Laboratorios de Bioquímica



El presente trabajo tiene por objeto exponer qué se realiza en los laboratorios de bioquímica de la ciudad, tanto públicos como privados, por lo que para su elaboración concurrimos tanto al Hospital Regional Ushuaia como a la Clínica San Jorge y al Centro Médico Fueguino. En dichos establecimientos entrevistamos a personal especializado que trabaja en dicha área.

Además de explicar qué es la bioquímica y las actividades llevadas a cabo en los laboratorios, incluimos el tema de residuos peligrosos y su desecho, así como también anexos sobre normas que regulan dicho procedimiento y algunos artículos sobre cuestiones que guardan relación con el tópico principal: la manipulación genética y el problema del SIDA en el ámbito laboral (material que también puede ser aplicado en cierto modo a la hepatitis B).

Esperamos esta monografía sea del agrado del lector.

El análisis bioquímico-clínico tiene por finalidad contribuir al diagnóstico y al pronóstico y, eventualmente seguir el tratamiento de las enfermedades humanas. Se coloca así a la par de otras disciplinas como la bacteriología, la serología, la hematología, la parasitología y la histología.

La creciente importancia adquirida por el laboratorio en la clínica hospitalaria tuvo como consecuencia la individualización de cada una de estas ramas. El bioquímico recurre a técnicas físicas y químicas, y a nociones fisiológicas y farmacodinámicas.

Antes de comenzar con los laboratorios bioquímicos que encontramos en la Provincia, es necesario comprender de qué se trata esta ciencia y qué realiza. 

La bioquímica es el estudio de las sustancias presentes en los organismos vivos y de las reacciones químicas en las que se basan los procesos vitales. Esta ciencia es una rama de la Química y de la Biología. El prefijo bio- procede de bios, término griego que significa "vida". Su objetivo principal es el conocimiento de la estructura y comportamiento de las moléculas biológicas, que son compuestos de carbono que forman las diversas partes de la célula y llevan a cabo las reacciones químicas que le permiten crecer, alimentarse, reproducirse y usar y almacenar energía.
La célula contiene un gran número de moléculas. La estructura de cada molécula determina la reacción química en la que interviene y, por tanto, el papel que desempeña en los procesos vitales celulares. Los tipos más importantes de moléculas biológicas son los ácidos nucleicos, las proteínas, los hidratos de carbono y los lípidos.
Los ácidos nucleicos son responsables del almacén y transferencia de la información genética. Son moléculas grandes formadas por cadenas largas de unas subunidades llamadas bases, que se disponen según una secuencia exacta. Éstas, son "leídas" por otros componentes de las células y utilizadas como patrones para la fabricación de proteínas.
Las proteínas son moléculas grandes formadas por pequeñas subunidades denominadas aminoácidos. Utilizando sólo 20 aminoácidos distintos, la célula elabora miles de proteínas diferentes, cada una de las cuales desempeña una función altamente especializada. Las proteínas más interesantes para los bioquímicos son las enzimas, moléculas "trabajadoras" de las células. Estas enzimas actúan como promotores o catalizadores de las reacciones químicas.
Los hidratos de carbono son las moléculas energéticas básicas de la célula. Contienen proporciones aproximadamente iguales de carbono e hidrógeno y oxígeno. Las plantas verdes y algunas bacterias utilizan el proceso de la fotosíntesis para formar hidratos de carbono simples (azúcares) a partir de dióxido de carbono, agua y luz solar. Los animales, sin embargo, obtienen sus hidratos de carbono de los alimentos. Una vez que la célula posee hidratos de carbono, puede romperlos para obtener energía química o utilizarlos como base para producir otras moléculas.
Los lípidos son sustancias grasas que desempeñan diversos papeles en la célula. Algunos se almacenan para ser utilizados como combustible de alto valor energético, mientras que otros se emplean como componentes esenciales de la membrana celular.
Las células tienen también muchos otros tipos de moléculas. Estos compuestos desempeñan funciones muy diversas, como el transporte de energía desde una zona de la célula a otra, el aprovechamiento de la energía solar para conducir reacciones químicas, y como moléculas colaboradoras (cofactores) en las acciones enzimáticas. Todas éstas, y la misma célula, se hallan en un estado de variación constante. De hecho, una célula no puede mantenerse viva a menos que esté continuamente formando y rompiendo proteínas, hidratos de carbono y lípidos; reparando los ácidos nucleicos dañados y utilizando y almacenando energía. El conjunto de estos procesos activos y dependientes de la energía se denomina metabolismo. Uno de los objetivos principales de la bioquímica es conocer el metabolismo lo suficiente como para predecir y controlar los cambios celulares. Los estudios bioquímicos han permitido avances en el tratamiento de muchas enfermedades metabólicas, en el desarrollo de antibióticos para combatir las bacterias, y en métodos para incrementar la productividad industrial y agrícola. Estos logros han aumentado en los últimos años con el uso de técnicas de ingeniería genética.

Cómo hemos expuesto en la introducción, para realizar este trabajo concurrimos a los laboratorios de la Clínica San Jorge, del Hospital Regional Ushuaia y del Centro Médico Fueguino. Allí entrevistamos a Pablo José Berenstein (Bioquímico en el área de microbiología
, jefe de laboratorio y director técnico
 del laboratorio de Análisis Clínicos de la Clínica San Jorge),  .                            (Técnico en Laboratorio del Hospital Regional Ushuaia) y 

    

(bioquímico del Centro Médico Fueguino).

Los datos que pudimos obtener de dichas entrevistas fueron las siguientes:

Trabajan fundamentalmente con muestras humanas aunque por distintos motivos también reciben muestras derivadas de veterinarios, dado que la envergadura de las veterinarias en esta zona no justifica que haya un laboratorio específico para análisis veterinarios. 

Dentro de los análisis, tanto en el área humana como animal, se pueden subdividir a su vez en distintas áreas: por ejemplo la microbiología, que se encarga de estudiar las enfermedades producidas por gérmenes patógenos. Dentro de estos pueden ser bacterias, hongos, parásitos o virus. En la parte de virología sólo se trabaja buscando anticuerpos contra distintas patologías virales o búsqueda de antígenos, es decir, la sustancia que genera la producción de anticuerpos. No se trabaja buscando el virus en sí porque existe equipamiento que no se tiene. En el área de parásitos, hongos y bacterias estudian la presencia del agente patógeno, tratan de identificarlo y de ver para cada patología qué tratamiento específico resultaría el indicado. 

Por otra parte, en el área de análisis clínicos generales se hacen estudios hematológicos (relativo a los elementos figurados de la sangre: glóbulos blancos y rojos, plaquetas). Se estudian también lo que son los factores de coagulación que determinan que la sangre permanezca en el interior de los vasos y no se derrame. 

El área de química clínica se llevan a cabo los estudios generales, los cuales no tiene contacto directo con la medicina, como son el azúcar en la sangre, la urea, el colesterol, la anemia, etc... 

En el área de serología se busca la presencia de anticuerpos contra determinados patógenos. También se utiliza para enfermedades parasitarias y bacterianas. Encontramos también el área de endocrinología, en donde se realiza la determinación de la presencia de las hormonas en la sangre que también están relacionadas a distintos estados de salud o enfermedad, como pueden ser relacionadas al área sexual, de tiroides o de la presión arterial. Cada campo es bastante extenso y en cada área se podría llegar a formar una especialidad completa, laboratorios que se dediquen exclusivamente a eso, personas que se dediquen a un área en especial.   

Equipamiento: Existen equipamientos para realizar una gran cantidad de análisis clínicos para que, en el momento que sea necesario llevar a cabo un análisis de alta complejidad, no se deban derivar las muestras a otros laboratorios lejanos y se retarde demasiado en la espera de los resultados.

 La decisión de hacer un análisis en la provincia se toma cuando está garantizado que la calidad del análisis con la tecnología a la cual se puede tener acceso es suficiente para analizar el resultado. Muchas veces la razón por la que se derivan diversos estudios a otras zonas es también el costo que conlleva realizar los mismos.

Si se debe derivar la forma en que la muestra es enviada asegura la confiabilidad del resultado. En este momento se están derivando un bajo porcentaje de muestras. 

En el hospital nos dijeron que se contaban con todas las maquinas necesarias para llevar a cabo aún los análisis más complejos pero, por ejemplo cuando se trata de la realización de estudios que necesiten la utilización de elementos radiactivos, es necesario enviarlos a otros lugares.

Un laboratorio de bioquímica debe tener básicamente dos secciones: una en donde se realice la parte química y otra en donde se lleve a cabo la bacteriológica. Dentro del equipo necesario se encuentran los autoanalizadores y, en algunos laboratorios, los contadores hematológicos (en otros se sigue realizando este control a la vieja usanza mediante el microscopio
). Si no se cuenta con un autoanalizador el otro elemento indispensable es el espectrometómetro. Existe, como pudimos observar, una mayor automatización en el campo de análisis clínicos.

Autoanalizador:  Todo se realiza con el autoanalizador ya que, al trabajar solo ahorra tiempo y efectúa la lectura hematológica, glóbulos rojos, blancos, hemoglobina, concentración de la misma, etc... Este instrumento trabaja con reactivos los cuales, al menos en el laboratorio del centro médico fueguino, son pedidos a Comodoro Rivadavia y enviados por vía aérea.

Se encuentra conectado a una computadora, la cual imprime los resultados que luego son analizados por el bioquímico para posteriormente entregárselos al paciente. Al ingresar al programa se desprende un menú que nos ofrece las opciones de química clínica, la parte de hormonas y la de administración del laboratorio.

Al entrar en la parte de química clínica es posible seleccionar la técnica que se desea utilizar para el estudio de una muestra determinada (se pueden analizar varias muestras al mismo tiempo) de un extenso listado. En dicho listado se repiten algunas técnicas debido a que los distintos reactivos que se utilizan en cada una que provienen de diversos laboratorios.

El aparato guarda los factores en la memoria. También los puede graficar pudiendo así el profesional observar una “media” y la máxima desviación. Aquellos estudios que superan eso están por sobre los valores normales. Para poder exponer esto los factores guardan una relación con el testigo, que son valores básicos o generales que vienen ingresados en el programa.

Al elegir una técnica y colocar los respectivos recipientes que contienen tanto la muestra como el reactivo, automáticamente el aparato pide el lavado de los mismos. En pantalla se puede observar el lugar donde fueron ubicados los tubos de ensayo y cuantas cubetas son necesarias para que la reacción se lleve a cabo. A la derecha del plato donde estos se encuentran  está el plato de reacción. Un brazo robótico colocado entre ambos toma parte de la muestra y luego del reactivo ingresándolos al plato de al lado, donde la mezcla se absorbe y se genera la reacción a unos 37°C. La lectura que se lleva a cabo se basa en el color de la reacción.

En la pantalla también podemos observar la mínima cantidad de reactivos necesarios para dicha reacción y es posible determinar por color si queremos que la muestra se procese en carácter de urgencia, normal, etc... 

Estos programas también, en caso por ejemplo de teclear mal algún dato, avisan para que esto sea corregido o no te permiten imprimirlo, lo cual ayuda al médico a no equivocarse en ningún análisis. También se pueden instalar computadoras a distancia en el consultorio de médicos para que desde los mismos tengan acceso a la información relativa a los análisis clínicos del paciente que a él le interese. Es importante destacar que desde dichas terminales no se pueden modificar los datos que se observan en pantalla.

Otros tipos de máquinas: 

· Miden el oxígeno y el carbono de la sangre de los pacientes, lo cual es importante para los pacientes de terapia intensiva.

· Miden los niveles de sodio, potasio, cloro en la sangre que también es importante para pacientes internados. 

· Contadores hematológicos, que son aquellos que cuentan partículas. En forma automática hacen el recuento de cuántos glóbulos blancos y rojos tiene el paciente, el tamaño de éstos últimos, el tamaño de las plaquetas, si las mismas tienen forma normal o anormal y son importantes para determinar después lo que se ve en el microscopio. 

El trabajo de estos microscopios en gran parte ha sido reemplazado por los resultados que se obtienen de los contadores hematológicos, pero no en forma completa.

· Espectrometómetro. Es el aparato por el cual se puede “reemplazar” al autoanalizador. Al momento de ingresar una muestra establece la longitud de onda, comparando los datos con un testigo. Luego el bioquímico realiza una regla de tres y obtiene los resultados buscados.

· Centrifugadores (macro y micro). Ayudan al profesional a separar las fases de la muestra.

· Baño maría. Pequeño instrumento en forma de caja que permite colocar las muestras y calentarlas a una temperatura determinada.

¿Cuáles son las ventajas de utilizar este tipo de equipamiento? Se necesita menos gente para realizar una mayor cantidad de análisis, los análisis son más confiables y, además, cada vez es más accesible para los laboratorios más pequeños, ya que los costos de los equipos van disminuyendo a medida que pasa el tiempo. A su vez las técnicas especializadas se encuentran cada vez más difundidas en el ámbito médico.

Prevención de enfermedades y residuos:  

Existe un concepto que se maneja en el medio denominado bioseguridad, y se trata de la seguridad necesaria tanto para el paciente como para el personal que trabaja en el laboratorio, para no sufrir diversos accidentes que pueden perjudicar su estado de salud o poner en riesgo su vida o la de terceros. Ambos entrevistados expusieron que la prevención que se debe tener depende de donde se trabaje. Por ejemplo, todo el personal que trabaja en la parte de análisis clínicos está muy expuesto al contagio de hepatitis B que se transmite por un simple pinchazo. Es por eso que se exige el trabajar con guantes durante la labor y las jeringas se eliminan en recipientes determinados que están rotulados como para material patológico. Por otra parte, en microbiología, se utilizan barbijos cuando uno va a trabajar con materiales que quizás contengan algún agente transmisible por vía área y se va a destapar una muestra. Así también, cuando se trabaja con muestras que se saben peligrosas se deben usar antiparras. 

Hay un momento crítico de contagio que es cuando se realiza la extracción de sangre. Para que haya la menor posibilidad de contagio es necesario utilizar los materiales adecuados, evitar re-encapuchar las agujas, etc... Estas medidas se reforzaron por el HIV.

Las agujas son colocadas en recipientes herméticos a los cuales antes de ser cerrados se les agrega lavandina al 5% o al 10%. Una vez que se elimina si esto se rompe, el material contenido por las agujas ya estaría libre de riesgo biológico ya que la lavandina luego de media hora de acción prácticamente elimina los virus o bacterias que pueden estar vivos en la muestra. Todo el material de papeles o elementos que no son peligrosos se eliminan en bolsas negras y los que poseen riesgo biológico son recogidos y manipulados de determinada manera como para evitar cortaduras. Se juntan todos los desechos de estas características y una empresa contratada específicamente para tal fin se encarga de retirarlos e incinerarlos en una planta de tratamiento de residuos peligrosos (esto ocurre en la clínica que ya no utiliza el incinerador con el que cuentan o contaban, pero no así en el hospital, donde los residuos peligrosos son quemados en el mismo establecimiento). Es importante señalar, que en el Hospital para hacer la división entre residuos peligrosos y “comunes” cuentan con bolsas de distintos colores: negras como en la clínica para los inofensivos y rojas para los que pueden producir daños.

Los productos químicos que no son biológicamente peligrosos pero que pueden producir daños en el ambiente, son retirados por la empresa anteriormente citada la cual se encarga de retirarlos y, supuestamente luego, le hace tratamientos previos a ese material para que al eliminarlo no sea riesgoso ni para la gente ni para el medio ambiente. Todo esto esta pautado por normas estrictas (ver anexo). Otro punto importante de señalar es que fiscalización sanitaria es, en muchos casos, el ente provincial encargado de supervisar que dichas normas se cumplan. 

Es muy importante el control de calidad en un laboratorio de estas características. Cada año son enviadas al laboratorio diversas muestras. Mensualmente dichas muestras se analizan y los datos obtenidos se envían a Buenos Aires donde se procesan con datos de todo el país. Esto sirve para observar si se tienen problemas con los aparatos que se utilizan o si se produce un error de medición de algún tipo. Los resultados son reenviados a los laboratorios de las distintas provincias con un detalle de cada muestra y los promedios obtenidos, adjuntando una especie de diploma que los habilita (si es que pasaron el examen) a continuar con su tarea. Por ejemplo, en el C.M.F. encontraron un error en la medición de urea que no era aceptable, por lo que el bioquímico de dicho laboratorio puede recalibrar la máquina que realizaba dicho análisis y continuó habilitado.

Para finalizar, podemos agregar que también visitamos LALCEC en donde nos informaron que ellos no cuentan con laboratorio de bioquímica sino que las maquinas que allí se encuentran se utilizan para realizar diagnósticos en relación al cáncer.

Dentro de los estudios más usuales que se realizan en un laboratorio de estas características, podemos encontrar los relacionados a la hematología y a los exámenes de orina.

Hematología

Recolección

La obtención de las muestras de sangre para efectuar el estudio hematológico se hace en general por punción venosa de los pacientes en condiciones basales y en ayunas.

A tal efecto se evita la compresión demasiado enérgica del brazo y la sangre recogida con jeringa seca se pasa a tubos o frascos que contienen anticoagulante.

Los frotis para la fórmula leucocitaria pueden hacerse con sangre de punción capilar o con una pequeña gota de sangre venosa obtenida con jeringa. Nunca debe utilizarse la sangre que estuvo en contacto con el anticoagulante porque altera la morfología celular.

Anticoagulantes

El más utilizado es la mezcla de Wintrobe:

Oxalato de amonio


1.2 g

Oxalato de potasio


 0.8 g

Agua destilada


100 ml

Se colocan 0.5 ml de esta mezcla en tubos pequeños o frasquitos y se deja evaporar en estufa a 37°C. Deben evitarse temperaturas elevadas por la descomposición del oxalato de amonio. Esta cantidad de anticoagulante sirve para recoger 5 ml de sangre. A continuación se debe agitar con suavidad por rotación, cuidando de no realizarlo de manera violenta para no destruir las células.

Otros anticoagulantes empleados son:

· Heparina al 0.5 %, 1 gota para 5 ml de sangre.

· Oxalato de potasio en proporción de 2 mg por ml de sangre.

A veces la obtención de la sangre se hace por punción capilar, con agujas o pequeñas lancetas, previa desinfección del pulpejo del dedo, el lóbulo de la oreja o el talón.

Debe tratarse que la sangre fluya sin ejercer fuertes presiones para evitar la contaminación con líquido intersticial y desechar la primera gota.

Se entiende por hemograma completo el que reúne las siguientes determinaciones:

Recuento de hematíes.

Recuento de leucocitos.

Fórmula leucocitaria.

Determinación de hemoglobina.

Determinación del volumen globular (hematocrito).

Recuento de plaquetas.

Índices hematimétricos.

Para, por ejemplo, obtener la fórmula leucocitaria se utilizan colorantes que pueden, según los estudios de Ehrlich, ser clasificados en 3 grupos:

· Ácidos: Son aquellos constituidos por sales cuya base es incolora y cuyo ácido es coloreado. A este grupo pertenecen las eosinas, derivados bromados de la fluoresceína con función ácida, salificados con sodio y potasio. Estas soluciones se usan para la coloración citoplasmática o coloración de fondo.

· Básicos: Son aquellas sales de ácido incoloro y base coloreada, como por ejemplo, clorhidrato de azul de metileno que es una combinación de la tetrametiltionina, azul, con el ácido clorhídrico, incoloro. Estos colorantes tiñen por lo general algunos elementos del núcleo.

· Neutros: Son aquellas sales con el ácido y la base coloreados. Ejemplos, los eosinatos de azul y azur de metileno; los más empleados en hematología.

 Como dijimos al principio, otro de los estudios que más se realiza en estos laboratorios es el del examen de orina.

Recolección

La técnica de recolección varía según el tipo de investigación a realizarse. Cuando se desean obtener valores cuantitativos se recomienda la recolección de muestras de 24 hs.: a una hora determinada (por ejemplo a las 8 horas) de la mañana orinar a fondo desechando esa orina. A continuación recolectar toda la orina eliminada desde ese momento hasta la misma hora de la tarde (20 horas). Este volumen se envasa en un frasco limpio por completo, rotulado como muestra N° 1 o muestra diurna. A partir de ese momento (20 horas) toda la orina eliminada hasta la mañana siguiente a la misma hora que comenzó la recolección (8 horas) se envasa en un segundo frasco rotulado N° 2 o muestra nocturna. 

Durante la recolección se aconseja conservar el material en el refrigerador para evitar su descomposición, sobre todo en épocas calurosas del año. También puede utilizarse el agregado de conservadores como el tolueno (2 ml para el volumen total) o 5 a 10 gotas de formol para cada 100 ml de orina.

Cuando lo que más interesa es el estudio del sedimento urinario resulta importante que la muestra sea de reciente eliminación, obtenida con preferencia en las horas de la mañana. A veces se aconseja instituir regímenes alimentarios acidificantes o bien agregar algunas gotas de ácido acético a la orina, por cuanto la mayoría de los elementos a estudiar son lábiles y se destruyen con facilidad a pH alcalinos o poco ácidos.

En condiciones ordinarias puede indicarse la recolección de orina en dos porciones: la última de la noche y la primera de la mañana. Esta última se reservará para el estudio del sedimento urinario y luego, mezclada con la anterior, para el examen fisicoquímico de la orina.

Conservación de muestras de orina  

Cuando se efectúa un análisis de orina resulta ideal trabajar con muestras que no contienen sustancias preservativas o conservadoras para evitar eventuales interferencias. Cuando el examen no se realiza en forma inmediata se puede recurrir a los siguientes medios de preservación:

· Refrigeración. Puede combinarse con el agregado de algún agente químico preservativo.

· Formol (solución de fomaldehído al 40% v/v). Se usa en la proporción de 10 ml para el volumen de 24 hs. Debe evitarse el exceso porque precipita la urea. 

· Acidificación. Se lleva el pH inferior a 3. Este método es útil cuando se desea valorar esteroides o ácido vainillinmandélico. Destruye los elementos figurados y puede precipitar el ácido úrico. Generalmente se emplea el ácido clorhídrico en la proporción de 10 ml para el volumen total de las 24 hs.

· Timol. Es un buen preservativo. Puede producir una falsa reacción positiva para proteínas cuando se investigan por el calor y el ácido acético.

· Ácido bórico. Aunque demora la descomposición de elementos figurados y de compuestos químicos, no impide el desarrollo de levaduras. Puede precipitar el ácido úrico.

· Carbonato de sodio. Es valioso para la conservación de porfirinas y sustancias relacionadas.

· Tolueno. Se usa como preservativo cuando interesa investigar acetona, ácido diacético, sustancias reductoras y proteínas. No detiene efectivamente el desarrollo bacteriano. Es peligroso por su inflamabilidad y forma una película sobre la muestra de orina (es insoluble).

· Cloroformo. Es un pobre agente conservador. Por su densidad va al fondo del recipiente que contiene la orina.

Examen físico

Cantidad

La cantidad de orina eliminada en 24 hs. Está sujeta a distintas influencias según la edad, el peso, la temperatura, la dieta, etc...

Por lo común, el sujeto adulto elimina entre 1.200 a 1.400 ml en 24 horas. Los niños entre 6 y 12 años orinan un volumen casi igual a la mitad del de los adultos.

La poliuria es el aumento anormal del volumen urinario de 24 horas y puede provocarla el aumento de la ingestión de líquidos, el descenso de la temperatura ambiental, factores nerviosos o emocionales, alteraciones metabólicas como la diabetes mellitus, la diabetes insípida, lesiones del sistema nervioso central, etc...

La oliguria es la disminución anormal del volumen urinario y se produce en casos de gran sudoración o restricción acentuada de la ingesta de líquidos; procesos infecciosos agudos; trastornos cardíacos que afectan la circulación renal, hemorragias, diarreas, vómitos y, en general, procesos tendientes a disminuir el volumen circulatorio. Cuando la disminución llega a su máximo se produce la anuria, o sea, la falta de eliminación urinaria que puede deberse a una ausencia real de secreción o bien a un mecanismo de obstrucción provocado por cálculos, estenosis, parálisis, compresiones, etc... Cuando después de la ingestión de líquidos existe retardo en la eliminación urinaria se denomina opsiuria. 

La polaquiuria consiste en la emisión frecuente de orina y se observa en la cistitis, hemorroides, etc... Se denomina enuresis a la micción durante el sueño.

Color

Casi siempre la orina es de color amarillo, de tonalidad variable entre el tono ambarino y el amarillo oro. Este color se debe a la presencia de pigmentos como el urocromo, la uroetrina, la urobilina y la hematoporfirina. En general la orina ácida es más oscura que la alcalina.

En condiciones anormales, sean patológicas o provocadas por la ingesta de alimentos o medicamentos pueden aparecer diversas coloraciones en la orina tal y como podemos apreciar en el siguiente cuadro.

Olor

El olor de la orina normal es característico, algo aromático, y puede variar en diversas circunstancias. La cetonuria produce el olor a acetona característico. Las orinas que permanecen largo tiempo estacionadas experimentan transformaciones químicas por la acción bacteriana y el olor se hace pútrido, amoniacal o sulfhídrico.

Examen químico

Reacción

La orina de 24 horas tiene un pH normal comprendido entre 5 y 7.5. La orina nocturna tiene un pH más bajo por la acidosis respiratoria fisiológica del sueño. El régimen dietético influye demasiado en la reacción urinaria, que puede hacerse muy ácida con una alimentación hiperproteica.

Los componentes urinarios más importantes que actúan como reguladores del valor del pH son los fosfatos monobásicos y dibásicos de sodio y potasio. La reacción de la orina se modifica cuando ésta permanece a la temperatura ambiente durante varias horas y esa modificación se acentúa cuando las temperaturas son elevadas: se produce en caso de fermentación amoniacal.

Algunos estados patológicos cursan con orinas alcalinas: úlcera gástrica obstructiva, cistitis, vómitos profusos, etc.. En otras enfermedades se encuentran orinas ácidas: estados febriles, acidosis, tuberculosis renal, estados inflamatorios, hepáticos, renales, cardíacos y pulmonares. El ejercicio muscular prolongado también produce orinas de estas características.

Existen diversos métodos para la determinación de los distintos componentes de la orina, así como también para los análisis relacionados con la sangre. Cada uno de estos métodos comprende reactivos o compuestos diferentes para utilizar según la finalidad. 


· Instituto Nacional de Seguridad e Higiene en el trabajo: El SIDA en el ámbito laboral, consideraciones y recomendaciones, Documentos Divulgativos, Ministerio de Trabajo y Seguridad Social.

· Galli A., Leluc R.: Análisis Bioquímico-Clínico, Fascículo N°26, Editorial Universitaria de Buenos Aires, Buenos Aires, 1961.

· Microsoft: Enciclopedia Encarta 99, Microsoft Corporation, 1998.

· Ióvine-Selva: El laboratorio en la Clínica, metodología analítica, fisiopatología e interpretación semiológica, 3° Edición, Editorial médica Panamericana, Buenos Aires, 1991.

· Agradecemos la gentileza de concedernos unos minutos de su tiempo a los entrevistados.

Genoma es EL NÚMERO TOTAL DE CROMOSOMAS O SEA TODO EL  D.N.A. (ácido desoxirribonucleico) de un organismo, incluido sus genes, los cuales llevan la información para la elaboración de todas las proteínas requeridas por el organismo, las que determinan el aspecto, el funcionamiento, el metabolismo, la resistencia a infecciones y otras enfermedades, y también algunos de sus procederes. 

En otras palabras, es el código que hace que seamos como somos. Un gen, es la unidad física, funcional y fundamental de la herencia. Es una secuencia de nucleótidos ordenada ubicada en una posición especial de un cromosoma. Un gen contiene el código específico de un producto funcional. 

El DNA es la molécula que contiene el código de la información genética. Es una molécula con una doble hebra que se mantienen juntas por uniones  lábiles entre pares de bases de nucleótidos. Los nucleótidos contienen las bases Adenina(A), guanina (G), citosina (C) y timina (T).

    La importancia de conocer acabadamente el genoma es que todas las enfermedades tienen un componente genético, tanto las hereditarias como las resultantes de respuestas corporales al medio ambiente.    

 El Proyecto Genoma Humano es una investigación internacional que busca seleccionar un modelo de organismo humano por medio del mapeo de la secuencia de su DNA. Se inició oficialmente en 1990 como un programa de quince años con el que se pretendía registrar los 80.000 genes que codifican la información necesaria para construir y mantener la vida. Los rápidos avances tecnológicos han acelerado los tiempos esperándose que se termine la investigación completa en el 2003.

Cuando faltan sólo tres años (2003) para el cincuentenario del descubrimiento de la estructura de la doble hélice por parte de Watson & Crick (1953), se ha producido el mapeo casi completo del mismo.

  Los objetivos del Proyecto son:

· identificar los aproximadamente 100.000 genes humanos en el DNA.  

· determinar la secuencia de 3 billones de bases químicas que conforman el DNA,  

· acumular la información en bases de datos, 

· desarrollar de modo rápido y eficiente tecnologías de secuenciación,  

· desarrollar herramientas para análisis de datos 

· dirigir las cuestiones éticas, legales y sociales que se derivan del proyecto.  

    Este proyecto ha suscitado análisis éticos, legales, sociales y humanos que han ido más allá de la investigación científica propiamente dicha.  (Declaración sobre Dignidad y Genoma Humanos, UNESCO)

El propósito inicial fue el de dotar al mundo de herramientas trascendentales e innovadoras para el tratamiento y prevención de enfermedades.  

    Como se expresó, el genoma es el conjunto de instrucciones completas para construir un organismo, humano o cualquiera. El genoma contiene el diseño de las estructuras celulares y las actividades de las células del organismo.  El núcleo de cada célula contiene el genoma que está conformado por 23 pares de cromosomas, los que a su vez contienen alrededor de 80.000 a 100.000 genes los que están formados por 3 billones de pares de bases, cuya secuencia hace la diferencia entre los organismos. 

Se localiza en el núcleo de las células. Consiste en hebras de DNA estrechamente arrolladas y moléculas de proteína asociadas, organizadas en estructuras llamadas cromosomas. Si desenrollamos las hebras y las adosamos medirían mas de 5 pies, sin embargo su ancho sería ínfimo, cerca de 50 trillonesimos de pulgada. 

    El DNA que conforma el genoma, contiene toda la información necesaria para construir y mantener la vida desde una simple bacteria hasta el organismo humano. Comprender como el DNA realiza la función requiere de conocimiento de su estructura y organización. 

La molécula de DNA consiste de dos hebras arrolladas helicoidalmente una alrededor de la otra como escaleras que giran sobre un eje, cuyos lados hechos de azúcar y moléculas de fosfato se conectan por uniones de nitrógeno llamadas bases. 

    Cada hebra es un acomodamiento linear de unidades similares repetidas llamadas nucleótidos los que se componen de un azúcar, un fosfato y una base nitrogenada. Cuatro bases diferentes están presentes en la molécula de DNA y son: Adenina (A), Timina (T), Citosina (C), Guanina (G). El orden particular de las mismas es llamada secuencia de DNA, la cual especifica la exacta instrucción genética requerida para crear un organismo particular con características que le son propias. La adenina y la guanina son bases púricas, en cambio la citosina y la timina son bases pirimidínicas. 

    Las dos hebras de DNA son mantenidas juntas por uniones entre bases que forman los pares de bases. El tamaño del genoma es usualmente basado en el total de pares de bases. En la especia humana, contiene aproximadamente 3 billones de pares de bases. Otros organismos estudiados con motivo de éste estudio fueron la bacteria  Escherichia coli, la mosca de la fruta, y las ratas de laboratorio.  

    Cada vez que la célula se divide en células hijas, el genoma total se duplica, en el caso del genoma humano esta duplicación tiene lugar en el núcleo celular.  Durante la división, el DNA se desenrolla y rompe las uniones entre pares de base permitiendo a las hebras separarse. Cada hebra dirige la síntesis de una nueva hebra complementaria con nucleótidos libres que coinciden con sus bases complementarias de cada hebra separada.  

 Existe una forma estricta de unión de bases, así se forman pares de adenina - timina (AT) y citosina - guanina (CG). Cada célula hija recibe una hebra vieja y una nueva.   Cada molécula de DNA contiene muchos genes, la base física y funcional de la herencia. Un gen es una secuencia específica de nucleótidos base los cuales llevan la información requerida para la construcción de proteínas que proveerán de los componentes estructurales a las células y tejidos como también a las enzimas para una esencial reacción bioquímica. El genoma humano comprende aproximadamente  80.000-100.000 genes. Solo el  10% del genoma incluye la secuencia de codificación proteica de los genes. Entremezclado con muchos genes hay  secuencias sin función de codificación de función desconocida hasta el momento.  

  Los tres billones de pares de bases del genoma humano están organizadas en 23 unidades distintas y  físicamente separadas, llamadas cromosomas. Todos los genes están dispuestos linealmente a lo largo de los cromosomas. EL núcleo de muchas células humanas contiene dos tipos de cromosomas, uno por cada padre. Cada set, tiene 23 cromosomas simples, 22 de tipo autosómico y uno que puede ser X o Y que es el cromosoma sexual.  Una mujer normal tendrá un par de cromosomas X (XX), y un hombre normal tendrá un cromosoma X y otro Y (XY).   Los cromosomas contiene aproximadamente igual cantidad de partes de proteína y DNA. El DNA cromosómico contiene un promedio de 150 millones de bases. 

Los cromosomas pueden ser evidenciables mediante microscopio óptico y cuando son teñidos revelan patrones de luz y bandas oscuras con variaciones regionales. Las diferencias en tamaño y de patrón de bandas permite que se distingan los cromosomas uno de otro, el análisis se llama cariotipo.  

    Las anomalías  cromosómicas mayores incluyen la pérdida o copias extra, o pérdidas importantes, fusiones, translocaciones detectables microscópicamente.  Así, el mogolismo o Sindrome de Down se detecta  una tercer copia del par 21 o trisomía 21.  

Otros cambios son tan sutiles que solo pueden ser detectados por análisis molecular, se llaman mutaciones. Muchas mutaciones están involucradas en enfermedades como la fibrosis quística, anemias de células falciformes, predisposiciones a ciertos cánceres, a enfermedades psiquiatricas mayores entre otras.  

Toda persona posee en sus cromosomas frente a cada gen paterno su correspondiente gen materno. Cuando ese par de genes materno-paterno (grupo alemorfo) son determinantes de igual función o rasgo hereditario, se dice que el individuo es homocigótico para tal rasgo, por el contrario se dice que es heterocigótico.     Como ejemplo podemos citar que un gen transmita el rasgo hereditario del color de ojos verde y el otro el color de ojos marrón. Se trata de heterocitogas para el rasgo color de ojos.  Si a su vez, uno de esos genes domina en la expresión del rasgo al otro gen enfrentado, se dice que  es un gen heredado dominante, de lo contrario se dice que es recesivo. 

    Las instrucciones de los genes son transmitidas indirectamente a través del ARN mensajero (ARNm), el cual es un intermediario transitorio. Para que la información de un gen sea expresada, un RNA complementario produce un proceso llamado trascripción, desde la plantilla del DNA del núcleo. Este RNAm, se mueve desde el núcleo hasta el citoplasma celular, donde sirve como plantilla para la síntesis proteica.

La maquinaria celular que sintetiza proteínas traduce los códigos en cadenas de aminoácidos que constituyen la proteína molecular. En el laboratorio se puede aislar el ARNm  y ser utilizado como plantilla para sintetizar un DNA complementario (DNAc), el cual puede ser usado para ubicar los genes correspondientes en el mapa cromosómico.

    Desde un punto de vista no científico, el mapa del genoma humano es una herramienta genética que permite estudiar la evolución del hombre y que cambiará drásticamente la medicina actual tal como la conocemos. Será una cambio de paradigma. Permitirá el tratamiento de enfermedades hasta ahora sin cura. Las investigaciones estuvieron a cargo fundamentalmente de Estados Unidos (Instituto Nacional de Investigación del Genoma Humano (NHGRI) de Maryland) y Gran Bretaña (Centro Sanger en Cambridge), pero también acompañaron Francia, Alemania, Japón y China.   
     La competencia de Empresas privadas se centró entre Celera Genomics, Human Genome Sciences y el consorcio formado por la estadounidense NIH y la británica Welcome Trust.

Hoy el mapa del genoma está casi completado. Se abre también el camino  para la manipulación genética, motivo por el cual se han dictado documentos tendientes a acotar ese aspecto. La empresa privada Celera Genomics de Rockville (EEUU), es la que lidera los procesos. La investigación duró diez años e insumió cerca de 2.000 millones de costo. 

La fiabilidad del mapa de 3.000 millones de pares de bases llegará a un 99,99%. Además se conocerá el número preciso de genes del organismo calculado entre 60.000 y 100.000. Actualmente el 85% del genoma está detalladamente mapeado.  
    El mito del ser humano inmortal y perfecto se asocia a la aplicación practica de los conocimientos del mapa del genoma humano. Como se puede apreciar, la búsqueda de la raza perfecta buscada hace años  por Hitler resulta ser una aspiración de la raza humana ahora encarnada en el proyecto del genoma humano.
El conocimiento del genoma permitirá que se creen nuevas drogas terapéuticas que desplazarán a las anteriores en la medida que los presupuestos  permitan comprarlas. De este modo se podrá polarizar la industria farmacéutica. Las nuevas drogas prometen tener menores efectos colaterales que las actuales. 

Se puede comparar la medicina tradicional como a un  técnico que pone a punto un programa de computación ajeno con otro que conoce el código del mismo. Hoy ya con el conocimiento del genoma humano, conocemos el código, antes sólo podíamos configurar el programa.  Será pues el mayor avance médico de la humanidad.

    Se le podrá informar a una persona, que puede comer alimentos grasos porque carece de predisposición genética a la obesidad y a enfermedades cardíacas, pero que debe huir del alcohol porque es genéticamente propenso al alcoholismo.

Además el grado de certidumbre que otorga el conocimiento del código genético resultaría más creíble para la persona en cuestión, ya que sabe que lo que se le informa será absolutamente cierto. Es una predicción absoluta, de su futuro. Podríamos hablar de genomancia o sea la adivinación del futuro mediante el código genético.

    Si una persona carece de un determinado tipo de célula que le produce una enfermedad, la misma se podrá cultivar y luego colocar al sujeto. Claro que esto debería en principio ser realizado periódicamente ya que el sujeto carecería de la habilidad propia para restaurar la función. Pero la  terapia de línea germinal, apuntaría a solucionar ese inconveniente, ya que afectaría las futuras generaciones celulares, pero es impredecible y éticamente intolerable, pero de no serlo o de permitirse se borrarían del planeta el síndrome de Down o el SIDA. Hasta ahora, el médico ha tenido muy clara su tarea: devolver al paciente al estado natural de salud. 

Pero cuando pueda manipular el programa vital, ¿resistirá la tentación de mejorar el modelo?   

  Dentro de los llamados beneficios anticipados del Proyecto figuran a nivel de Medicina molecular, la posibilidad de mejorar el diagnostico de enfermedades, detección temprana de predisposiciones genéticas a ciertas enfermedades, el diseño racional de drogas, terapia génica, sistemas de control para drogas y farmacogenomas. 

 Se ha estudiado un gen que determina la producción de la proteína llamada SPARC, la que normalmente impide al organismo atacar y anular células cancerígenas. La terapia génica en éstos casos actúa permitiendo que las células cancerosas sean atacadas por el organismo.  

A nivel de genomas microbianos sirvió para explorar nuevas fuentes de energía (bioenergía), monitoreo del medio ambiente para detección de poluciones, protección  contra guerra Química y biológica y eficiente limpiado de residuos tóxicos.  

También es útil para estimar el daño y riesgo por exposición a la radiación, agentes mutagénicos, toxinas cancerígenas y reducción de probabilidad de mutaciones hereditarias. 

      La identificación de oncogenes (genes que permiten que un sujeto que se exponga a ciertas sustancias desarrolle un determinado tumor, ejemplo, quien posea el oncogen para el cáncer de pulmón y fume cigarrillos desarrollará cáncer de pulmón a diferencia de quien no tenga dicho oncogen) 

En bioarqueología, evolucionismo y migración humana tiene su utilidad en las mutaciones de linaje, migraciones de diferentes grupos poblacionales basados en el DNA mitocondrial, mutaciones del cromosoma Y, además de comparar los cambios evolutivos con eventos históricos. 

    En identificación forense, para potenciales sospechosos en los cuales el DNA puede conducir a liberar a personas que fueran acusadas de crímenes injustamente, para identificar víctimas de catástrofes, paternidad y otras relaciones familiares, identificar y proteger especies en peligro, detectar bacterias que pueden polucionar agua, aire, alimentos, determinar compatibilidad de órganos donantes en programas de trasplante, determinar el pedigree en ganados y para autenticar productos de consumo como caviar, vinos. 

En agricultura, ganadería y bioprocesamientos, se utiliza para mejorar la resistencia de cultivos ante insectos, sequías, para hacerlos más productivos y saludables igualmente para producir animales más saludables y nutritivos, elaborar biopesticidas, vacunas comestibles y nueva limpieza del medio ambiente de plantas como tabaco.

Los problemas derivados de la investigación genética son la equidad en su uso por parte de aseguradoras, seguro social, escuelas, agencias de adopción, cumplimiento de la ley, instituciones militares. A quien pertenece la potestad del control? Otro problema es el impacto psicológico y la estigmatización debido a diferencias individuales y acerca de como influirá a la sociedad el determinismo genético. El personal que cuida de la salud aconsejará a los padres acerca de los riesgos y limitaciones de la tecnología genética, cuan confiable será, además de útil el testeo genético fetal? 

   Respecto de la terapia génica usada para tratar o curar trastornos genéticos, plantea la pregunta acerca de que es una discapacidad o trastorno y quien decide acerca del mismo. Las dishabilidades son enfermedades? Deben ser curadas o prevenidas?    El mejoramiento genético incluye el uso de terapia génica para suplir características como la altura que un padre podría querer en sus hijos, pero que no significa la prevención de una enfermedad, sino la búsqueda de un ser perfecto acorde a un ideal. Si esto se vuelve una práctica común como podría afectar la diversidad genética? Finalmente que consecuencias sociales traería a la humanidad?

La equidad en el uso de las tecnologías génicas, plantea quien tendrá acceso a la misma y quien pagará por su uso.  

    Los estudios clínicos incluyen educación de proveedores de servicios de salud, pacientes, público acerca de como se implementarán los testeos genéticos. 

    En 1992, Craig Venter, investigador del NIH (National Health Institute) solicitó patentes por 2750 fragmentos de ADN. El original pedido de patentamiento fue rechazado por no cumplir con los requisitos técnicos de las patentes ya que las funciones de dichos fragmentos no estaban definidas todavía, al menos públicamente. Sin embargo el hecho devino en una furia de patentamientos similares. Actualmente Venter y su socio Hunkapiller experto en bioinformática trabajan en Celera Genomics y su meta es descifrar el genoma en su totalidad en el 2001. 
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� Estudios que se hacen para el diagnóstico de enfermedades infecciosas, buscando los gérmenes productores de cada patología. 


� Supervisión general del laboratorio.


� Es importante señalar que en laboratorios que cuentan con este aparato ciertas veces se necesita realizar, también, el procedimiento mediante la utilización del microscopio.
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