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Estimado Editor,

Las condiciones de almacenamiento de las muestras son
un factor clave en la pre-analitica y post-analitica del
laboratorio clinico. Habitualmente, la conservacién post-
analitica de las muestras se realiza en refrigeracion. El frio
disminuye el metabolismo celular y reduce las reacciones
de degradacién de muchas magnitudes, pero puede no ser
la condicién de conservacién optima en todos los casos.
Este parece ser el caso de la enzima lactato deshidrogenasa
(LDH), aunque, en la bibliografia no existe un consenso
claro acerca de la temperatura de conservacién idénea. Por
ello, decidimos realizar un estudio siguiendo el protocolo
publicado por la Sociedad Espariola de Medicina de Lab-
oratorio (SEQC") [1], para determinar el limite de estabili-
dad de LDH en muestras de plasma a temperatura
ambiente (TA) o refrigerada.

Se realiz6 un estudio preliminar con determinacion
basal y a las 48 horas, que es el tiempo de retencion post-
analitico habitual en nuestro laboratorio. Se fij6 la
diferencia maxima admisible (DMA) en funcién de las
especificaciones de calidad del laboratorio (6,39%, error
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sistematico minimo calculado segiin la formula de VB en la
Base de Datos de la pagina de la SEQC'™) [2].

Se utilizaron 3 muestras sobrantes de plasma heparina
de litio y se hicieron 3 alicuotas de cada muestra; una ali-
cuota basal, que se congel6 a —80 °C inmediatamente
(muestra basal) y dos alicuotas que se conservarona TAya
4-8 °C. Transcurrido el tiempo establecido, se conservaron
todas las alicuotas a —80 °C. Posteriormente se desconge-
laron, se homogeneizaron y se analizaron en la misma
serie. La actividad de LDH se determin6 mediante método
Lactatopiruvato segtin IFCC en el analizador Dimension
Vista 1500 (Siemens Healthineers). Las determinaciones se
efectuaron por sextuplicado considerando el cociente
entre la DMA y la imprecisién analitica habitual en nuestro
laboratorio (CV = 2,97%).

La pérdida de estabilidad se expresé6 mediante la
diferencia porcentual (DP%) obtenida con la media de los
replicados para cada muestra, segin la ecuaciéon DP
% = Ttiempo — Thasal/ Thasal X 100. Se observa que a TA no hay

Tabla 1: Resumen de resultados de estudio preliminar.

Basal T* ambiente Nevera

Paciente 1
Media 591,83 611,50 518,00
SD 9,83 16,47 3,22
V% 1,66 2,69 0,62
DP% 3,32 -12,48
DMA% 6,39% 6,39%

Paciente 2
Media 242,67 248,33 211,67
SD 3,20 5,16 3,44
V% 1,32 2,08 1,63
DP% 2,34 -12,77
DMA% 6,39% 6,39%

Paciente 3
Media 259,17 251,83 219,00
SD 1,47 1,33 3,52
CV% 0,57 0,53 1,61
DP% -2,83 -15,50
DMA% 6,39% 6,39%

DP, diferencia porcentual; DMA, diferencia maxima admisible.
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una variacioén significativa (DP% < DMA). En cambio, las
muestras refrigeradas tienen una pérdida en torno al 12—
15%, superior a la DMA (Tabla 1).

Para definir el limite de estabilidad en refrigeracion
se efectud un estudio extendido. Se utilizaron 10 mues-
tras de plasma, de las que se hicieron siete alicuotas,
correspondientes a cada uno de los tiempos estudiados:
basal, 12, 24, 36, 48, 60 y 72 horas que se conservaron a
4-8 °C. Las alicuotas almacenadas en nevera se fueron
congelando a —80 °C en cada tiempo de estudio. Trans-
currido el tiempo establecido, todas las alicuotas se
descongelaron, se homogeneizaron y se analizaron en la
misma serie por duplicado.

Se define una ecuacién de inestabilidad (DP
% = -0,14 x tiempo(h)) ajustada por minimos cuadrados,
obteniendo un coeficiente de correlacidn de Pearson (R) de
0,87 y una pendiente significativamente distinta de cero.
Segln esta ecuacion, hay una pérdida de estabilidad diaria
del 3,4%. Es decir, para una DMA de 6,39% se obtiene un
limite de estabilidad de 45 horas (Figura 1).

Nuestros resultados coinciden con lo que observan
Shimizu Y, An B y Heins M, [3-5] que exponen que la acti-
vidad disminuye en muestras refrigeradas mientras que se
mantiene estable a TA. Sin embargo, Oddoze C [6] observ6 un
aumento de la actividad. Los limites de estabilidad men-
cionados oscilan entre 1y 4 dias, posiblemente en relacién a
los diferentes criterios de DMA que varian entre 3,53 y 7%.

La causa de la pérdida de estabilidad de la LDH en frio
podria estar en la distinta termosensibilidad de las iso-
enzimas de la LDH. La LDH-4 y 5 son especialmente labiles
y posiblemente las responsables de la pérdida de actividad
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en frio [4]. Esta podria ser también la explicacién a la gran
variabilidad interindividual observada y podria ser la
causa de que los 3 pacientes incluidos en el estudio
preliminar presentaran una pérdida de estabilidad
ligeramente mayor a la predicha finalmente con el modelo
extendido, que incluye un mayor niimero de pacientes.
La informacién sobre estabilidad de las magnitudes
bioquimicas disponible es muchas veces confusa. La ver-
ificacién de los limites de estabilidad en cada laboratorio
permite asegurar la adecuacion del limite de estabilidad a
las condiciones particulares de cada laboratorio como el
tipo de tubo, temperatura, luz o agitacién. El estudio pre-
liminar propuesto por la SEQC" permite confirmar la val-
idez de un limite de estabilidad habitual, adaptado a la
rutina del laboratorio, de forma simple y poco costosa. En
caso de observarse posibles pérdidas de estabilidad la
realizacién de un estudio extendido permite calcular una
ecuacioén de inestabilidad que puede ser compartida con
laboratorios que trabajen en condiciones similares.
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Figura 1: Representacion grafica del estudio
extendido.



DE GRUYTER

aprobada por el Comité Etico Institucional u otro Comité
equivalente.

Referencias

. Gomez-Rioja R, Segovia Amaro M, Diaz-Garzon J, Bauga JM,
Martinez Espartosa D, Fernandez-Calle P. A protocol for testing the
stability of biochemical analytes. Technical document. Clin Chem
Lab Med 2019;57:1829-36.

. SECQML. Base de datos de variacion biolégica de la Comision de
Calidad Analitica, 2014. Disponible en: http://www.seqc.es/es/
comisiones/comision-decalidad-analitica/_id:4/.

. Shimizu Y, Ichihara K. Elucidation of stability profiles of common
chemistry analytes in serum stored at six graded temperatures.
Clin Chem Lab Med 2019;57:1388-96.

Gomez Lopez et al.: Estudio de estabilidad de la actividad lactato deshidrogenasa en plasma —— 3

4. Heins M, Heil W, Withold W. Storage of serum or whole blood
samples? Effects of time and temperature on 22 serum analytes.
Clin Chem Lab Med 1995;33:231-8.

5. An B, Park C-E. Evaluation of stability of serum on different storage
temperatures for routine chemistry analytes. Kor ) Clin Lab Sci
2014;46:111-6.

6. Oddoze C, Lombard E, Portugal H. Stability study of 81 analytes in
human whole blood, in serum and in plasma. Clin Biochem
[Internet] 2012; 45:464-9.

Material Suplementario: La version en linea de este articulo ofrece
material suplementario (https://doi.org/10.1515/almed-2020-0025).

Nota del articulo: La version traducida del articulo puede encontrarse
aqui: https://doi.org/10.1515/almed-2020-0077


http://www.seqc.es/es/comisiones/comision-decalidad-analitica/_id:4/
http://www.seqc.es/es/comisiones/comision-decalidad-analitica/_id:4/
https://doi.org/10.1515/almed-2020-0025
https://doi.org/10.1515/almed-2020-0077

	Estudio de la estabilidad de la actividad lactato deshidrogenasa en plasma a distintas temperaturas: conservación post-anal ...
	Estimado Editor,
	Referencias


