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Resumen

Introduccion: Los pacientes hospitalizados generalmente se
encuentran bajo tratamiento con multiples farmacos que pue-
den ser capaces de interferir con las metodologias empleadas
en las pruebas de laboratorio siendo una importante fuente de
error y un reto para los profesionales del laboratorio. Objeti-
vo: Determinar la frecuencia de interferencias entre medica-
mentos y pruebas de laboratorio en pacientes hospitalizados.
Material y métodos: Estudio prospectivo y observacional de
los medicamentos prescritos y pruebas de laboratorio solicita-
das a los pacientes hospitalizados en el Centro Médico ABC los
dias 5 y 9 de marzo de 2008. Resultados: El total de pacientes
hospitalizados al momento del estudio fue de 294, de los cua-
les 219 (74.5%) contaban con medicamentos prescritos, 34
(17.8%) de ellos presentaron al final interferencia. El resulta-
do de laboratorio y medicamento que mas frecuentemente se
encontraron asociados a interferencia fueron glucosa sérica y
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Abstract

Introduction: Hospitalized patients are generally under treat-
ment with several drugs that may be capable of interfere with
the methodologies used in laboratory tests. This situation may
present a high risk of error and a challenge to laboratory pro-
fessionals. Objective: To determine the interference frequency
between medicines or drugs and laboratory tests in hospital-
ized patients. Material and methods: This was a prospective
and observational study about the prescribed medications and
the laboratory tests required to the hospitalized patients in the
ABC Medical Center during the days of March 5% and 92008.
Results: The total number of patients hospitalized at the mo-
ment of the study was of 294, from which 219 of them (74.5%)
counted on prescribed drugs. Thirty-four of these patients
(17.8%) presented interference at the end of the study. The
laboratory results and the medications found to be most fre-
quently associated to interference were serum glucose and

§ Este trabajo fue premiado en el Congreso Mexicano de Patologfa Clinica de 2008.

Rev Mex Patol Clin, Vol. 56, Nim. 4, pp 265-270 ¢ Octubre - Diciembre, 2009


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm

Munive LMR y cols. Interferencia medicamentos-pruebas de laboratorio

metronidazol, respectivamente. Conclusiones: La probabili-
dad de que un resultado de laboratorio se vea afectado por un
fendmeno de interferencia depende en gran parte del nimero
y del tipo de medicamento administrado. Este estudio da una
idea general de la frecuencia en que este fendmeno se puede
presentar en nuestro laboratorio y qué resultados pueden ser
potencialmente afectados.

Introduccioén

L os pacientes hospitalizados generalmente
se encuentran bajo tratamiento con multi-
ples farmacos que, potencialmente, pueden inter-
accionar entre ellos, o ser capaces de interferir
con las metodologias empleadas en la determina-
cién de las diferentes pruebas de laboratorio.

Al fenémeno de interferencia lo podemos defi-
nir como «el efecto de una sustancia presente en
una muestra que altera el valor correcto del re-
sultado, usualmente expresado como concentra-
cién o actividad, para un analito».' La importancia
de su estudio radica en su capacidad para afectar
la toma de decisiones médicas por una incorrecta
interpretacion de los resultados, realizaciéon de
examenes innecesarios, diagnésticos equivocados
Yy, por ende, costos adicionales.

Actualmente se cuenta con un gran nimero de
referencias que describen el tema de las interfe-
rencias, de las cuales méas de 40,000 se llevan a
cabo entre medicamentos y pruebas de labora-
torio; también se sabe que mas de 12% de los
pacientes han presentado resultados de labora-
torio potencialmente alterados por medicamen-
tos durante su hospitalizaciéon.?? La frecuencia en
que se presenta esta interferencia es dificil de
determinar. En 1971, Munzenberg y colaborado-
res realizaron un estudio para determinar la inter-
ferencia por drogas en estudios de laboratorio en
100 pacientes externos; encontraron que el por-
centaje de resultados alterados por interferencia
fue de 7% cuando el paciente tomaba un solo me-
dicamento, 16.7% cuando tomaba dos, 66.7%
cuando consumia tres o cuatro y 100% cuando

metronidazole, respectively. Conclusions: The probability
that a laboratory result may be affected by an interference
phenomenon depends in a great part on the number and type
of the administered drug or medication. This present study
gives a general idea about the frequency that this phenomenon
may present in our laboratory tests, and what kind of results
may be potentially affected.

ingeria mas de cinco medicamentos. El promedio
de medicamentos administrados a los pacientes
fue de 1.76 y el andlisis de las pruebas afectadas
mostré que una tercera parte correspondian a
uriandlisis, una cuarta parte fueron pruebas he-
matoldgicas (coagulacién, cuentas celulares) y el
resto fueron para pruebas de quimica clinica.>*

Las fuentes de interferencia son muy variadas
y las podemos agrupar en interferentes enddge-
nos y exdgenos;'* ambos pueden afectar de ma-
nera positiva o negativa el resultado, es decir, in-
crementando o disminuyendo la concentracién real
del analito.

La principal fuente de interferentes exdgenos
son los medicamentos, ya que cualquier droga
administrada a un paciente por cualquier via pue-
de interferir con una prueba de laboratorio.® Los
medicamentos fueron designados para ser biol6-
gicamente activos, y suministrados en altas dosis
terapéuticas tienen gran probabilidad de reaccio-
nar con los reactivos o analitos; asi mismo, los
metabolitos, excipientes y aditivos de los medi-
camentos pueden ser otra fuente de interferen-
cia, por lo que también es importante tenerlos en
consideracién.

Por otra parte, los farmacos acttan a través de
diferentes mecanismos para producir alteracio-
nes en los resultados de laboratorio, los cuales de
manera general, los podemos agrupar en dos ca-
tegorias:’'°

I. In vivo o efectos biolégicos de los farmacos:
Efectos relacionados con el perfil de efectos
farmacolégicos de una determinada droga; és-
tos pueden ser clasificados en fisiolégicos o
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toxicolégicos.!" El efecto de la droga en el indi-
viduo, puede ser un efecto de la accién principal
de ésta o un efecto secundario. La magnitud del
cambio depende de una variedad de factores
como la dosis del medicamento, tiempo de la
administracién, condiciones del paciente, etcé-
tera. Los efectos farmacoldgicos de las drogas
pueden conducir a alteraciones en mayor o en
menor grado de distintas funciones fisioldgicas.

2. In vitro o interferencias analiticas: Alteran
el proceso analitico por interferencia directa
con algiin componente quimico de la reaccién,
produciendo reacciones no esperadas por me-
canismos como:'? Inhibicién de anticuerpos,
poder reductor del medicamento, formacién
de complejos, modificacién del pH, accién es-
pecifica sobre enzimas o proteinas, reaccién
cruzada, absortividad similar u opuesta, fluo-
rescencia propia o inhibicién de ésta, forma-
cién de precipitados o turbidez, produccién
de radiacién, etcétera.

Este tipo de interferencias son generalmente
especificas de ciertas metodologias y pueden evi-
tarse cambiando de procedimiento analitico, por
lo que el método utilizado para realizar la medi-
cién debe ser especificado siempre que sea posi-
ble. Sin embargo, hay que reconocer que la ma-
yoria de las interferencias son causadas por
efectos in vivo mas que in vitro.>"

Si se encuentra un valor alterado y se sospecha
interferencia por medicamentos, es muy impor-
tante poder determinar si dichas modificaciones
son producto de una interferencia analitica o de
un efecto bioldgico; en el primer caso, el poten-
cial de una droga de causar error es método es-
pecifico, y en el segundo, una interpretacién erré-
nea puede resultar en incapacidad de diferenciar
cambios inducidos por medicamentos de una en-
fermedad, lo que puede llevar a los profesionales
de la salud a tomar distintas decisiones en cuanto
a la continuacién, dosificacién o a la suspensién
definitiva o temporal de un tratamiento.'?

Dada la escasa informacion existente en Méxi-
co acerca de este tema, nos propusimos cono-
cer la frecuencia de interferencias entre medica-
mentos-pruebas de laboratorio en nuestros
pacientes hospitalizados, asi como el grado en que
se dan estas interferencias y cudles son los exa-
menes de laboratorio que con mayor frecuencia
sufren de interferencia.

Material y métodos

Se realizé un estudio prospectivo y observacio-
nal de todos los medicamentos prescritos y prue-
bas de laboratorio solicitadas a los pacientes hos-
pitalizados en el Centro Médico ABC durante los
dias 5 y 9 de marzo de 2008.

Los medicamentos prescritos se obtuvieron de
la hoja de indicaciones del expediente médico de
cada uno de los pacientes, los cuales se ingresa-
ron a los programas Thomson Healthcare Eviden-
ce y al Young 's Effect on line, con la finalidad de
encontrar la mayor cantidad de interferencias re-
portadas que presentan dichos farmacos con las
pruebas de laboratorio. A las interferencias en-
contradas de esta forma las denominamos inter-
ferencias posibles.

En la segunda parte del estudio, sélo se analiza-
ron los medicamentos prescritos que reportaron
alguna interferencia y se buscé de manera inten-
cional si a dichos pacientes se les indicé o no la
prueba de laboratorio con el que se presenta la
interferencia. A este tipo de interferencia la de-
nominamos interferencia real.

Los datos se almacenaron en una base de da-
tos Excel para la posterior determinacién de la
frecuencia, mecanismo y severidad de las interfe-
rencias.

Resultados

El nimero de pacientes hospitalizados durante
los dos dias del andlisis fueron 294; de éstos,
s6lo 74.5% (219) tenia prescrito mas de un me-
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dicamento al momento del estudio, el rango de
edad de los pacientes hospitalizados abarcé des-
de un dia de nacido hasta los 87 anos, con un
promedio de 54 anos, los diagnésticos mas fre-
cuentes fueron: apendicitis, litiasis renoureteral,
radiculopatia compresiva y neumonia adquirida
en la comunidad.

El nimero de medicamentos prescritos fue
1,524 en los 219 pacientes (promedio de 6.9),
siendo los de mayor prescripcién: omeprazol,
paracetamol, metronidazol y ketorolaco.

A los 219 pacientes se les analizaron los medi-
camentos indicados y las pruebas de laboratorio
solicitadas, encontrandose una interferencia real

Cuadro . Frecuencia de interferencias reales
encontradas por tipo de prueba de laboratorio.

Prueba de laboratorio

alterada Frecuencia
Glucosa sérica 25
TGO 7
TGP 7
Creatinina sérica 5
Sangre oculta en heces 3
Digoxina 3
DHL 2
Glucosa urinaria 2
Total 54

Este cuadro muestra el total de interferencias encontradas y la
frecuencia en que se presenté por prueba de laboratorio.

Abreviaturas: TGO = Transaminasa glutamicooxalacética, TGP =
Transaminasa glutamicopirtvica, DHL = Deshidrogenasa lactica.

en 34 pacientes, esto es una frecuencia de 17.8%,
con un total de 54 interferencias y un promedio
de 1.5 interferencias por paciente, como se pue-
de observar en los cuadros | y II.

Las pruebas de laboratorio potencialmente al-
teradas fueron: glucosa sérica, transaminasas y
creatinina sérica, encontrandose frecuentemente
asociados a estas interferencias los siguientes
medicamentos: metronidazol, 4cido acetilsalicili-
co, morfina y cefalosporinas.

Discusioén

La funcién del laboratorio clinico como auxiliar
de diagnoéstico, cobra cada dia mas relevancia,
siendo innegable la importancia que adquiere en
la toma de decisiones clinicas. De manera ideal,
los resultados de las pruebas de laboratorio de-
berian ser la expresién del estado de salud o en-
fermedad de un paciente. Sin embargo, estos re-
sultados pueden verse afectados por distintos
factores, uno de los cuales es la presencia de in-
terferencias, las cuales son una importante fuente
de error en la practica diaria, cuya solucién sigue
siendo un reto para los profesionales del labora-
torio.

Las interferencias endégenas debidas a hemoli-
sis, bilirrubina y lipidos han sido ampliamente estu-
diadas y se cuenta actualmente con instrumentos
de laboratorio que son capaces de identificarlas y
cuantificarlas, no sucediendo esto con los interfe-
rentes exdgenos, como son los medicamentos.

Cuadro Il. Medicamentos frecuentemente asociados a interferencia.

Analito a Efecto de la Mecanismo de la
Medicamento Muestra determinar interferencia interferencia
Acido acetilsalicilico Suero Glucosa Incremento Analitico
Metronidazol Suero TGO, TGP y glucosa Incremento Analitico
Cefalotina Suero Creatinina Incremento Analitico

Se muestran los medicamentos prescritos asociados con mayor frecuencia a interferencia y el mecanismo en que se presenta la interferencia.
Abreviaturas: TGO = Transaminasa glutamicooxalacética, TGP = Transaminasa glutamicopirtvica, DHL = Deshidrogenasa lactica.
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Debido a que la gran mayoria de los pacientes
que acuden a realizarse una prueba de laborato-
rio estan bajo alglin régimen terapéutico, es ne-
cesario conocer si estos medicamentos pueden
interferir con los resultados de las pruebas que
se van a realizar.

Debemos tener en consideracién que un me-
dicamento administrado por cualquier via a un
paciente puede ser causa de interferencia, y que
la probabilidad de encontrarnos con ésta, aumen-
ta progresivamente con el incremento en el con-
sumo de los medicamentos. Se sabe también que
estas interferencias juegan un papel muy impor-
tante en los dias de estancia hospitalaria, ya que
un estudio realizado por Terleira y colaborado-
res, demostré que, de manera global, 303 a 380
dias de estancia intrahospitalaria pueden ser atri-
buidos a falsos positivos y falsos negativos en los
resultados de las pruebas de laboratorio.'

En el presente estudio se encontré que 17.8%
de los pacientes hospitalizados pueden presentar
interferencias entre medicamentos y pruebas de
laboratorio, lo que permite tenerlas en conside-
racién al momento de interpretar un resultado.
Sin embargo, para poder determinar si dicha in-
terferencia es clinicamente significativa, deben ela-
borarse estudios mas especificos y llevar a cabo
la evaluacién del estado clinico del paciente al
momento del andlisis.

La prueba de laboratorio que presenté el ma-
yor numero de interferencias fue el de la glucosa
sérica, debido a medicamentos de uso frecuente
como acido acetilsalicilico, morfina, metronida-
zol y cefalosporinas, entre otros, que de manera
general tienden a incrementar el valor real del re-
sultado de la prueba.

El segundo analito con el que se presenté el
mayor nimero de interferencias, fue la determi-
nacién de transaminasas y creatinina sérica; el pri-
mero debido sélo al uso de metronidazol y el se-
gundo por el empleo de cefalosporinas, de los
cuales el efecto principal es el incremento en los
resultados de las pruebas.

Los medicamentos y pruebas de laboratorio
encontrados, corresponden a los que cominmen-
te se asocian a interferencias, pero hay que tener
en cuenta que existen otros medicamentos que
son importantes fuentes de interferencia, por lo
que si se desea profundizar en este concepto, de-
bemos referirlo a las diferentes bases de datos
con las que se dispone actualmente.

Este trabajo nos permitié conocer cuiles son
los medicamentos que son frecuentemente indica-
dos a nuestros pacientes hospitalizados, y en qué
prueba es necesario tener presente el fenémeno
de interferencia por medicamentos. Ademas de
sustentar las bases para orientarnos en la busqueda
intencionada de las interferencias y el inicio de una
base de datos propia, con los medicamentos de
uso frecuente en el hospital y las diferentes prue-
bas y metodologias que se llevan a cabo en nuestro
laboratorio. Todo ello con la finalidad de brindar
resultados lo mas confiables posibles.

Debemos contar con las herramientas necesa-
rias para orientar al clinico en la interpretacién de
un resultado inesperado y sensibilizar al personal
de laboratorio en cuanto a las interferencias por
farmacos, asi como mejorar la comunicaciéon mé-
dico-laboratorio para conocer qué medicamen-
tos consume el paciente y para que el médico co-
nozca sus posibles efectos sobre los resultados
de andlisis; esto se logra mediante bases de datos
que unan a la farmacologia clinica con el sistema
de laboratorio.

Por dltimo, cuando nos enfrentamos ante un es-
tudio de laboratorio que no corresponde con la cli-
nica, se debe estudiar de manera exhaustiva para
evitar errores en el diagndstico y manejo de los pa-
cientes, y no olvidar que existen diversas fuentes de
interferencias, y que entre ellas estan los farmacos.

Conclusiones

Existen diferentes tipos de interferentes que afec-
tan a las diversas pruebas de laboratorio. Uno de
los mas frecuentes lo representan los medicamen-
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tos, los cuales en su mayoria tienden a incremen-
tar el valor real del analito.

Es necesario conocer el fenémeno de interfe-
rencia por farmacos, ya que esto puede orientar
en algin momento en la correcta interpretacién
de resultados.
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