio, entii®s.

Esta prueba se realizaba para estudiar la capaiitestinal de absorcién de la D-
xilosa y por lo tanto para el estudio de la malatiéa en patologias como
enfermedad de Crohn, giardiasis, enfermedad celiacatras enteropatias.
Actualmente, existen métodos mucho mas eficaceas eladiagnostico de estas
patologias como el diagnostico por imagen o lagireia de autoanticuerpos.

5.2. Determinaciones microbiologicas
STAMEY-MEARES (PROCEDIMIENTO PARA PROSTATITIS CRONI _CAS)

El diagndstico de la prostatitis bacteriana crongma confirma con cultivos
cuantitativos y de localizacion fragmentaria pomptaeba de los cuatro vasos de
Stamey-Mearés. Esta técnica, lejos de considerar un niimero atssde UFC/mL
en orina, busca la demostracion de un incremeugtafisiativo de UFC/mL en la
muestra de orina de la fraccion prostatica o ersd@seciones prostaticas obtenidas
tras masaje, con respecto a las muestras de oatrally vesical.

El cultivo fraccionado es el método mas fidedigno & diagnostico de las

prostatitis. No obstante, ante las dificultadespaglizar correctamente la recogida
de las cuatro muestras en el método de Stamey-Bljeseeaconseja emplear al
menos,el método simplificado de Nickelcon cultivo cuantitativo y examen del
sedimento urinario antes y después de un masa&apoo vigoroso.

Por otro lado, etultivo de semense considera poco adecuado para el diagnostico
de prostatitis ya que es una mezcla de secrecipoes representativas de la
secrecion prostatica, contiene normalmente leun®cit esta sistematicamente
contaminado por flora uretral. Sin embargo, su empésta contemplado con
frecuencia en la practica urologica, en cuyo casbedir acompafiado de
especimenes de orina representativos de la umtraefa porcién de orina de una
miccidn) y de la vejiga (orina de la miccion medieyogidas justo antes de realizar
la masturbacién para obtener la muestra de semen.
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Capitulo 6
DECALOGO DE CONSENSO

La exactitud en los resultados de todos los anaksen general depende de la calidad
de la muestra procesada. Los Especialistas de Lalatorio tenemos la mision d
educar y concienciar, tanto a los pacientes comolas sanitarios implicados en |
fase preanalitica, de la necesidad de recoger coctamente los especimenes.

Responsabilidad

Se recomienda la creacion de la figura del FEA aesable de Preanalitica con
dedicacion exclusiva o compartida con otras seesioren funcion de la

organizacion del Servicio. Entre sus funciones d@bencontrarse el control de las
muestras y peticiones recibidas asi como la fordmadel personal implicado en la
obtencion y manipulacion de especimenes y muedbelsmismo modo, en cada
PORE y PPORE debera figurar un responsable deceidres.

Ambos profesionales deben estar en contacto penteggnpreferiblemente por
correo electrénico, para resolver cualquier dugeoblema que se produzca.

Homogeneizacion de pruebas y tiempos de muestreo

Se mantendra la Cartera de Servicios actualizadasey potenciaran las

determinaciones en orina de una miccion en dettionée las pruebas en orina de
tiempo controlado, siempre que existan valores eferencia suficientemente

validados en la literatura cientifica.

Gestién de citas. Peticidn electronica

Es de prever que dado el desarrollo acelerado sisigdemas informaticos y de
internet, en un plazo relativamente corto de tierpoinstauraran programas de
peticion electrénica en todos los centros sanigafstos deberan tener incorporada
una aplicacion informética que, mediante filtrosaya indicando al meédico
peticionario de manera instantanea, el nUmero gEcé@renes que va a ser necesario
recoger en funcion de los condicionantes preaoaditiimpuestos por las
determinaciones que vaya seleccionando en latsmlide analisis.

El objetivo fundamental ha de ser facilitar la olgién de especimenes de calidad, a
la vez que concienciar al clinico de la necesidadodentar las solicitudes al
diagnostico sospechado y de limitar el nUmero deraenaciones solicitadas a las
estrictamente necesarias para incomodar o mersisl@al paciente.

También es recomendable ofrecer al médico la pimli de solicitar perfiles de
pruebas en funcion del diagnéstico: litiasis, diabefuncion renal, HTA... etc.

Recipientes de recogida de especimenes

Se recomienda el empleo de recipientes de recalgidaina limpios, de boca ancha
y con tapa de rosca de doble cierre de segurideglmuestras de orina para cultivo
microbiolégico deberan recogerse sobre frascosilestéLos contenedores para la
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recogida de orina de tiempo controlado deberam temee capacidad de 3 litros y han
de tener una escala graduada de volumen exactardbeber opacos y de color
topacio, al menos para aquellas determinacionesbdes a la luz. Aunque no son
imprescindibles, recomendamos el uso de contenedoom dispositivos de
transferencia a tubos de recogida por sistema die ya que permiten la obtencion
de alicuotas de forma facil, rapida e higiénicaaedo riesgos de derramamiento,
contaminacion de la muestra, malos olores, expm®si accidentales a la orina con
peligro de contagios, etc.

5. Instrucciones de recogida al paciente

Todos los recipientes de recogida de especimermnde acompafados de unas
instrucciones escritas que presenten de forma cgrafy esquematica el
procedimiento correcto de recogida de la orinap&@sona encargada de entregarlos
sera responsable de explicar, de forma oral, landocorrecta de recoger el
espécimen hasta asegurarse de que el pacientetorpaendido.

6. Compatibilidad de determinaciones en orina de 24 has junto a una
miccion.
No se debe admitir la separacion de ninguna pomgdarina que deba incluirse en
el espécimen de 24 horas. Se puede ofrecer lailmtemib de obtener los dos

especimenes de orina y entregarlos el mismo didificeondo el momento de iniciar
la recogida del espécimen de 24 horas.

7. Empleo de conservantes

Se recomienda evitar al maximo el uso de los cuasés de orina salvo para las
determinaciones que exijan su empleo, como somndigizdos metabolitos en orina

de 24 horas. Siempre que las determinacionestediés lo permitan, las alicuotas
se acondicionaran en el laboratasiposteriori En el caso de muestras para cultivo
bacteriano, se puede valorar el uso de conseryasdpecialmente cuando no sea
posible el transporte refrigerado.

8. Manejo de alicuotas

Se recomienda que la obtencion de las alicuotasasiee en los mismos POREs y
PPOREs por personal entrenado al efecto, tanta® @stablezca el Laboratorio

Matriz. Estas pueden estar codificadas en funcéiplo de tubo o del color de los

tapones, lo cual facilitaria su posterior distridncdentro del laboratorio. En el caso
de orinas de tiempo controlado, es imprescindilie k@ persona que obtiene las
alicuotas anote convenientemente, en los lugapesifisados, el volumen total del

espécimen original y que lo manipule de forma addautal y como se haya
protocolizado con el Laboratorio Matriz.

9. Transporte de muestras desde los PPOREs

El transporte desde los PPOREs de las muestrasirge debe ser lo mas rapido
posible. Recomendamos el empleo de sistemas meftige con dispositivos de
control de tiempo y temperatura.

10. Infraestructuras, formacion y documentacion preanaitica

En las salas de espera de los pacientes se delgan carteles o posters donde se
refleje la importancia de la colaboracion del pamdeen la calidad de las muestras.
Asimismo, seria aconsejable que se dispusiera detores de video y folletos
divulgativos en los que aparecieran mensajes ugtitales con el objeto de ir
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concienciando a los pacientes de lo importanteegusu colaboracién en su propio
beneficio. Toda esta informacion también debertaredisponible en las paginas
webs de los laboratorios.

Se debe fomentar la necesidad de obtener muestiagetha calidad concienciando
a todo el personal sanitario implicado en tareasarmliticas como citacion,
extraccién, recepcion, alicuotado, transporte yimdacion de muestras.

Se deben elaborar y distribuir PNTs y Guias derRatéaca en todos los centros
extractores y actualizarlas periédicamente.
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Capitulo 7

MODELOS DE INSTRUCCIONES DE RECOGIDA DE ORINA
7.1 Recogida de la porciébn media de la primera orinka deafiana
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7.2  Recogida de orina de 24 horas
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7.3 Recogida de orina en bolsa pediatrica
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