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1.INTRODUCCIO

El tema del meu Treball de Recerca son els liquids bioldgics, concretament la seva
analisi al laboratori i les seves patologies associades. La part practica consisteix a
anar al laboratori de I'Hospital de Viladecans, a fer personalment I'analisi de les
mostres dels diferents liquids, per fer una posterior comprovacié de la fiabilitat dels
resultats d’'una prova especifica del laboratori i comparar-los amb els resultats de les
proves d’anatomia patologica (100% fiables), aquesta comprovacio, I'he pogut fer
mitjancant softwares estadistics, al Parc Cientific de Barcelona (PCB), on hi vaig
accedir a través del programa BATX2LAB.

He escollit aquest tema, perqué m’agrada molt el mén relacionat amb les ciéncies de
la salut i quan se’m va proposar el tema dels liquids bioldgics, com era practicament
desconegut per mi, fins al moment, em va interessar molt. A més he considerat aquest
treball un repte, ja que la gran majoria del seu contingut (vocabulari, tecniques,

maquinaria...) son completament nous per mi.

Considero aquest treball “'excusa” i 'oportunitat perfecte per poder entrar en contacte
amb laboratoris professionals, per comprovar si €s aix0 al que em vull dedicar en un
futur. Per tant, poder analitzar les mostres jo mateixa, amb tot el que aixdo comporta,

és la meva motivacio principal.

Per fer el meu treball de recerca utilitzaré una metodologia explicativa, en la part

teodrica, en canvi en la practica faré us de metodologies de catalogacio.



2.0BJECTIUS | HIPOTESI

Per dur a terme el meu treball de recerca, m’he marcat els seguents objectius:

- Coneixer i saber identificar els diferents tipus de cél-lules que em puc trobar en
un liquid biologic i el seu valor semiologic.

- Saber el procés preanalitic i analitic dels liquids biologics.

- Coneéixer les patologies associades.

- Determinar un punt de tall de la prova “cél-lules d’alta fluorescéncia” per tal

d’identificar processos neoplasics.
Hipotesi:
Establir un punt de tall per la prova “cél-lules d’alta fluorescéncia” que pugui ajudar a

identificar cél-lules malignes, podria ajudar al metge sol-licitant a establir un diagnostic

preco¢ en pacients amb vessaments pleurals o ascitics.



PART TEORICA

3.LIOUIDS BIOLOGICS

Son ultrafiltrats del plasma que es produeixen a través d'una membrana i que sén
diferents de la sang, el plasma, el serum, l'orina i el semen. De manera fisiologica,
trobem petites acumulacions d’aquests liquids en determinades cavitats del nostre

COs.

Podem diferenciar-ne cinc tipus, en funcié de la seva localitzacié i les seves propietats,
aquest son: el liquid cefalorraquidi, els liquids serosos (engloben el liquid pleural, el

liquid ascitic i el liquid pericardiac) i el liquid sinovial.

3.1 LIQUID CEFALORRAQUIDI (LCR)
Es un fluid metabolicament actiu y dinamic, que “banya” I'encéfal i la medul-la espinal
i te com a funcions principals:
- Proporcionar suport fisic i proteccio al sistema nerviés central (SNC).
- Amortir els canvis d’acceleracio de I'encéfal respecte a les estructures ossies.
- Controlar I'entorn quimic del SNC: pH, ions, proteines, glucids...
- Actuar com a vehicle per I'excrecié de productes de l'activitat metabolica
cerebral.
- Realitzar el transport d’algunes hormones i neurotransmissors.
L’analisis del LCR és fonamental pel diagnostic dels processos patologics relacionats
amb I'encéfal, la medul-la i las meninges, aixi com els processos hemorragics produits

en les cavitats que els contenen.

3.1.1 Anatomia
El coneixement de I'anatomia de les meninges , els ventricles i els plexes coroides

facilita la comprensio de la formaci6, composicio i circulacio del LCR.

El cervell i la medul-la espinal estan rodejats per les meninges (Imatge 1), tres

membranes de teixit connectiu:



- Duramater. membrana exterior, nom que deriva que la densa estructura del
seu teixit connectiu.

- Piamater: membrana interna, que envolta confortablement el cervell i la
medul-la espinal, i obté el seu nom de la seva delicada estructura

- Aracnoide: fina membrana situada al mig de les altres dues, i que a més esta
en contacte amb la piamater. El seu teixit recorda a la tela d’'una aranya, i és

per aixd que s’anomena aixi.

L’espai subaracnoidal és per on circula el LCR. Els vasos i el teixit connectiu de la
piamater invaginen la capa epitelial més interna delimitant dels ventricles i formant

plexes coroides, que sbn la zona on es forma el LCR.

Els ventricles (Imatge 2) sén quatre cavitats interconnectades dins el cervell: el LCR
format en els ventricles cerebrals laterals passa al tercer i quart ventricle i surt d’aquest
a través de tres foramens per entrar en la cisterna magna i a continuacio en el tronc

cerebral i la medul-la espinal.
Liquido

Ventriculos cefalorraquideo
Plamadre laterales
Cerebro
Tercer — J
o ventriculo e " J— Créneo
subaracnoideo

Cuarto

ventriculo

(Imatge 1) Membranes que formen (Imatge 2) Ventricles cerebrals.
les meninges.

3.1.2 Fisiologia
La formacié del LCR implica tres mecanismes:

- Filtraci6: el gradient de pressio hidrostatica dins dels capil-lars dels coroides
produeix la filtracié de fluid a través de la barrera de ceél-lules de I'endoteli
capil-lar en el teixit connectiu a les cél-lules epitelials delimita’'ns.

- Secrecio: pels plexes coroides, depen principalment del transport actiu de ions

de sodi (Na+) a través de les céel-lules epitelials que el revesteixen. A la vegada,
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els ions de sodi arrosseguen ions clorur, i aquest dos augmenten la quantitat
de la substancia osmotica de clorur de sodi en el LCR, el que determina el pas
quasi immediat d’aigua a través de la membrana, constituint la secrecio del
liquid.

- Reabsorcio.

Qualsevol desequilibri d’aquestes funcions, origina greus patologies al pacient que les

pateix.

El volum de LCR en un adult és d’aproximadament 150 ml (20ml ventricles + 60ml
cisternes subaracnoidals + 70 ml canal raquidi), en un nounat és de 10 i 60 ml. La
velocitat de formacio en els adults és de 500 mL/dia 0 20 mL/hora. El LCR esta sotmes
a una pressio mitja de 130 mm de H-2O, pero pot augmentar al tossir, seure, plorar,

realitzar esforcos...

3.1.3 Punci6 Lumbar (PL)
La técnica d’extraccio del LCR, es realitza

a nivell de les vertebres L4-L5 o més avall

per evitar lesionar la medul-la espinal

(Imatge 3). El pacient, s’ha de col-locar en

“ . e ” . , . Liquido cefalorraquideo {4~
posicid fetal” per obrir bé els espais 1 ?

Aguja espinal |

intervertebrals. B ‘)‘T

(Imatge 3) Puncié Lumbar.

Es molt important controlar la pressié del LCR, ja que en casos d’hipertensié podria

produir-se la sortida massiva de LCR.

Les indicacions més frequients per efectuar una PL son:
1) Sospita de meningitis, encefalitis, abscés cerebral, hemorragia subaracnoidal,
leucemies amb afeccié del SNC, esclerosis multiple, sindrome de Guillén-Barre
y tumors medul-lars.
2) Diagnostic diferencial de l'infart cerebral amb hemorragia intracerebral (on el
LCR és xantocromic en el 80% dels casos)
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3) Introduccié d’analgésics o certs farmacs.

La PL no esta exempta de problemes o complicacions, les més freqients son:

1) Enclavament del cervell o de les amigdales cerebrals en els pacients amb
hipertensio intracranial. En aquesta complicacio el pacient pot arribar a morir,
ja que al treure el ficsador de I'agulla el LCR busca una sortida per aquest
orifici. Per tant, davant la sospita d’hipertensié intracranial NO s’ha de realitzar
una PL per la seva elevada perillositat.

2) Hematoma extradural o subdural y secundariament una paraplegia, en
pacients amb defectes de coagulacié o que prenen farmacs anticoagulants.

3) Meningitis en pacients que poguessin patir una sepsia.

4) La mort per asfixia en recent nascuts per la excessiva immobilitzacié o
I'obstruccié de la traquea.

5) Introduccio d’una infeccié al passar I'agulla a traves d’una zona infectada en la

regio lumbar, com per exemple, una infeccié cutania superficial, cel-lulitis...
3.1.4 Manipulacio i transport
Els espécimens de LCR s’han d’enviar al laboratori tan d’hora com finalitzi

I'extraccio, ja que la degeneracié cel-lular pot comengar en menys d’'una hora.

Els tubs s’han de transportar a temperatura ambient i es recomana el seu trasllat

i entrega “en ma”.

3.1.5 Estudi del liquid cefaloraquidi

3.1.5.1 EXAMEN MACROSCOPIC

Aquest examen inclou I'observacié de la transparencia, el color del espessiment

abans de la centrifugacio, el color del sobrenedant i la formacié de coaguls.

El LCR normal és cristal-li, transparent, incolor, inodor i amb una viscositat

comparable a la de l'aigua (es descriu com a aigua de roca).

Tot hi que, com ha consequéencia de diverses patologies, el LCR pot presentar
altres aspectes, que es poden catalogar com a: torbi, xantocromic, hematic,

hemorragic...
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La turbiditat del LCR pot ser causada per la presencia de:

Leucocits: es necessiten un minim de 200 cel-lulesfmm3 per provocar una
lleugera turbiditat.
Eritrocits: s6n necessaries 400 cél-lules/mm3 per provocar la turbiditat.

Microorganismes: com bacteries, fongs...

En un liquid hematic - hemorragic: la presencia de sang ens planteja el problema

de distingir entre una puncié traumatica i un sagnat patologic causat per una

hemorragia subaracnoideal espontania, hemorragia intracerebral o traumatisme.

Per aix0, aquest diagnostic diferencial ha d’estar basat en:

a)

b)

Observacions al cap del pacient; normalment una puncié traumatica presenta
un aclariment gradual a mesura que es van prenent varies mostres. Per aixo
es fa 'anomenada proba dels tres tubs: que consisteix en recollir LCR extret
en tres tubs successius; si la hemorragia és provocada per la puncio, la
coloracié disminueix o desapareix del primer al tercer tub; pero si és
propiament hemorragic, la coloracié es manté amb la mateixa intensitat en els

tres tubs.

La coagulacio: un liquid molt sanguinolent (més de 200.000 hematies/mm3)
degut a una puncio traumatica és coagula al deixar-lo en repos, mentre que la

sang procedent d’'una hemorragia subaracnoidal no es coagulara.

Xantocromia: fa referencia a un color rosa pal-lid, ataronjat o groguenc del
sobrenedant del LCR un cop centrifugat. A les mostres traumatiques, el
sobrenedant és transparent, pero0 en les hemorragies subaracnoidals és
generalment xantocromic, si els eritrocits han estat presents en el LCR un

temps suficientment llarg com per provocar la seva lisis.

3.1.5.2 EXAMEN BIOQUIMIC

Glucosa: penetra en el LCR des del plasma per dos mecanismes diferents: difusié

passiva i transport actiu. La concentracié de glucosa en el LCR dels adults sans

és aproximadament el 60-70% de la concentracié sérica i equival a 50-80 mg/dl.
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La disminucio de la concentracio de glucosa en el LCR pot ser causada per una
deficiéncia en el mecanisme de transport actiu, una major utilitzacié de la glucosa
per el SNC, teixits, leucocits, eritrocits, microorganismes o l'existéncia d'una

hipoglucémia prolongada.

Proteines: normalment es difonen des del plasma
al LCR atraves de la barrera hamatoencefalica. Tot
hi que la majoria de les proteines seriques es
troben també al LCR, incloent el fibrinogen i les

lipoproteines en concentracions baixes, pero la

proteina amb major presencia al LCR és I'albumina

(Imatge 4).

(Imatge 4) Albumina

La concentracio de proteines en el LCR varia lleugerament amb I'edat. Durant el
periode neonatal la concentracié és molt major, d’'uns 30-140 mg/dl, mentre que

en el adult jove la concentracié baixa a 15-45 mg/dI.

L’increment de la concentracié de proteines en el LCR pot ser conseqliiéncia de:

a) L’augment de la permeabilitat de la barrera hematoencefalica per: inflamacio,
meningitis...

b) Obstruccié de la circulacié del LCR: traumatismes...

c) Major sintesis de proteines en el SNC: tumors...

d) Degeneracio histica: esclerosis mdltiple...

e) Accidents vasculars: hemorragia, trombosis, embolia cerebral...

La disminuci6 de la concentracié de proteines en el LCR per sota dels 15 mg/dl

pot ser consequencia de:

a) Unafuga de LCR causada per un esgarro dural provocat per un traumatisme o
puncio lumbar (PL) prévia, o una rinorrea o otorrea de LCR.

b) Un augment de la pressio intracranial, que pot provocar una major filtracié de

LCR a traves de les microvellositats aracnoides.

Enzims: en el LCR s’han mesurat molts enzims diferents, tot i que nomes la LDH i

la ADA son clinicament utils en I'actualitat.
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- LDH (lactato deshidrogenasa): el valor clinic fonamental de la determinacio de
LDH en el LCR esta en la possibilitat d’establir un diagnostic diferencial entre
las meningitis bacterianes i viriques.

- ADA (adenosina-deaminasa): és necessaria per la diferenciacio dels
macrofags i el seu increment en el LCR esta relacionat amb el diagnostic de

meningitis tuberculosa.

3.1.5.3 EXAMEN MICROSCOPIC

El numero total de cel-lules per mil-limetre cubic existents en el LCR d’'una persona

adulta oscil-la entre 0 i 5 cél-lules mononucleades, majoritariament limfocits i en major

proporcié monocits.

El recompte de les cél-lules del LCR s’ha de realitzar durant les dues primeres hores
després de I'obtencié de la mostra. No s’ha d’utilitzar el recompte automatic mitjangant
els automatitzadors d’hematometria en aquells liquids amb escassa cel-lularitat, ja
gue aguest automatitzadors no tenen suficient sensibilitat analitica per realitzar-los i
es falsejant els resultats. Per aquest motiu, el recompte diferencial de leucocits en el
LCR s’ha de fer mitjangant la utilitzacié d’una citocentrifuga per la preparacié de la
mostra, o fer us de la camera de neubauer (explicada a la part practica) per efectuar

un recompte manual.

3.2 LIQUIDS SEROSOS

Englobem com a liquids serosos al liquid pleural, ascitic i pericardiac.

3.2.1 LiQUID PLEURAL (L.PI)

3.2.1.1 Anatomia i fisiologia

El liquid pleural es troba a la cavitat pleural (Imatge 5) i esta delimitat per una
membrana anomenada pleura. Aquesta membrana recobreix principalment els
pulmons, i delimita amb aquests, la paret toracica, el diafragma i el mediasti. Des del

punt de vista estructural, la pleura es divideix en parietal (exterior) i visceral (interior).
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Pleural Effusion

Normal lung Compressed
lung
*
Pleura Pleural effusion

(Imatge 5) cavitat pleural amb
acumulacio normal de liquid, a un
costat i a I'altre un vessament de

liquid pleural

L’espai pleural conté, habitualment, menys de 15ml
de liquid, que te com ha finalitat la lubricacié entre
els pulmons i la paret toracica, per aquest motiu, les
cel-lules mesotelials presenten, a les seves

vellositats, unes molécules oligolamelars.

En la seva formacié intervenen la pressio
hidrostatica, col-loidoosmotica i la permeabilitat

capil-lar.

Des de la perspectiva bioquimica, el liquid pleural
és un ultrafiltrat del plasma, que es produeix a nivell
de la pleura parietal i es reabsorbeix per la via
limfatica. L’acumulacio de liquid en I'espai pleural
és el resultat d’'un desequilibri entre la produccio i la

reabsorcié d’aquest.

Causes de l'increment de la produccio:

- Reduccio de la pressié col-loidoosmotica plasmatica.

- Increment de la pressioé venosa pulmonar o sistematica.

- Increment de la permeabilitat capil-lar.

Causes de la disminucio de la reabsorcio:

- Reduccio de la pressio en la cavitat pleural.

- Disminuci6 o bloqueig del drenatge limfatic.

El vessament pot ser pleural, pulmonar o extrapulmonar. Els signes i simptomes

inclouen dispnea i mal toracic, principalment.

3.2.1.2 Toracocentesis

També es denomina pleurocentesis o puncio pleural, és un procediment medic que

consisteix en la puncio transtoracica mitjancant una agulla o un catéter fins a arribar

a la cavitat pleural, amb la finalitat d’extreure una mostra i/o buidar el contingut. Per
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tant, la seva finalitat pot ser diagnostica o evacuadora; la primera pretén caracteritzar

I'origen del vessament i la segona alleugerar els simptomes del pacient.

La toracocentesis esta contraindicada en les seguents situacions:
1) Sila distancia entre I'exterior del pulmé i I'interior de la paret toracica és menor
a 10 mm, ja que I'extraccié del liquid no compensa els riscs que suposa pel
pacient.
2) Si el vessament és bilateral, ja que és més probable que la causa sigui una
insuficiencia cardiaca congestiva (ICC), que es tracta amb altres procediments.

3) En pacients amb trastorns de la coagulacio.

3.2.1.3 Estudi del liquid pleural

3.2.1.3.1 EXAMEN MACROSCOPIC

L’aspecte del liquid pleural normalment és ambari clar o amb una lleu turbiditat

associada al grau de contingut cel-lular o de triglicérids. Diverses situacions cliniques
modifiqguen agquest aspecte habitual, de manera que poden orientar al professional de
laboratori cap a la causa del vessament, tot i que no es considera un bon meéetode
diagnostic, pot ser util en certs casos.

La turbiditat és frequient en el liquid pleural i pot estar causada per leucocits, cél-lules,
lipids, limfa... També és important fer una valoracié sobre I'aspecte abans i després
de centrifugar, ja que algunes cel-lules o restes cel-lulars poden produir turbiditat, i

després de la centrifugacio el sobrenedant pot quedar transparent.

3.2.1.3.2 EXAMEN BIOQUIMIC

Els parametres bioquimics que s’han d’estudiar en el liquid pleural sén els seguents:

1) De primer ordre: pH(el valor normal és de 7,6 en I'escala de pH), proteines i
lactato deshidrogenasa (LDH).
2) De segona ordre: glucosa, adenosina desaminasa (ADA), amilasa i colesterol.

3) Complementaris: albumina, triglicérids, creatinina...

3.2.1.3.3 EXAMEN MICROSCOPIC

Fent referencia a I'estudi cel-lular, el liquid pleural conte escassa cel-lularitat, que és

predominant de macrofags (75%), limfocits (23%) i cél-lules mesotelials (2%).
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3.2.2 LIQUID ASCITIC (L.As)

3.2.2.1 Anatomia i fisiologia

El liquid ascitic, també anomenat liquid peritoneal, és un fluid que s’acumula en la
cavitat peritoneal (Imatge 6) normalment a causa de I'existéncia de cirrosis hepatica
(80-85%) i en menor frequéencia a patologies malignes (10%) o insuficiencia cardiaca
(3-5%).

La cavitat peritoneal conté els organs

abdominals, i les membranes seroses
Exceso  que la recobreixen s’anomenen peritoneu
de liquido

i son les més extenses de l'organisme.

Existeixen dos membranes: el peritoneu

parietal, que recobreix la cavitat

abdominal, i el peritoneu visceral, que

recobreix els organs abdominals.
(Imatge 6) Cavitat peritoneal Aquestes dues membranes seroses,
conformen un capa de teixit connectiu
gue presenta nombrosos capil-lars i vasos limfatics i que esta cobert per un epiteli

amb una capa superficial de cel-lules mesotelials.

Generalment, la cavitat peritoneal conté uns 50ml de liquid clar, de color groguenc,
gue facilita la lubricacio de les membranes. La seva existencia depen d’un procés
dinamic continu de formacio i reabsorcio, en el que influeixen la pressio hidrostatica,
la pressié col-loidoosmotica, la permeabilitat capil-lar i el drenatge limfatic. La
acumulacioé de liquid patologic es produeix quan hi ha un augment de la produccié o
una disminucié de l'absorcié. La acumulacio patologica de liquid en la cavitat

abdominal s’anomena ascitis.

També existeixen altres tipus de liquids bioldgics que poden acumular-se en la cavitat

peritoneal, com per exemple: el liquid biliar, pancreatic, renal i de dialisi peritoneal.
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3.2.2.2 Paracentesis abdominal

L’obtencié del espécimen pel seu estudi es realitza per paracentesis abdominal. El
analisis del liquid ascitic és el métode més rapid i eficagc per establir la causa de
I'ascitis. Es un procediment invasor, que s’ha de realitzar per un metge en condicions
esteérils, i implica la introduccié d’'un catéter o una agulla en la cavitat peritoneal per

extreure liquid amb una finalitat diagnostica i/o terapéutica.

Normalment, el lloc on es practica la puncié és el quadrant inferior esquerre de
'abdominal. ElI volum de liquid acumulat i la grandaria de la paret abdominal

determinen la posicio del pacient durant la puncié.

Tot i que la majoria dels pacients poden presentar alteracions en els temps de
coagulacio, avui en dia és infrequent la aparicié de complicacions en la paracentesis

abdominal.

3.2.2.3 Fase preanalitica
El liquid s’aspira amb xeringa, preferiblement heparinitzada. Depenent de les proves
que s’hagin de realitzar s’hauran d’obtenir les seguents mostres:
1) Per I'estudi microbioldgic, s’ha d’obtenir una mostra en un recipient estéril i una
altre en tubs d’hemocultiu. Ha de ser la primera mostra que s’extreu.
2) Pel recompte celllular, la mostra s’ha dobtenir en tubs d’acid
etilendiaminotetraacetic (EDTA).
3) Per lestudi bioquimic, la mostra s’ha de conservar en un tub sec,
preferiblement amb gel separador.
4) Per mesurar el pH, la mostra s’ha d’obtenir mitjangant una xeringa

heparinitzada per gasometria mantinguda en condicions anaerobiques.

3.2.2.4 Estudi del liquid ascitic

3.2.2.4.1 EXAMEN MACROSCOPIC

En general I'aspecte del liquid ascitic €s transparent, de color groguenc clar. Un
aspecte terbol o purulent, indica la presencia de molts leucocits (més de 5.000/mma3).
En els cossos de patologies que impliqguen contaminacio biliar, es pot observar una

coloracié verdosa. Si observem restes d’aliments indica I'existéncia d’'una perforacié

17



gastrointestinal. Si el recompte és superior a 20.000 hematies/mm3 obtindrem un

liquid de color vermellos.

3.2.2.4.2 EXAMEN BIOQUIMIC

L’amilasa i la lipasa, sén enzims que es troben en una concentracio elevada en el

pancreas i pot ser un bon indicador de la presencia de liquid pancreatic a la cavitat
peritoneal. La bilirubina és el millor marcador de la presencia de liquid biliar en la
cavitat peritoneal.

Alguns autors han proposat el colesterol com un indicador util per distingir una ascitis
maligna d’una ascitis cirrotica, amb un punt de tall de 50 mg/dl, tot hi que no esta clara

la seva utilitat en aquest aspecte.

La fosfatasa alcalina es pot trobar en valors molt elevats en cassos d’infart intestinal i

pot ajudar a diferenciar una PBE (peritonitis bacteriana espontania).

3.2.2.4.3 EXAMEN MICROSCOPIC

En un liquid ascitic no complicat el recompte de leucocits sol ser inferior a 500/mma3 i

inferior a 250/mm3 per els polimorfonuclears (PMN). Es recomana fer un recompte
diferencial quan el recompte total de leucocits en liquid supera els 250/mma3.
Qualsevol procés inflamatori pot provocar un augment del numero de leucocits en el
liquid. La causa més frequent és la peritonitis bacteriana espontania (PBE). La
probabilitat de diagnosticar-la és molt elevada quan s’obtenen recomptes superiors

als limits esmentats.

3.2.3 LIQUID PERICARDIAC

3.2.3.1 Anatomia i fisiologia

El pericardi és una membrana consistent o sac fibroserds que envolta completament
el cor i el separa dels organs i estructures contiglies. Historicament I'estudi dels
aspectes etiologics de les pericardiopaties han tingut poc interés. En I'actualitat, amb

'augment de coneixements fisiopatologics sobre la funcid cardiaca a causa de la
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monitoritzaci6 hemodinamica, i sobretot, a la incorporacié de I'ecocardiografia, es

valora cada dia més el paper del pericardi en els pacients en situacions critiques.

El pericardi (Imatge 7), esta format per dues capes: una visceral (epicardi) unida
estretament a la superficie del cor, i una parietal separada de I'anterior per un estret
espai capil-lar g conte el liquid pericardiac. El pericardi rep el reg sanguini a partir de
petites ramificacions de I'arteria mamaria interna, de l'aorta i de petites ramificacions

de les arteries musculofréniques.

Corazoén normal Derrame pericardico

Pericardio Coleccion liquido

(Imatge 7) Pericardi normal (esquerre) i
pericardi amb un vessament (dreta).

Des del punt de vista fisiologic, el pericardi te multiples funcions importants:

1) Funcions membranoses: disminucio de la friccié del cor en la seva cavitat i de
barrera respecte a les estructures contigties (pleura, pulma...), com a proteccié
dels processos infecciosos que d’elles puguin derivar.

2) Funcions mecaniques: limitacio de la dilatacio miocardiaca excessiva.

3) Funcions de suport: mantenir el cor en una posicio fixa dins la caixa toracica,
mitjangant unions amb I'estern, la columna dorsal i el diafragma, cosa que evita

la torsié i el desplagament que es produiria quan l'individu es mogues, saltes...

La importancia fisioldgica del pericardi esta en la seva capacitat de limitar 'ompliment

dels ventricles.
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El liquid pericardiac és un liquid serds, ja que es forma per ultrafiltracions del serum
sanguini. En la seva formacié intervenen la pressié hidrostatica i col-loidoosmotica de

la sang, el drenatge limfatic i la permeabilitat capil-lar.

Entre les dues capes del pericardi existeix un minim d’espai, que habitualment conte
un volum d’entre 15 i 50 ml de liquid pericardiac, distribuit com una fina capa que
envolta el cor i la sortida dels grans vasos. Es tracta d’un liquid clar, seros i lubricant,
format per les cel-lules del pericardi visceral, les quals no nomes intervenen en la seva
formacio, siné també en lintercanvi de liquids i electrolits amb el sistema vascular.
Classicament se li ha atribuit una funcio lubricant per evitar la friccio entre el cor i les
estructures veines, el que és possibles, gracies a I'elevat contingut de fosfolipids que

conte aquest liquid.

3.2.3.2 Pericardiocentesis
La pericardiocentesis consisteix en I'extraccié de liquid del sac pericardiac mitjangant
un catéter. La pericardiocentesis guiada per ecocardiograma va ser realitzada per

primera vegada a la Clinica Mayo al 1978.

Les indicacions per realitzar aquest tipus d’intervencions son:
1) Quan existeixi compromis hemodinamica.
2) Quan es consideri que la analisis del liquid pericardiac pot contribuir al

diagnostic del procés i/o establir la terapia adequada a aguest.

La realitzacié d’'una pericardiocentesis no esta lliure de complicacions, algunes d’elles
molt greus:

1) Puncié d’'una cavitat cardiaca.

2) Laceracié de I'epicardi, el miocardi, les arteries o les venes coronaries, el que

pot originar un nou hemopericardi.

3) Fibril-lacié ventricular.

4) Pneumotorax, si es fa una puncié al pulmé.

5) Punci6 d’algun gran vas, elevant el risc de vessament.

6) Puncié de I'esofag, cosa que podria originar una mediastinitis.

7) Punci6 del peritoneu, que pot causar una peritonitis.
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Una vegada obtingut el liquid del vessament pericardiac, s’ha de dipositar de forma
immediata en els diferents recipients segons si s’ha de realitzar un recompte cel-lular

o bé I'estudi bioquimic, microbiolodgic i/o 'anatomia patologica.

3.2.3.3 Estudi del liquid pericardiac

3.2.3.3.1 EXAMEN MACROSCOPIC

Les caracteristiques macroscopiques del liquid pericardiac normal son les d’un liquid

clar, translucid i de color groguenc clar.

3.2.3.3.2 EXAMEN BIOQUIMIC
Glucosa: la concentracié de glucosa inferior a 35 mg/dl sol associar-se a pericarditis

bacteriana, tuberculosa, artritis reumatoide i neoplasia.

Proteines: el gradient de la concentracio d’albumina entre el liquid pleural i el sérum
del pacient pel diagnostic, presenta una eficacia diagnostica del 90%, amb una
sensibilitat del 90% i una especificitat del 89%. La concentracio de proteines en els

vessaments és de >30 g/l.

PH: els vessaments pericardiacs de tipus transsudat presenta un ph de 7,42 i un de

tipus exsudat és de 7,06.

Adenosina_desaminasa (ADA): la mesura de l'activitat de 'ADA en el liquid de

vessament pericardiac és una ajuda molt important en el diagnostic de pericarditis

tuberculosa.

Antigen carcinoembrionari (CEA): s’utilitza pel diagnostic de vessaments d’etimologia

neoplasica. Una concentracio superior a 5 ng/ml presenta una sensibilitat del 75%,

amb una especificitat del 100%, en el diagnostic de pericarditis malignes.

3.2.3.3.3 EXAMEN MICROSCOPIC

La concentracio cel-lular i 'examen citologic del liquid pericardiac tenen un paper

important a I'hora de buscar el diagnostic etimologic. A més, la primera manifestacio

de la presencia d’'un tumor pot ser I'aparicié d’'un vessament pericardiac, i 'observacio
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de cel-lules tumorals, en ell, es confirma el diagnostic de sospita. Els components

cel-lulars que s’han d’analitzar sén:

1) Concentracio d’eritrocits: la seva presencia suggereix el sagnat com la causa
del vessament.

2) Concentracié de leucocits: la seva utilitat diagnostica és important en la sospita
d’infeccié bacteriana. La majoria dels vessaments no inflamatoris tenen una
concentracio inferior a 1.000 leucocits/mm3, mentre que en els de causa
inflamatoria o infecciosa és superior a 1.000 leucocits/mma3.

3) Percentatge diferencial de leucocits: s’ha de realitzar quan la concentracié de
leucocits en el vessament sigui superior a 250/mma3.

4) Cel-lules mesotelials: separades de les superficies pericardiaques, es troben
en petites quantitats en el vessament pericardiac. En alguns casos, sobretot
quan s’observen formant grups, les cél-lules mesotelials poden confondre’s
amb cél-lules neoplasiques, que també poden observar-se aillades o formant

“nius”.

Tornant a la globalitat dels liquids serosos, podem distingir els seglients vessaments

i nomenclatures:

- Ascitis: cumul de liquid en la cavitat peritoneal.

- Empiema: col-leccio purulenta localitzada generalment en la cavitat pleural.
- Hemotorax: camul de sang en la cavitat pleural

- Hemopericardi: cimul de sang en la cavitat pericardiaca.

- Hemoperitoneu: cumul de sang en la cavitat peritoneal.

Els vessaments en la practica clinica s’han classificat en dos grans grups:

1) Transsudats: presenten escassa cel-lularitat i sén liquids no inflamatoris. Sén
causats per un desequilibri que afecta a les pressions hidrostatica i/o
col-loidoosmotica del plasma.

2) Exsudats: presenten cel-lularitat abundant i sén liquids inflamatoris.
Normalment s6n secundaris a una lesio en el revestiment mesotelial o en

I'’endoteli dels vasos.
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3.2.4 Citologia dels liquids serosos:

A continuacié aprofundiré en la citologia dels liquids serosos, ja que la part practica

del meu treball gira al seu torn. Per tant, en un liquid podem trobar les seglents

cél-lules benignes:

1)

2)

3)

Cel-lules mesotelials (Imatge 8): tenen forma

arrodonida, la seva mida pot variar entre 10 i 30 um,
la seva relacio entre el nucli i el citoplasma és baixa,

el nucli es troba situat al centre, te cromatina laxa i

el citoplasma és ampli i basofil.

Lo

(Imatge 8) Cél-lules mesotelials.

Macrofags (Imatge 9): tenen una mida mitjana-gran,

el nucli és excentric de cromatina poc condensada i '.
contorn arrodonit; el citoplasma és pal-lid, d’aspecte b
escumas, a causa de la presencia de vacuoles i te els

contorns poc definits. A vegades presenta una Unica

vacuola que desplaca el nucli. També poden

presentar-se restes de particules fagocitades. (Imatge 9) Macrofag

Cél-lules sanguinies:

3.1) Hematies (Imatge 10): els hematies normals

tenen forma de disc biconcau (7 um de diametre) i una v

£
N
.,o( ‘

puncié traumatica i en aquest cas, amb ells, poden ) =4
- - - ‘_
trobar-se altres elements sanguinis que circulen = g
normalment per la sang periferica. (Imatge 10) Hematies.
3.2) Neutrofils (Imatge 11): mesuren unes 10-16 um de diametre, el seu nucli
es divideix en segments o lobuls (de 2 a 5) units per una fina linia o filament de
material nuclear. La cromatina nuclear és condensada i la posicié del nucli pot

ser centrica o excéntrica. El citoplasma conté granuls que es veuen de color
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rosat o violeta, perque capten els components
acids i basics de la tincié. En els liquids serosos,
els neutrofils poden trobar-se en poca quantitat,

sent el seu significat totalment inespecific. En canvi

son les cel-lules que predominen acompanyant a o ‘

processos inflamatoris aguts, pneumonia, -
pancreatitis aguda... (Imatge 11) Neutrofils

3.3) Eosindfils (Imatge 12): constitueixen d’'un 1-3% del leucocits de la sang
periferica, la seva mida és d’unes 10-18 um de diametre i el nucli sol ser
bilobulat. El citoplasma conté granuls esferics

caracteristics del color taronja, causat per I'eosina

de la tincio. La seva presencia pot estar associada
a malalties parasitaries, al-lérgiques,
neoplasiques, inflamatories, autoimmunitaries. Un

exemple molt clar, es troba quan localitzem un

gran nombre d’eosindfils en el liquid pleural,

probablement sera causat perque ha entrat aire a (Imatge 12) Eosinofil
la pleura.

e |
3.4) Basofils (Imatge 13): son cél-lules de 10-16 um v "
de diametre lobulat (de 0 a 4 Iobuls). La caracteristica o

mes notoria €s que contenen una gran granulacio

basofila que es tenyeix de color purpura intens

(capten els components basics de la tincid), i que A

practicament cobreixen tant el nucli com la totalitat del "
citoplasma. Estan implicats en respostes inflamatories (Imatae 13) Basdfils
i al-lergiques.

3.5) Limfocits (Imatge 14): sén de menor mida (9-12 um de diametre), nucli de
perfil arrodonit i cromatina condensada. El citoplasma és lleugerament basofil
(blau pal-lid). La seva presencia esta relacionada majoritariament amb
processos inflamatoris cronics. També son les cel-lules que predominen en la

tuberculosis.
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3.6) Monocits o histiocits (Imatge 15): el nucli normalment te forma arrodonida

o forma de “ronyo” amb cromatina laxa i el citoplasma és ampli i de color blavos.
Defensen l'organisme d’infeccions bacterianes i també fagociten restes

cel-lulars.

3.2.5 Processos inflamatoris:
Diversos processos inflamatoris aguts o cronics poden afectar les cavitats seroses i
ser una causa de vessament, freqiientment en liquids de tipus exsudats, per tant amb

un elevat contingut cel-lular.

- Caracteristiques citologiques:

1) Les cel-lules que predominen en els processos inflamatoris aguts, causats
generalment per bacteris piogens, son els neutrofils, mentre que en els
processos inflamatoris cronics predominen els limfocits. També es poden
observar amb menor proporcié macrofags i cel-lules mesotelials.

2) Les cél-lules que predominen en els vessaments per tuberculosi sén els

limfocits juntament amb cél-lules mesotelials.

3.2.6 Cel-lules neoplasiques en liquids serosos:

L’observacio de cél-lules neoplasiques en els diferents tipus de vessaments és d’una
gran utilitat diagnostica. Hi ha alguns pacients que van a I’hospital amb una neoplasia
ja avangada, en nombroses ocasions, s’envia una mostra de liquid pleural, ascitic o
cefaloraquidi, al laboratori d’'urgéncies i mitjangant I'estudi citologic es demostra la

presencia de cél-lules tumorals. Aixi, la analisis citoldgica minuciosa d’un vessament
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pot orientar el diagnostic d’'un pacient cap a una neoplasia avangada de molt mal

pronostic.

Els tumors metastatics s6n una causa frequient de vessament. El seu mecanisme és
consequeéencia de l'obstruccié dels vasos limfatics de drenatge causada per les

metastasis ganglionars.

- Caracteristiques morfologiques de les cel-lules neoplasiques:
1) Tendencia a agrupar-se i formar “nius cel-lulars”.
2) Pleomorfisme cel-lular amb predomini de cel-lules de gran mida.
3) Relacio nucleoplasmatica augmentada.
4) Nucli de cromatina laxa e immadura amb presencia de nucléols visibles.
5) Alta intensitat basofila citoplasmatica.
6) Presencia de mitosis anomales.
7) Facilitat per fagocitar altres cel-lules.

8) Presencia de vacuoles en un dels pols del citoplasma.
3.3 LIQUID SIOVIAL

3.3.1 Anatomia i fisiologia:
El liquid sinovial és un ultrafiltrat del plasma que s’acumula en les cavitats articulars
(Imatge 16) a les quals les cél-lules sinovials del tipus B li afegeixen mucopolisacarids

gue contenen hialuronat, la qual cosa li confereix una viscositat caracteristica.

’&;'\1 7

(Imatge 16) Cavitat articular.

L’estudi del liquid sinovial te una gran importancia en la valoracioé de I'artritis, sobretot,
en les artritis monoarticulars, en les que s’estableix un diagnostic diferencial entre

I'origen infeccids i altres possibles causes.
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Les seves funcions son aportar nutrients al cartilag articular, lubrificar la cavitat

articular i afavorir I'excrecio de substancies de rebuig.

En condicions normals, la quantitat de liquid sinovial és molt reduida. Els trastorns de
la membrana sinovial, l'alteracié dels elements que aguanten [larticulacio i la
presencia de cossos estranys poden produir 'acumulacié de grans quantitats de liquid

sinovial en les articulacions.

3.3.2 Artrocentesi

L’artrocentesi o puncié articular és el metode pel qual s’extreu liquid sinovial de la
cavitat articular amb finalitats diagnostiques i/o terapéutiques. En condicions normals,
el volum del liquid és d’entre 1 i 2 ml, per tant, 'obtencié del liquid sinovial pot ser
dificultosa. En diverses situacions pot acumular-se en I'articulacié grans quantitats de
liquid, en aquest cassos, el vessament és clinicament evident i 'obtencié de la mostra

pot realitzar-se facilment per simple aspiracio.

Generalment no existeixen contraindicacions absolutes per realitzar una artrocentesi
i esta indicada en pacients amb:

1) Monoartritis aguda o cronica.

2) Traumatisme amb vessament artricular.

3) Monoartritis aguda sobre poliartritis.

4) Sospita d’artritis infecciosa.

5) Sospita d’artritis per microcristalls.

6) Poliartritis aguda.

7) Vessament articular amb dolor intens.

3.3.3 Estudi del liquid sinovial

3.3.3.1 EXAMEN MACROSCOPIC

El liquid sinovial normal, observat en un tub de vidre davant un fons blanc, és incolor

i transparent i com el liquid cefaloraquidi, la presencia de turbiditat, s’associa

normalment a un increment de la cel-lularitat. Sovint, pot presentar una coloracié
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groguenca pal-lida a causa d’'una diapedesi d’alguns eritrocits i inclus pot estar

associada a un petit traumatisme.

Els liquids procedents de vessaments no inflamatoris normalment tenen un nombre
de cel-lules baix i un aspecte transparent. La turbiditat, és caracteristica dels

vessaments inflamatoris, que tendeixen a ser menys clars i més groguencs.

En els vessament d’origen infeccids, hi ha un grau elevat d’inflamacié articular i el
liquid, en aquest casos, sol ser turbulent, purulent i opac, amb tonalitats que van des

del verd fins al marro.

3.3.3.2 EXAMEN BIOQUIMIC

L’examen bioquimic del liquid sinovial te poc interés, exceptuant la determinacio de

la glucosa, la resta de determinacions habituals en els altres tipus de liquids aporten

informacio poc especifica i d’escassa utilitat.

3.3.3.3 EXAMEN MICROSCOPIC

L’examen microscopic €s una part fonamental i el que te més interés en el diagnostic.

Consta de dues parts: el recompte cel-lular i la investigacié de la presencia de cristalls.

En el recompte cel-lular, aquest tipus de liquid te un numero molt baix en cel-lules.
Generalment, s’associa a alguna alteracio inflamatoria un recompte superior a 1.000

cel-lules/pl.

La identificaci6é de cristalls, tot i que no és un procés
facil, es fa en relacié a la morfologia d’aquest cristalls
i a la seva birefringéncia. Seguin aquest dos factors,
podem diferenciar el tipo de cristall que ens trobem,
un exemple son els cristalls d’acid uric (Imatge 17),

que tenen forma dagulles o bastonets i una

birefringencia intensa.

(Imatge 17) Cristalls d’acid uric.
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PART PRACTICA

4. Introduccio

La part practica del meu Treball de Recerca, he tingut la sort de poder fer-la al
laboratori d’'urgéncies de I'Hospital de Viladecans i al Parc Cientific de Barcelona

(PCB), on hi vaig accedir a través del programa BATX2LAB.

La part practica ha consistit en anar al laboratori d’urgéncies de I'Hospital de
Viladecans a veure quin és el procés que se segueix quan arriba una mostra de liquid
biologic, aixi com també, en poder analitzar personalment les mostres (tenyir-les,

analitzar-les al microscopi, coneixer els programes informatics que s’utilitzen ...).

He fet tot aixd, amb la finalitat de poder fer un estudi sobre la fiabilitat d’'una prova
concreta, que explicaré més endavant, que s’anomena prova de “cél-lules d’alta
fluorescéncia”, que es realitza quan es fan les proves de citologia d’un liquid bioldgic.
Per aix0, també he fet un treball de catalogaci6, en el que he anat recollint els resultats
d’aquesta prova i altres dades d’interés de 102 mostres de diferents liquid pleurals i

ascitics.

Posteriorment vaig anar al Parc Cientific de Barcelona, concretament al laboratori de
nanoproves i hanoswitches de I'IBEC, a fer tota la part estadistica del meu treball a
partir de les dades recollides al laboratori d’'urgéncies de I'Hospital de Viladecans, ja
gue tenen un software anomenat GraphPad Prism que m’ha permés establir relacions

entre les meves dades per extreure’n conclusions.

Per tant, dividiré la part practica del meu treball de recerca en dues parts, la de

I'Hospital de Viladecans i la del Parc Cientific de Barcelona (PCB).

5. Laboratori d’urgéncies de I’Hospital de Viladecans (Imatge 18).

Abans de desenvolupar el que vaig realitzar al laboratori cal esmentar que, els liquids
biologics representen una area del laboratori clinic, si no molt important des del punt

de vista quantitatiu, si des del qualitatiu. De tal manera, si no és possible realitzar
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aquest estudi a temps real, s’han de guardar les mostres a 4°C, pero mai congelades.
Quan es demora l'analisi del liquid més de dotze hores, la qualitat de I'informe final

no sera la desitjable.

(Imatge 18) Hospital de Viladecans.

Comencaré explicant el recorregut que fa el liquid des de la seva extraccio fins al seu

possible diagnostic.

Un cop s’extreu el liquid del pacient, les mostres s’envien paral-lelament al laboratori
d’'urgéncies i a anatomia patologica, aquesta ultima s’ocupa de l'estudi, mitjangant
tecniques morfologiques, de les causes, el desenvolupament i les conseqiiéncies de

les malalties.

Un cop arriben les mostres al laboratori, ens trobem una peticié (paper on es recull el
seguit de proves que el metge demana que se li realitzin al liquid) i el tub on hi ha la
mostra. Cada tub (Imatge 19) te unes caracteristiques especials depenent de quin

anticoagulant continguin i en consequencia per quina prova siguin.

(Imatge 19) Diferents tubs amb liquid biologic.
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En liquids biologics les proves frequients son: la bioquimica, que te el tap del tub de la
mostra de color verd (quan conté I'anticoagulant heparina de liti) o de color negre
(quan no te anticoagulant), a més si volem determinar el Ph, la mostra arribara en una
xeringa (amb heparina); si la prova és de microbiologia, el tap sera de color negre
(sense anticoagulant); finalment, la citologia, que te el tap de color lila i conté
'anticoagulant EDTA K3.

La prova de bioquimica consisteix en estudiar la composicid quimica del liquid,
especialment proteines, glucosa, ph... el laboratori de Viladecans utilitza una maquina
anomenada Cobas 6000 (Imatge 20). D’altre banda, a la prova de microbiologia,
s’estudien els microorganismes que pot contenir el liquid i les consequéncies d’aixo

(infeccions).

(Imatge 20) Cobas 6000 per dins.

Pel meu treball, me centrat en la prova de citologia (estudi
de les cel-lules) perqué sera la base del meu estudi posterior

de la fiabilitat d’'una prova que és fa dins les de citologia.

Per tant, quan arriba al laboratori un tub amb el tap lila
(Imatge 21) sabem que és de citologia. El primer que es fa
€s comprovar si la mostra esta ben identificada, és a dir,
observar si el numero de la peticié i el nimero del tub sén

iguals (per evitar errors).

Un cop feta la comprovacio, es procedeix a analitzar les

(Imatge 21) tub de citologia.

mostres. Totes s’analitzen automaticament menys les
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mostres de liquid cefaloraquidi, que s’analitzen manualment per la dificultat de
I'extraccio i en consequéncia per la poca quantitat, a més que per definicié el liquid
cefaloraquidi conté escassa cel-lularitat i probablement els analitzadors automatics no

serien prou sensibles per detectar aquestes cél-lules, donant-nos comptatges erronis.

Si volem analitzar una mostra de liquid cefaloraquidi, hem d’utilitzar la camera de
Neubauer (Imatge 22), que és un instrument de laboratori, la part central del qual, si
la mirem en un microscopi, esta dividida en quatre quadrants (Imatge 23), delimitats
per un conjunt de linies molt juntes, a més cada quadrant esta subdividit en setze
guadrants més (aquest delimitats per només una linia), obtenint aixi 64 quadrants en

tota la camera.
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(Imatge 22) Camera de

(Imatge 23) Quadrants de la camera de
Neubauer.

Neubauer.

La camera de Neubauer serveix per calcular les cel-lules que hi ha en un liquid. Aixo
es fa, a partir del volum conegut de liquid que admet la camera i el nombre de cel-lules
gue s’han contat als quadrants.

Tot hi que la camera de Neubauer et
permet fer el comptatge cel-lular, no
permet diferenciar els tipus cel-lulars,
per tant, després del comptatge, la
mostra es tenyeix (Imatge 24) amb May-
Grunwald-Giemsa i es torna a analitzar

al microscopi per diagnosticar-ne la

citologia. (Imatge 24) Jo fent una tincio.
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D’altre banda, si el liquid no és cefaloraquidi es processa automaticament en una
maguina anomenada XN-1000 (Imatge 25) de I'empresa Sysmex. Aguesta maquina
el que fa és el comptatge i classificacié cel-lular, és a dir, ens diu quantes cél-lules hi
ha en la mostra i de quin tipus sén. Per tant, ens dona la proporcié de neutrofils,
limfocits, histiocits i eosinofils, a més ens marca el que anomenem “cél-lules d’alta
fluorescéncia”, que son totes aquelles que no sén ni neutrofils, ni limfocits, ni histiocits,
ni eosinofils, sind que sén cél-lules que poden ser patologiques, per tant causants de
processos neoplasics o inflamacions. A partir de la quantitat de “cél-lules d’alta
fluorescéncia”, la XN-1000 discrimina els liquids en: positius per cél-lules d’alta
fluorescéncia (que identifiquem perqué la maquina ens dona un resultat superior a
0,1) o negatius en aquestes cél-lules (quan la maquina ens proporciona un resultat

inferior a 0,1).

(Imatge 25) XN-1000.

Pero com funciona XN-10007?

Com és una maquina que apart de processar liquids bioldgics, també processa
mostres de sang, que tenen molta més cel-lularitat que la que tenen els liquids
bioldgics, abans d’introduir la nostra mostra s’ha de programar la XN-1000, perque
faci un rentat del circuit pel qual passara la nostra mostra de liquid biologic, per tal
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gue si havien quedat restes cel-lulars de mostres de sang anteriors no contaminin la

nostra mostra.

Un cop fet el rentat, introduim la mostra i la XN-1000 fa passar el liquid per un tub
molt prim, tant que les cél-lules passen d’una en una i fa incidir-hi un raig, de tal

manera que quan el raig s’interromp vol dir que ha

passat una cel-lula. A partir d’aixo, la maquina fa els

¥ D
g pin!

comptatges i calculs pertinents i ens determina si el alm
liquid és positiu (>0,1) en ceél-llules dalta ’!“

fluorescéncia o no (<0,1).

Quan XN-1000 ens dona els resultats finals
observem una graella (Imatge 26) amb el comptatge
cel-lular, acompanyat d’un grafic (Imatge 27). A més

reconeixem el valor que discrimina els liquids en la

fila de la graella amb les lletres HF-BF.

(Imatge 26) Graella que ens indica
els resultats de la XN-1000. WBC-BF
indica el recompte total de leucocits.

Mida . , o
----- Ceél-lules d’alta fluorescéncia

=- Histiocits

Neutrofils
Limfocits |

_ - Eosinofils

Complexitat

(Imatge 27) Grafic on se’ns distribueix cada tipus cel-lular.
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Si el resultat és negatiu, vol dir que
aparentment, no hi ha prou cél-lules d’alta
fluorescencia com per causar una patologia, i
per tant la maquina ens dona un resultat inferior
al 0,1. En aquest casos el tecnic de laboratori
valida la prova i posa els resultats en un
programa informatic anomenat Infinity, perquée

ho pugi veure el metge.

D’altra banda, si el resultat és positiu en
cél-lules d’alta fluorescencia, per tant amb un
resultat del HF-BF superior al 0,1, vol dir que hi

ha cél-lules d’aquest tipus suficients com per

causar una patologia. Quan aix0 succeeix, el

ey s , ) ) L. (Imatge 28) Centrifuga.

liquid s’ha d’observar al microscopi, per fer aixo,

préviament, s’ha de centrifugar la mostra (Imatge 28), a continuacié treure el
sobrenedant (la part de la superficie de la mostra), fer I'extensiéo (Imatge 29) al
portaobjectes i finalment tenyir la mostra, per poder veure les cel-lules (Imatge 30).
Un cop fets tots els passos anteriors, el técnic de laboratori ja pot validar la prova i
posar tots els comentaris del que ha vist i del que diagnostica al programa informatic

(Infinity) perqué el metge pugui veure-ho.

(Imatge 29) Preparacio per fer I'extensié de la mostra.
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Pero hi ha situacions en que la XN-1000
no pot fer el recompte cel-lular, perqué el
liquid te un nombre superior de cel-lules
del que la maquina pot calcular, la XN-
1000 pot donar resultats erronis quan el
nombre de ceél-lules totals és superior a
10X10°, quan aixo succeeix, en l'informe
aguesta dada esta acompanyada per un
@. Aix0 indica que la mostra s’ha de diluir
i llavors ja es podra tornar a passar per la
XN-1000 per saber si és positiva 0 no en

cel-lules d’alta fluoresceéncia.

Per6 quins son els avantatges i
desavantatges de XN-10007?

(Imatge 30) Observaci6 de les cel-lules al Si ens fixem amb els avantatges, la XN-
microscopi.

1000 permet saber si hi ha cél-lules que
poden causar patologies, amb molt poc temps, ja que no s’han de mirar tots els liquids
al microscopi per establir un diagnostic, sin6 només aquells que han sortit positius.
D’altre banda, hi ha un desavantatge molt important, és que els resultats (positius o
negatius) d’aquesta maquina no sén completament fiables, de tal manera que podria
ser que liquids que ens han sortit amb recomptes inferiors a 0,1 en el HF-BF, per tant

negatius, si continguessin cél-lules causants de patologies.

Per tant, en aquest punt del Treball de Recerca, jo sabia que les mostres s’enviaven
al laboratori d’'Urgéncies, i que el resultat d’aquestes no eren 100% fiables (respecte
la prova de cél-lules d’alta fluorescencia), pero que el diagnostic tardava molt poc
temps i aixd és beneficios pel pacient. D’altre banda sabia que les mostres també
s’enviaven als laboratoris d’anatomia patologica, on els resultats si eren 100% fiables
pero tardaven bastant més temps. Per tant, el que vaig fer va ser recollir tots els
resultats possibles de la XN-1000 (de 102 mostres en concret) de liquid pleural i
ascitic, per comparar-les amb el diagnostic final i 100% fiable de les proves d’anatomia
patologica. Amb la finalitat de veure quina fiabilitat proporciona la XN-1000 o si es pot

reajustar el nombre que discrimina les mostres.
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6.Parc Cientific de Barcelona (PCB)

Al Parc Cientific de Barcelona (Imatge 31), vaig fer la part estadistica del meu Treball

de Recerca, a partir de les dades obtingudes al laboratori de I'Hospital de Viladecans.

(Imatge 31) PCB.

Vaig recollir aquestes dades en un Excel (Annex 1), i la informacié concreta que vaig
recopilar va ser la seguent: en primer lloc el nimero d’historia clinica del pacient
(NHC), el numero de la mostra i la data de I'analisi, aquestes dades no tenen cap valor
per la estadistica, s6n dades simplement organitzatives, ja que si havia de comprovar
alguna cosa sobre una mostra concreta, la manera de buscar-la als programes
informatics és a traves del NHC, del nimero de la mostra o de la data; a continuacio
vaig esmentar quin tipus de liquid era, si pleural o ascitic; seguidament vaig recopilar
el nombre de leucocits (n° total de cél-lules) x10%L; després el percentatge de
neutrofils, limfocits, histiocits i eosinofils; a continuacié el n° de la XN-1000 (el que
discrimina liquids positius o negatius per cél-lules d’alta fluorescéncia) i finalment si
eren positius a 'anatomia patoldgica, que ho vaig marcar amb el n°® 1, o si eren
negatius, marcat amb el n°® 0 o un 0,4. També vaig afegir-hi algunes observacions que

hem van semblar interesants.
El nombre total de mostres obtingudes, va ser de 102, tot hi que no vaig poder trobar

totes les dades esmentades anteriorment de cadascuna d’elles, per tant a I'hora de

fer 'estadistica el nombre total de mostres va disminuir.
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Analitzem:

En primer lloc, vaig mirar tota la quantitat de positius i negatius per cél-lules d’alta
fluorescencia que hem donava la proba del laboratori (la de la XN-1000). Els resultats
van ser 55 liquids negatius i 44 positius d’un total de 99 mostres. D’aix0, en deriva el
grafic seguent expressat amb percentatges:

HF-BF

- positiu

[ negatiu

A continuacié, vaig observar quins percentatges de positius i negatius hi havia a les
proves de cel-lules d’alta fluorescéncia del laboratori, perd només d’aquells liquids del
laboratori que tenien el resultat d’anatomia patologica. Un cop fet aix0, vaig fer un
altre diagrama de sectors amb els resultats d’anatomia patologica, amb la finalitat de
poder comparar, per veure si els resultats del laboratori que eren positius ho han
acabat se’'n o no i a I'inrevés. Per tant, amb un total de 37 mostres vaig elaborar els

segients diagrames de sectors:

HF-BF LAB " negatiu HF-BF A.PAT
@ positiu ] negatiu

B Molt positiu M positiu




En aquest cas, podem observar que la majoria de liquids que al laboratori s6n positius,
a les proves d’anatomia patoldgica no ho acaben sent. Per tant, obtenim un nombre

de liquids positius per cél-lules d’alta fluorescéncia major al real.

A continuacié, vaig fer el mateix que en els dos grafics anteriors pero dividint-ho en
liquids pleurals i ascitics per veure si hi havia un nombre de positius molt més elevat

en un que en l'altre.

Liquid ascitic:

HF-BF LAB L.AS HF-BF A.PAT L.AS

" negatiu I negatiu
M positiu M positiu

En aquest cas, podem apreciar que el nombre de negatius i positius per cél-lules d’alta
fluorescéncia és proporcional tant en els resultats del laboratori d’'urgéncies com en

el d’anatomia patologica.
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Liquid pleural:

nlim2

" negatiu
B positiu

" negatiu
B positiu

En el liquid pleural, hem pogut comprovar que la fiabilitat de la proba de cél-lules d’alta
fluorescéncia del laboratori (HF-BF) no és gaire fiable, ja que en la XN-1000 teniem

un elevat nombre de positius que han acabat sent negatius a I'anatomia patologica.

Un cop sabent aix0, hem vaig plantejar si podiem establir un punt de tall, és a dir,
saber si a partir de tal resultat en la prova de cél-lules d’alta fluorescéncia, el resultat
de I'anatomia era molt probable que fos positiu per cél-lules d’alta fluorescencia. Amb
aguesta finalitat, i tenint en compte que el resultat podia variar drasticament depenent

del tipus de liquid (com s’ha vist en els grafics anteriors), vaig fer els segients grafics:
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ANAT.PAT HF-BF  L.As

1,2

negatiu
B positiu

0,3

0,6

0,4

0,2

0 01 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 N2 de HF-BF

Si observem el grafic podem veure els resultats positius i negatius de la prova del
laboratori en relacio als d’anatomia patologica de liquid ascitic. Per tant, podriem dir
qgue si el n°® de HF-BF (laboratori) és inferior a 0,2 no sabem amb certesa que el
resultat sigui negatiu per cél-lules d’alta fluorescencia, mentre que si podriem dir que
el resultat d’anatomia patoldgica seria positiu per aquestes cél-lules si el n° de HF-BF
és superior a 0,2 (fons vermell del grafic), ja que amb més d’un 0,2 no trobem cap

resultat negatiu i si en trobem de positiu.

A continuacio vaig repetir el mateix perdo amb el liquid pleural:

ANAT.PAT
Pl-Anat-Lab
1,2
I
1 Lo ®
I
0,8 I negatiu
| I positiu
0,6 |
|
0,4 I
0,2 I
' I
I N de HF-BF
0
0,2 0,6 1 1,4
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En aquest cas, podriem establir el punt de tall en 0,4 perque tots els resultats superiors
a aquest en la prova del laboratori (HF-BF) han donat positiu a 'anatomia patologica.
A més cal destacar que cap resultat inferior a 0,4 ha sigut finalment positiu, per tant
aquest grafic ens demostra que aquest resultats s6n més fiables que els del liquid

ascitic.

Per ultim la meva tutora del Treball de Recerca del PCB, Davia Prischich, em va
aconsellar observar si hi havia alguna relacié entre la quantitat de cél-lules total que
conté el liquid i el resultat de la prova del laboratori. Aixi com també, si hi havia relacio
entre el tipus concret de cel-lula (neutrofils, limfocits, histiocits o eosinofils) i el resultat

del laboratori.

Per fer aixd, vam utilitzar 'anomenat grafic de dispersio, perd per entendre’l millor cal

saber alguns conceptes previs, aquests son:

Per comencar, que és un grafic de dispersié? Es aquell que ens permet demostrar la
relacio existent entre dos classes de dades i quantificar la intensitat de la relacio. A
meés és convenient que el numero de mostres sigui al menys de 30 i com les meves

dades compleixen aquest requisit, podem prosseguir.

Perd com s’utilitza? Per utilitzar el grafic de dispersid, necessitem dues dades, la recta

de regressio i el coeficient de correlacié lineal.

- Larecta de regressio: és la linia que millor representa un conjunt de punts. | és

calcula amb la formula seglent: y=a+bx. On y és la variable dependent, a és

'ordenada a l'origen, b és el pendent de la recte i x és la variable independent.

- El coeficient de correlacid lineal de Pearson: ens indica si les variables que

estem estudiant mantenen o no una forta relacié. Aquest coeficient és calcula

amb I'expressio seguent: i(x,. -3y, -Y)

i=l
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Aquest coeficient compren valors entre 0 i 1, per tant, com més propera a 0
sigui r, menys relacié hi haura entre les nostres variables, en canvi com més
propera a 1 sigui r, més relacié hi haura. El signe d’r ens indica si la recta és

ascendent o descendent.

- A més cal tenir en compte un ultim concepte, en estadistica, es diu que un
resultat és estadisticament significatiu quan és improbable que hagi sigut
causat per I'atzar, és a dir per evitar “falsos positius”. Perd com ho podem
saber? La decisio, normalment es pren utilitzant el valor p, en el meu treball si
p és inferior a 0,05 vol dir que no hi ha massa probabilitat que els meus resultats

siguin obra de l'atzar, i per tant puc dir que sén significatius.

Pero realment cal utilitzar totes aquestes formules i conceptes per establir relacions?
Hi ha una manera més rapida? Doncs bé, efectivament hi ha una manera molt més
rapida d’establir relacions entre variables, i aixd és el que he tingut la sort de poder

fer al Parc Cientific de Barcelona.

Amb el Software GraphPad Prism (Imatge 32) que tenen al PCB, he pogut obtenir el
valor de r i p de manera automatica, per poder extreure les meves conclusions amb

la maxima pressio possible.

(Imatge 32) Icona del Software.

Vam comencar mirant si hi havia relacio entre el nombre total de leucocits i HF-BF, i
a continuacio vam fer el mateix relacionant cada tipus cel-lular. Finalment vam obtenir

els seguents grafics i valors.
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N2 p. HF-BF (10°/L)
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N° p. HF-BF (10°/L)
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N° p. HF-BF (10°/L)
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N° p. HF-BF (10°/L)
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N° p. HF-BF (10°/L)
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7. CONCLUSIO

Estic molt satisfeta, de poder dir que he complert tots el meus objectius, ja que fent

aquest treball he apres a discriminar els diferents tipus cel-lulars que pot contenir un
liquid biologic, aixi com saber el seu procés al laboratori i les malalties a les quals els

liquids biologics estan associades (ampliacié de malalties neoplasiques, Annex 2).

He pogut comprovar personalment que la prova del laboratori d’'urgéncies de I'Hospital
de Viladecans que discrimina liquids biologics per el possible contingut de cél-lules
d’alta fluoresceéncia, no és precis, ja que si ens fixem en els grafics de la part practica,
podem observar que hi ha liquids positiu per aquestes cél-lules amb un n° de HF-BF

inferior a 0,1.

També en els meus objectius esta intentar reajustar el punt de tall, i tot hi que no ha
estat possible, he pogut establir a partir de quin resultat de la XN-1000, el resultat
definitiu (anatomia patologica) €s molt probable que sigui positiu en cél-lules d’alta
fluorescéncia. En liquids ascitics, aguest n° seria 0,2 i en els pleurals 0,4. Pero, com
es tracta d’establir un valor de cribratge, hauriem de baixar aquests numeros, ja que
hi ha una série de liquids positius que no detecta, en aquest casos és millor obtenir
falsos positiu que no ometre la deteccié de liquids que sén realment positius.

Pel que fa a establir relacions entre la cel-lularitat i el n® de la XN-1000, només he
obtingut un resultat estadisticament significatiu, pero la r del qual era molt baixa, per
tant no he pogut establir relacions lineals fiables, Aquest cas ha estat en la relacio
d’histidcits amb el n® de HF-BF.

Per tot aix0 i en resposta a la meva hipotesi, establir un punt de tall per la prova que
discrimina els liquids segons el contingut de cel-lules d’alta fluorescéncia, pot ajudar
al metge a establir un diagnostic precog, només des d’'un punt de vista orientatiu, no

definitiu, ja que hem comprovat que la fiabilitat de la prova no és suficientment alta.

Tot hi que, cal esmentar que el meu estudi no contenia el nombre de mostres

suficients per determinar un tema medicament tant precis.
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8. GLOSSARI

Anaerobic: sense oxigen.

Diapedesi: pas d’elements que formen la sang als capil-lars.

Dispnea: dificultat respiratoria.

Endoteli: teixit que revesteix la zona interna dels vasos sanguinis.

Epiteli: teixit que revesteix totes les superficies lliures de I'organisme.

Estern: os pla del torax.

Etiologia: Estudi sobre les causes de les coses.

Fosfolipids: componen I'estructura de la membrana cel-lular.

Hipoglucemia: concentracié de glucosa anormalment baixa en sang.

Invaginar: replegament d’'una capa de cél-lules o d’'una membrana dins d’una altra.
Laceracio: ferida.

Lisis: procés de ruptura de la membrana cel-lular.

Mediasti: compartiment anatomic situat al centre del torax.

Paraplegia: malaltia que provoca la paralisi de la part inferior de cos.

Piogens: que causen malalties infeccioses.

Pressio col-loidoosmotica: diferéncia de pressié osmotica entre el plasma i el liquid
intersticial, que a més és proporcional a la concentracié de proteines.

Plexes coroides: estructures vasculars de I'encéfal encarregades de formar el LCR i
protegir el SNC.

Pressio hidrostatica: pressidé que exerceixen els fluids sobre els cossos a
consequeéncia del seu pes i impulsa la sortida de liquid dels capil-lars cap a l'interior
de les cavitats organiques.

Rinorrea /Otorrea: emissié abundat de liquid pel nas/orella.

Sépsia: sindrome d’anomalies potencialment mortals associades a una infeccio.
Teixit connectiu: teixit que te com a finalitat sustentar i envoltar la resta de teixits de
'organisme.

Transport actiu: pas de molécules en contra de gradient.

Triglicerid: tipus de lipid.
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10.ANNEXOS
10.1 Annex 1

Podem observar totes les dades a partir de les quals he desenvolupat el meu treball.

' B (| © [ ] e w1 J I K T [

7 | NHC = N.mostra ¥ DATA = TLIQ. = LEUC. (x10E9/L) = MEUT. (% = .IMF.(% = #ST. (% = EO.(% = 4F-BF (10°9/L = FACULTATIU = ANAT. PAT = (OBSERVACIONS =
2 | 10546663 151117 LAs 1.1 234 39.3 34.2 31 og4e cancer de pancreas
o 101117 LAs 1.78 27.8 39.0 29.8 34 0,085

: /117 LAS 0.62 14.3 43.1 336 68 | o a9 o |

5 18313021 91117 LAs 0.08 - - - - D 032 o | Compatible amb procés Inflamaton
o 131117 LAs 0.06 - - - - oo8

2 201117 LAs 1.74 63.2 45 321 02 | 0,047

L 271217 LAs 0.96 48.0 125 30.0 05 | 0,078

9 |1B315021 241045284 22112117 LAs 7.84 79.1 1.3 19.5 01|

L 17T LAs 0.23 - - - - o082

n 217 LAs 0.10 - B B - 0, 042

= 221117 LAs 0.31 435 19.6 36.6 03 0,009

[ 2811117 LAS 0.12 . - - - 0,014

" 3011017 LAs 0.14 - - - - 0,022

1 Nz 17 LAs 0.14 . - - - 0,033

6 1012017 LAs 3.0 62.2 3 3.7 01 | 0,008

7 BT LAs 0.44 74.1 a8 22 [ 0,008

8| 10497907 211217 LAs 012 . - - - 0,083 NO PBE (peritonitis bacteriana)
- 11217 LAs 0.16 - - - - 0 071

20 | 10540067 21117 LAs o - - - - _ NO Te un previ negatiu del Z0 de marg
o 212117 LAs 0.15 79 6.4 457 0 | D033

22 12917 LAS 0.12 - - - - 0,07

e 24817 LAs 0.1 - - - - 0,078

“ 241022953 | 268/8/17 LAs 0.15 - - - - |

25 | 11152885 2812017 LPI 1.84 39.8 15.0 4.1 11 . DOs0 0

26 | 15122620 B11/17 LPI 0.47 54 B0.4 14.0 02 | 0,025 | 0

27 | 13449542 a7 LAs oo - - - - 0,001 | a

28 |13038933 w1117 LAs 2.41 7.9 53 222 06 0,008

= 1117 LAs 1.82 74.0 64 18.7 08 0, 007

30 BI1117 LAs 0.60 68.2 10.8 20.3 07 0, 008 |

1 | 10590022 B1117 LAs 0.20 - - - - 0,031 o compatible amb procas Inflamator
= 24i04/18 LAs 0.53 13.3 38 483 0z - o

a1 16/02/18 LRI 0.43 o

34 | 14915089 13T LFI 0.07 - - - - 0,011 0 Inflamacia
3 | 19103308 5112017 LPI 3.06 67.4 18.2 14.2 0.2 - 0

36 |10527103 22112117 LPI 20.40 @ 60.4 253 14.3 0.0 0

37110515750 2012117 LAs 0.30 24.9 36.7 38.4 0.0 0,082 0

38 |10531800 201117 LPI 2.66 19.8 a7 1.3 .2 0,014 0 p. infl. agut
9| 19210220 AT LAs 0.19 - - - - 0,043 a
40| 10490007 141117 LAs 0.23 - - - - 0,076 0
41 | 10818261 241038429 | 29110117 0.98 7.2 28.8 0.9 0.0 0,010
42 13838665 241041656  24/1117 LPI 0.97 14 96.7 22 0.0 0, 008 0
- 241040521 | 1S/1117 LPI 1.90 14 97.3 1.5 0.1 0,018 0
44113321480 241045942 2711217 LAs 0.56 22 26.2 50.9 07 058 0
- 241045298 22112117 LAs 1.09 26.2 254 469 1.5 h
o 241042059 | 27117 LAs 0.27 20.1 221 57.4 04 0, 088 0
47| 10575825 221217 LAs 0.20 . - - - 0,038
£ 1SNMT LAs 0.14 . - - - 0,018
bl 0Q/06/16 LAs 0.38 58 79.5 4.7 0.0 0g7

50 | 10533471 2211217 LFI 0.87 02 a7 460 01 h PR
51 | 10530614 241040766 | 1611717 LAs 0.08 - - - - o 017 | .

- 241041530 2317 Las 0.08 - - - - 0,016

= 241042385 | 29117 LAS 004 - - - - 0,028

N 241043927 | 121217 LAS 0.06 - - - - 0 028

56 10474491 241040593 18117 LPI 0.40 B8 239 6.3 18 0 001

5 16105181 241040732 1TMNAT LAs 0.04 - - - - 0,018

& 104748971 2471041374 2mnr LAS 013 - - - - 0 016 o

58 | 15144364 241041407 | 2311117 LPI 0.50 27.1 44.9 276 0.4 0,027

5910505820 241044217 | 141217 LAs 0 - - - - 0, 000

€0 10550170 241044246 | 14112117 LPI 0.37 129 39.6 arz2 03 0 089

61 | 10584321 230318 LAs 013 129 3.8 55.3 0.0 061 Massa al pulmo
62 | 12490664 20/03/18 LPI 1,649 28 75.1 214 07 Limfoma
= 210036311 06/0317 LPI 5,826 69 14.0 79.1 0.0 _

- 210026117 | 15/0217 LPI 2,024 47.0 29.3 236 0.1 0

ol 210024676 | 13/0217 LPI 2,790 526 22 25.1 0.4 0
& 210016328 300117 LAs 0.127 126 34.6 51.2 1.6 —
i 210003763 | 110117 LPI 0.39 122 61.1 26.7 0
« 201200268 = 25/12/16 LPI 1431 73.1 58 20.9 0.2
= 201200924~ 26/12/18 LPI 1,290 1.2 58.9 20.9 0.0 —
e 201193851 | 1712116 LPI 6,997 35.8 34.9 9.2 0.1 —
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AR AR A

98
99
100
10
102
103
104

108

w

=R - -~ -

p.infl. agut

Massa al pulmo
Lmfoma

[ [ c [} E ¥ s | T J |
10827103 21217 LPI 2040 @ 604 253 14.3 0.0
10515750 201217 LAe 030 2.9 w7 | 384 00 0,002
10531800 291117 LPI 2.68 19.8 2.7 1.3 412 0, 014
19219220 MAOHT  LAs 0.19 . . . . 0083
10490007 WHAT  LAs 023 E . . . 0,076
10618261 241038429 2811017 0.98 7.2 288 09 0.0 0,010
13838665 241041656  24/11/17  LPI 0.97 4 %7 22 00 0. 008
241040521 151117 LPI 1.90 14 7.3 15 01 0, 018 |
13321480 241045042 2212017 LAs 056 22 62 | 508 07 059
241045298 221217 LAs 1.08 6.2 54 | 469 15 h
241042059 271117 LAs 027 201 2.1 57.4 04 0. 068
10575825 21217 LAs 0.20 . . . . 0,036
1517 LAs 014 - - - - 0,018
Darnel1e LAs 0.38 58 79.5 147 [iX1] 0a7
10533471 21217 LPI 087 92 @7 | a0 01 h
10550614 2410405688 1BM11T LAs 0.08 - - - - 0,017
241041330 2amnT LAS 0.06 - - - - 0,06
24142305 20117 LAs 0.04 . . . . 0 028
241043027 121217 LAs 0.06 - - - - 0,028
10474401 241040503 1617 LPI 0.0 &8 29 683 18 0 001
16105181 241040732 17MmnT LAs 0.04 - - - - 0,019
10474801 241001374 ZWT LAs 013 E E . E 0 016
15144364 241041497 23T LPI 0.50 274 44.9 216 0.4 0,027
10505620 241044217 141217 LAs ) E . E E 0, 000
10550170 241044246 14112117 LPI 0.37 129 306 47.2 0.3 0,089
10584321 20318 LAs 013 129 M8 | 853 00 061
12490664 2003118 LPI 1,649 28 75.1 214 07
210036311 080317 LPI 5,826 69 40 | 794 00
210026117 18/02117 LPI 2,024 470 63 | 26 01
210024676 130217 LPI 2,790 526 222 2541 01
210016328 3000117 LAs 0. 127 126 M6 | 52 16
210005763  11/0117 LPI 0.39 12.2 B1.1 267 (1]
201200268 25112116 LPI 1,431 734 58 200 02
201200924 26112116 LPI 1,290 1z 569 | 209 00
201195951 17112118 LPI 6,507 558 349 92 01
201191951 1011218 LPI 0.278 54 126 | 820 00
201192678 1211218 LPI 1358 51 522 | a7 20
2012003268 251218 LPI 4613 375 210 248 1687
201204008 020117 LRI 4628 304 500 a1 15
201203854 301218 LPI 0. 845 852 84 82 02
201205133 oot LPI 1,912 19.2 16.6 61.0 3z
210004740 10017 LRI 0.640 25 325 | a8 02
210007181 13T LPI 2013 504 137 3389 0.0
210000012 1707 LRI 1w @ 77 867 32 04
210010060 20001117 LPI 0.288 278 7 | 385 00
210011881 200117 LPI 2431 56.1 124 | 202 03
210017012 310117 LPI 1,086 173 05 | 85 07
210004872 100117 LPI 0.978 149 57 | ;w3 o1
210019750  o4/02117 LPI 3643 220 206 56.5 09
210019563 04/02117 LP 1537 274 4“8 | 308 00
210025025 130217 LPI 5,003 454 38.5 15.3 0.8
210030017 2002117 LPI 0.580 414 48 474 70
210030789 22/02117 LPI 1,566 24 8.3 12 01
17 LPI 1.742 55 0.7 220 18
210033869 26/0217 LPI 2,537 27.4 w3 | 02 54
10474817 | 241058923  Z7/03M17 LPI 0. 119 10.1 281 83.0 08 0, 021 |
10490715 191418 LAs 0.183 10.4 %8 528 o | oom
1075118 LAs 0. 108 149 48.1 38.1 09 025
16108223 241050340 230118 LPI 4415 03
10531381 241085752  22/09M18 LPI 039 o
10501304 241052083  05/021A LPI 039 0
13784975 241059116  28/03/18 LPI 19 [1 X))
13321480 2212117 LRI 1,080 262 4 | 269 15
10363785 211518 LPI 0. 966 a7.2 2682 nT 49 014
10736632 210281064 L AS 0.78 33 64.7 ne 0.1
12540407 210285762 Las 0.43 92 7086 M 02
11378826 210286665 L As 0,74 3 46.9 47.3 08
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10.2 Annex 2
En aquesta taula es mostren a quines neoplasies (cancers) poden estar associats els

diferents liquids biologics.

LCR L.As L.PI L. sin L.per

Cerebral Ovaris Mama Sarcoma Pulmo
sinovial

Leucémia Pancreas Pulmo Laringe

Mama Colorectal ovaris Faringe

Estomacal Cor
Colon
Uter
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