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Editorial

Existe un compromiso, la tarea hay que hacerla y nos debemos exigir al máximo 
para alcanzar resultados, No vale pena llamarnos a engaño y suponer que se 
cumple tan sólo con gestos, simplemente se trata de hacer. ¿Y cómo se hace? Pues 
trabajando con método, cumpliendo el ciclo de Plani�car, Actuar, Veri�car y Ajustar 
resultados.
Cada meta se plantea como un problema y la resolución llegará de la mano de la 
mejora de procesos, implementando cambios. 
El referido ciclo es un propósito de mejoras continuas. Nunca termina, es una 
propuesta de evolución permanente, es un continuo que busca mejorar los 
procesos e iteraciones. Desarrollamos hipótesis, probamos esas ideas y las mejora-
mos. Parece simple, pero se hace exigente y es el compromiso de esta comisión.
Asumimos este principio como modelo a seguir para lograr los objetivos que nos 
proponemos, es propio de los modelos de calidad total, principio Kaizen, vale decir 
mejora continua, paso a paso.
1. Plani�car. Establecer un paso a paso desde objetivos menores para ir creciendo 
progresivamente. 
2. Actuar. Una vez a�nado los detalles el próximo paso será ponerlo a prueba para 
asegurarse que funcione tal lo planeado. 
3. Veri�car. Controlar que los pasos cumplidos hayan dado los resultados esperados 
y si así no fuera observar los desvíos para ajustar acciones.
 4. Ajustar resultados. Consiste en implementar todas las mejoras del proyecto y los 
procesos, hasta alcanzar los mejores resultados

Cabe señalar que no siempre LO DESEADO termina siendo POSIBLE, porque 
tenemos regulaciones que mientras no sean derogadas o modi�cadas nos impide 
su concreción.

¡Lo que siempre deseamos en el mes donde tendremos nuestro Dia del Bioquímico 
es brindar con todos los Colegas, por la abnegada tarea que a pesar de las adversi-
dades seguimos amando lo que hacemos y hacemos lo que amamos!

 
Dra. Videla Isabel

DE LO DESEADO
A LO POSIBLE                                                                 
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NOVEDAD APROSS CIERRE DE 
FACTURACIÓN 
AÑO 2022

CIERRE DE PAMI Y SANCOR:
ÚLTIMO DIA HÁBIL DE 
CADA MES

JUNIO 22.06.2022
JULIO 22.07.2022
AGOSTO 22.08.2022
SEPTIEMBRE 22.09.2022
OCTUBRE 21.10.2022
NOVIEMBRE 22.11.2022
DICIEMBRE 22.12.2022

Teniendo en cuenta  el cierre de facturación de cada mes, 
insistimos en la necesidad de dar cumplimiento a las 

FECHAS DE ENTREGA DE FACTURACIÓN de las distintas 
Obras Sociales (Ver calendario).

Recuerde que el ÚLTIMO DÍA HÁBIL DE CADA MES debe 
presentar el REMANENTE  de PAMI Y Sancor.

Antes de entregar, controle su facturación chequeando que 
no falten �rmas, sellos ni datos o informes de laboratorio 

para evitar devoluciones innecesarias. 

LO ENTREGADO FUERA DE TÉRMINO PASARÁ A SER 
FACTURADO EL MES SIGUIENTE.

FACTURACIÓN: IMPORTANTE !!

La Asociación de Bioquímicos de Córdoba participa con profundo 
dolor el fallecimiento de la Dra. María Beatriz González de Carballo, 
que se desempeñó  como integrante de Comisiones Directivas,  
generando en toda la comunidad valiosas relaciones interpersonales. 
Acompañamos a sus familiares en este triste momento y elevamos 
una plegaria por su eterno descanso.
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Compromiso

con la excelencia

Nuestro Centro de Provisión y 

Gestionado posee la más 

completa línea de insumos 

y equipos que exige el 

profesional bioquímico.

Precios inmejorables.

Garantía de compra.

Entrega a domicilio.

Planes de pago con financiación 

directa, bancaria o a través de 

tarjetas de crédito.

Atención personalizada.

Coronel Olmedo 154
5000 Córdoba - Argentina

PEDIDOS: 0351-4257077

proveeduriaabc@fibertel.com.ar
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NUEVOS
BENEFICIOS
PARA
SOCIOS

NORMATIVA COBICO 
PARA PUBLICITAR

Según normativas del 
Colegio Profesional de 
Ciencias Bioquímicas de 
Córdoba "TODA" publicidad 
de los colegiados debe 
contener
los siguientes datos:
Apellido y Nombre
Profesión M.P
Autorización del CoBiCo
Número de Aprobación de 
la publicidad.

RESPETEMOS 
LA NORMATIVA.

Para más información 
comunicarse con Secretaría de la ABC.

HOTEL CRUZ CHICA: Bene�cios según convenio 
temporada alta y/o baja. Consultar.

ÓPTICA SOLER 30% de descuento en armazones, 
30% de descuento en cristales oftálmicos acorde a 
receta médica. Descuento no acumulable con 
otras promociones.

MAIPÚ AUTOMOTORES: Bene�cios según 
convenio. Consultar.

GRUPO 525 HOTEL BUENOS AIRES: Hotel 
Sheltown – Hotel Impala- Embajador Hotel 
http://www.hotelshetown.com.ar/ Tarifa 
diferencial para socios de la ABC. DEPORBAS 

GIMNASIOS-AQUALIFE: Descuento del 15% y 
boni�cación en inscripción anual. 
www.deporbas.com.ar 

POSADA "SAN LUIS": Merlo (San Luis): 20% 
descuento en temporada baja. 10% descuento en 
temporada alta y �nes de semana largos. No hay 
mínimo de noches para reservar.

POSADA "LOS ÁLAMOS": Merlo (San Luis): 
Descuento 20% en temporada baja. 10% en 
temporada alta y �nes de semana largos.

SOCIOS
DE ABC

Les recordamos que continúa 
vigente el servicio de débito 
automático de Tarjeta Naranja 
para los pagos mensuales 
de Cuota Social, Casa del 
Bioquímico, Seguro de 
Mala Praxis. Para compras en 
Proveeduría debe consultar 
por mail: 
proveeduriaabc@�bertel.com.ar 
o al Tel.: 4257077.



Laboratorios 
Gornitz S.A.

Desde 1948.
Una historia de servicio,
un futuro comprometido

con su historia.

Catamarca 1328
Villa María - Córdoba
0800 888 5959
laboratorios@gornitz.com
www.gornitz.com
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ABC AYER: Recordemos, que fue creada en el mes de 
diciembre de 1959. Encabezaban la entidad los siempre 
recordados Doctores Luis Sachetti y Carlos Clariá Olmedo, 
con los objetivos primarios de acompañar la evolución de la 
profesión, ciencia y la sociedad.
Desde entonces los desafíos se fueron multiplicando, más la 
unión de los profesionales fue y sigue siendo una meta 
primordial. Unión desde donde surge la energía impre-
scindible para afrontar problemas que se multiplican con el 
paso del tiempo, impulsados lógicamente por los avances 
de la tecnología y la ciencia, dando batalla destacada para 
superar ciclos económicamente complejos, recurrentes en 
nuestro país, como es en el presente.

ABC HOY: Gestionar ABC requiere competencias que 
exceden la profesión misma del bioquímico. La complejidad 
del ahora hace que además de las problemáticas esperables, 
haya que luchar contra egoísmos sectoriales que socaban 
oportunidades de progreso y bienestar de la comunidad 
bioquímica.
Cada época propuso requerimientos diferentes y desafíos 
cada vez más exigentes y ahora requiere esfuerzo intelectual 
y físico para estar a la altura de la demanda.
LISTA UNIDAD Y COMPROMISO, que gestionará la ABC en el 
período 2022-2025, se conformó con bioquímicos que 
tienen expertise en la tarea gremial, profesional, económica 
y de gestión, que además aportan creatividad y energía, 
exigiéndose a más, para sostener lo hasta ahora logrado, 
muchas veces en peligro por cambios en el escenario 
económico, social y profesional.
Obviamente continuaremos con todas las gestiones para 
obtener las mejoras arancelarias, las que no siempre dan los 
resultados esperados, porque los �nanciadores se escudan 
en el Decreto Nacional 2284/91 y el la Ley Provincial 8836.

ABC MAÑANA: Trabajamos en cambios revitalizadores para 
la institución que sirvan a los bioquímicos de ayer, de hoy y 
de mañana.
Nada puede sostenerse sin recursos económicos �uidos, 
reales y sostenidos.
Entre las primeras metas: consolidar las relaciones institucio-
nales entre organizaciones del sector Universidades, 
Federación de Bioquímicos, Ministerio Salud, Colegio 
Profesional y la amplia comunidad de los profesionales de la 
salud.
Los planes a futuro imponen la necesidad de una nueva 
visión globalizada y de anticipación. Convocamos a la 

participación de los asociados en la Comisión de Innovación 
y Desarrollo contemplada en el Nuevo estatuto.

Se avecinan cambios:
Decíamos que nada puede sostenerse sin recursos económi-
cos �uidos, reales y sostenidos, mucho menos crecer. La 
realidad pone de mani�esto que sostener y proyectar la 
institución y mejorar bene�cios, requiere de ingresos 
superiores de las fuentes con que se nutre la ABC histórica-
mente.
Así, los planes a futuro, con acciones que no ponen el riego 
de la institución, se proponen entre otras medidas en 
estudio:
1) Reconvertir el Predio, ajustados a nuevas normas 
municipales vigentes, incrementando servicios al asociado y 
abriéndolo a la comunidad para la ya mencionada gener-
ación de recursos.
2) Potenciar la Proveeduría mediante acciones de relocal-
ización y reordenamiento operativo. Aplicando un nuevo 
Plan de Negocios para reconvertirlo y ganar mercado.
3) Rediseñar la Revista en su versión digital, con la �nalidad 
generar una dinámica de marketing capaz de alcanzar más 
lectores y consecuentemente más y mejores sponsors. 
Buscar nuevos alcances como por ejemplo otras profesiones 
de salud, universidades, estudiantes e incluso la comunidad. 
Información destacada y con el agregado de un espacio 
para gacetillas de terceros. 
4) Refuncionalizar la sede de Coronel Olmedo para generar 
recursos de las distintas oportunidades que ofrece el 
inmueble, ampliando servicios a propios y terceros, 
promoviendo alquileres �jos y/o eventuales. Salón para 
cursos y reuniones.
5) Rentabilizar los bienes inmuebles objeto de oportunas 
inversiones, para la ya mencionada generación de recursos 
necesarios.
6) Ampliar servicios directos al bioquímico en una gama de 
prestaciones que prontamente se darán a conocer, una vez 
con�rmadas las oportunidades de su realización.
7) Actualizar la Página Web.
8) Continuar con el proceso de evolución receptando y 
analizando propuestas de nuestros asociados, bene�ciarios 
exclusivos de la tarea.
9) Generar nuevos convenios de bene�cios para el bioquímico.
10)Desarrollar políticas de adecuación a los cambios de 
escenarios propios del futuro de la profesión.
Brindar cursos de capacitación accesibles para actualización 
integral de la profesión.

ABC
AYER, HOY Y MAÑANA
Dra. Videla D. Isabel
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se recomienda que los controles de pacientes con tratamiento 
hipolipemiante por riesgo elevado, se realicen siempre con el 
mismo método. 

INTRODUCCIÓN
La enfermedad cardiovascular (ECV) es uno de los mayores 
problemas de salud pública en los países industrializados y 
valores elevados de la concentración de lipoproteínas de baja 
densidad (LDL-c) han sido reconocidos como el mayor factor 
de riesgo. Múltiples estudios clínicos a lo largo de los años 
han demostrado que la reducción de los niveles séricos de 
LDL-c disminuye el índice de eventos cardiovasculares y las 
guías de práctica clínica del Colegio Americano de Cardiología 
(ACC) y la Asociación Americana del Corazón (AHA) de 2018 
recomiendan estrati�car el riesgo según el nivel de LDL-c: < 
160 mg/dL, < 130 mg/dL, y < 100 mg/dL, para pacientes de 
bajo, intermedio y alto riesgo, respectivamente, y un nivel 
opcional de prevención secundaria en pacientes de muy alto 
riesgo cardiovascular < 70 mg/dL. Estos niveles requieren 
asegurar la exactitud de la medición de LDL-c, sobre todo a 
valores entre 100-70 mg/dL. Cuando Friedewald y col. 
realizaron su análisis en 448 pacientes en 1972, reconocieron 
en su trabajo original que la división de los triglicéridos (TG) 
plasmáticos por 5 no es un estimador exacto de las 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL-c). La idea central 
en el desarrollo de la fórmula fue que esta inexactitud puede 
ser tolerada dado que la concentración de VLDL-c es baja en 
relación a la de LDL-c. Esta premisa fue reevaluada con las 
nuevas pautas de tratamiento hipolipemiantes con estatinas 
donde se buscan niveles cada vez más bajos de LDL-c y donde 
la hipertrigliceridemia es el mayor problema debido a la 
epidemia de obesidad, insulino resistencia y diabetes. La 
ecuación establece un factor �jo 5:1 entre TG y VLDL-c, por lo 
tanto, no aborda aspectos sustanciales como la variabilidad 
inter individual, no es aplicable en pacientes sin ayuno o con 
TG ≥400 mg/dL (donde son necesarios otros métodos de 
medición de LDL-c para asegurar la �delidad de los resulta-
dos). Múltiples estudios sugieren que la ecuación subestima el 
nivel de LDL-c comparado con la medición directa o la 
betacuanti�cación a bajos niveles de LDL-c o altos de TG (≥
150 mg/dL), y aunque se sigue utilizando en la rutina, este 
efecto podría resultar en una subclasi�cación del riesgo del 
individuo1-5.
En el Laboratorio de la Dirección de Especialidades Médicas 
Centro (DEM Centro), los valores de las LDL-c se calculan por 
la fórmula de Friedewald hasta un nivel de TG ≤200 mg/dL. El 
Hospital Municipal de Urgencias (HMU) realiza la medición 
por método directo a partir del año 2020. Debido a que desde 
2021 compartimos tecnología y siempre que sea necesario un 
laboratorio reemplaza al otro, es importante determinar si 
existen diferencias estadísticamente signi�cativas entre 
ambos métodos de obtención de LDL-c para asegurar los 
resultados en esas circunstancias.   

OBJETIVOS
Evaluar la concordancia entre los valores de concentración de 
LDL-c estimados por la fórmula de Friedewald obtenidos en el 
Laboratorio de la DEM Centro versus los obtenidos por el 
método directo en el Laboratorio del HMU.

MATERIALES Y MÉTODOS
Se realizó un estudio transversal durante 22 días hábiles, entre 

los meses de abril y mayo del 2021. Cada día, en la sección de 
química clínica del laboratorio DEM Centro se separaron 10 
sueros de pacientes adultos, no ictéricos, no hemolizados, con 
ayuno de 12 horas. Las concentraciones séricas de colesterol 
total (CT), TG, lipoproteínas de alta densidad (HDL-c) fueron 
medidas en autoanalizador Architect c4000- Abbott (reactivos 
Clinical Chemistry- Abbott) y la estimación de LDL-c por 
fórmula de Friedewal se obtuvo directamente del autoa-
nalizador (previamente con�gurado para valores de TG ≤
200 mg/dL). Esas mismas muestras eran fraccionadas y 
enviadas al laboratorio del HMU donde el mismo día y 
dentro de las 7 horas de la extracción eran procesadas en el 
autoanalizador Architect c8000- Abbott con método 
directo LDL-c. Los reactivos, calibradores y tecnología 
fueron en ambos casos del mismo fabricante (en ambos 
laboratorios se realiza el mismo programa de control de 
calidad externo, adhiriendo a los requisitos de calidad de 
Variabilidad Biológica Deseada (VBd)). 
El autoanalizador Architect c4000 realiza la medición del CT 
por método enzimático colorimétrico con un coe�ciente de 
variación (CV%) = 0,95% y un error total (ET%) = 1,58%.  La de 
HDL-c con el reactivo Ultra HDL, por método homogéneo- 
detergente especí�co, con un CV% = 2,19% y un ET% = 7,03% 
y la medición de TG por método enzimático colorimétrico con 
un CV% = 1,31% y un ET% = 7,21%. Los requisitos de calidad 
de VBd establecen CV% = 2,98%; 3,65%; 9,95% y un ET% 
permitido = 9,01%; 11,63%; 25,99% respectivamente.
En el autoanalizador Architect c8000 la medición de la LDL-c 
se realiza por el ensayo Multigent Direct LDL. Consiste en la 
utilización de dos reactivos detergentes. El primero solubiliza 
solo las partículas no-LDL-c que luego serán consumidas por 
la acción de las enzimas colesterol esterasa y colesterol 
oxidasa, sin formación de compuestos coloreados. En el 
siguiente paso, un segundo detergente solubiliza las 
partículas de LDL-c restantes que formaran una cupla con un 
cromógeno que bajo la acción enzimática produce color 
proporcional a la cantidad de partículas LDL-c en la muestra. 
La imprecisión del ensayo es menor del 4%. 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO
Se realizó test Wilcoxon para muestras pareadas a dos colas, 
para evaluar si existían diferencias signi�cativas entre las 
medias obtenidas por ambos métodos. Se realizó correlación 
de Spearman para veri�car asociación lineal y grá�ca de Bland 
Altman para veri�car concordancia. La medición directa en 
Architect c8000 se tomó como método de referencia. La 
distribución de los datos cuantitativos se expresó como: 
media ± desviación estándar (SD) con sus respectivos 
intervalos de con�anza del 95% (CI95%). Como programa 
estadístico se utilizó Instat 3.06 y Medcalc 20.009. Se utilizó un 
nivel de signi�cancia p<0,05.

RESULTADOS 
Un total de 220 muestras se procesaron con este protocolo. 
Las muestras con valores aberrantes y aquellas con TG ≥400 
mg/dL fueron descartadas, quedando un total de 197 
muestras para el análisis estadístico. La muestra estuvo 
conformada por 138 mujeres y 59 hombres. La concentración 
promedio ± desviación estándar (SD) de LDL-c obtenidas por 
método directo en mujeres fue: 135±43 mg/dL (IC95%= 
128-143 mg/dL) y en hombres: 138±41 mg/dL (IC95%= 
126–148 mg/dL). La concentración promedio ± SD de LDL-c 

COMPARACIÓN DE LA FÓRMULA 
DE FRIEDEWALD PARA LA 
ESTIMACIÓN DE LA CONCENTRACIÓN 
DE LDL COLESTEROL RESPECTO A LA 
MEDICIÓN DIRECTA EN PACIENTES 
ADULTOS AMBULATORIOS EN DOS 
LABORATORIOS DE LA 
MUNICIPALIDAD DE LA CIUDAD 
DE CÓRDOBA.
Autores:  
Arbelo D. M 1; Arab Cohen C2; 
Méndez L3; Magno P4; Leyría S5. 
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Química Clínica - Servicio de 
Laboratorio de la Dirección de 
Especialidades Médicas Centro de 
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RESUMEN
Introducción: Múltiples estudios sugieren que la ecuación de 
Friedewald subestima el nivel de lipoproteínas de baja 
densidad (LDL-c) al compararla con la Medición Directa o la 
betacuanti�cación. Los valores de LDL-c, para un nivel de 
triglicéridos (TG) <200 mg/dL, son calculados en el laborato-
rio de la Dirección de Especialidades Médicas Centro, con la 
fórmula de Friedewald, mientras que en el laboratorio del 
Hospital Municipal de Urgencia se realiza por el Método 
Directo. El objetivo del trabajo fue determinar la concordan-
cia entre ambos métodos de obtención de LDL-c. Materiales y 
Métodos: Se realizó un estudio transversal durante 22 días 
hábiles, entre los meses de abril y mayo de 2021. Se determin-
aron los valores de LDL-c (mg/dL) con la fórmula de Friede-
wald y con el Método Directo en muestras de pacientes 
adultos, no ictéricos, no hemolizados, con ayuno de 12 horas 
y se compararon estadísticamente. Resultados: Se analizaron 

197 muestras. La concentración promedio de la LDL-c 
con la fórmula de Friedewald y por el Método Directo 
son 131+39 y 115+36 mg/dL respectivamente, 
existiendo una buena asociación lineal entre pares de 
datos: r=0,95 p<0,001, obteniéndose una buena 
concordancia y observándose en el grá�co de Bland 
Altman que el método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más que la estimación de Friedewald. Para 
valores de TG ≤200 mg/dL puede observarse una 
disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Para valores de TG >200 mg/dL y hasta 400 mg/dL la 
concordancia fue buena obteniéndose un error 
sistemático de la medición de 22,5 mg/dL. Conclusiones: 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald 
no son intercambiables con los del Método Directo ya 
que este mide en promedio 15,3mg/dL más, por lo que 
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obtenidas por método cálculo de Friedewald en mujeres fue: 
121±39 mg/L (IC95%= 114-127 mg/dL) y en hombres: 117±41 
mg/dL (IC95%= 106–128 mg/dL). Debido a que no existieron 
diferencias signi�cativas entre sexos respecto de las variables 
analizadas, se trató la muestra en conjunto. La Tabla 1 y Figura 
I resumen las características principales de la muestra 
�nalmente conformada.
El test Wilcoxon arrojó un p< 0,001. El test de Spearman, 
arrojó un r= 0.95 (IC95% = 0.93-0.96) p<0,001. Figura II. En el 
análisis de concordancia por método de Bland Altman el 
método directo midió en promedio 15,3 mg/dL más que la 
estimación de Friedewald. 7,10% de los valores excedieron los 
límites de concordancia y ésta fue mejor a valores de LDL-c 
por debajo de los 150 mg/dL. Figura III.
Debido a que en el laboratorio de la DEM Centro la fórmula de 
Friedewald se aplica para valores de TG ≤200mg/dL, se realizó 
idéntico análisis para los valores de LDL-c obtenidos hasta 
este nivel de TG. La Tabla 2 y Figura IV muestran el resumen 
estadístico de las tres variables. Al realizar el test Wilcoxon se 
obtuvo un p valor <0,0001. La Figura V muestra los resultados 
del test de Spearman, el cual arrojó un r=0.97 (IC 95% = 0.96 – 
0.98). Se evaluó la concordancia por Bland Altman. Se observó 
una disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Solo 2,7% de los datos quedaron fuera de los límites de 
concordancia. Figura VI. Finalmente, se evaluó la concordancia 
para valores de LDL-c con TG mayores a 200 mg/dL y hasta 
400 mg/dL. La concordancia fue buena entre ambos métodos. 
No se observó valores fuera de los límites de concordancia. Se 
obtuvo un error sistemático de 22,5 mg/dL. Figura VII.

DISCUSIÓN
El objetivo de este trabajo era comprobar si se pueden utilizar 
ambos métodos, indistintamente para medir el LDL- c. La 
concordancia promedio de los diferentes métodos evaluada 
con la prueba de Wilcoxon (debido a que las dos variables en 
estudio no pasaron un test de normalidad) arrojó un 
p<0.0001, indicando la existencia de diferencias extremada-
mente signi�cativas entre ambos métodos para cualquier 
valor de TG. Estos resultados eran esperables analizando los 
datos de la Tabla 1 ya que las medias y sus respectivos IC no 
están contenidos uno en el otro como sería de esperar si 
ambos métodos midieran lo mismo. El coe�ciente r de 
Spearman fue bueno y el test de Bland Altman, para evaluar el 
grado de acuerdo entre mediciones y el tipo de error que 
contiene, demostró una buena concordancia.
Nuestros resultados muestran que un método no reemplaza 
al otro ya que existe un error sistemático entre ambos 
métodos a favor del método directo y que este error se hace 
mayor a valores de TG >200 mg/dL. Para valores de TG ≤
200mg/dL, (que es el límite utilizado en DEM Centro para el 
cálculo de Friedewald) el error sistemático es aún menor. La 
concordancia entre ambos métodos es buena y se mantiene 
para cualquier nivel de TG.   
La ecuación de Friedewald subestima los valores de LDL-c 
comparado con la medición directa. Esta diferencia es 
importante a niveles <70mg/dL de LDL-c y/o cercano a los 
puntos de corte de los niveles de riesgo elevado, ya que el 
resultado es la sobreestimación del logro de la meta de LDL-c. 
En consecuencia, las personas con alto riesgo cardiovascular 
pueden recibir un tratamiento insu�ciente por ser cataloga-
das en un nivel de riesgo inferior al que realmente presentan. 
Debido a que en nuestro estudio solo tuvimos 14 resultados 

con LDL-c calculada ≤70 mg/dL, no se pudo realizar inferen-
cias estadísticas respecto a este grupo6.
La fortaleza de este estudio es que en ambos laboratorios se 
trabaja con la misma tecnología automatizada y la misma 
marca de reactivos, las muestras fueron procesadas el mismo 
día de la extracción y se realizaron en días sucesivos para 
asegurar las mismas curvas de calibración, aunque una 
limitación es que los pacientes no fueron clasi�cados por 
patologías dislipemicas o si estaban bajo tratamiento con 
estatinas.
En la bibliografía los resultados de la comparación entre 
ambos métodos son variables. Existen trabajos realizados con 
gran número de muestras (en Brasil 10.664 pacientes y en 
Boston 27.331 pacientes) que obtuvieron un sesgo positivo 
en el cálculo de la LDL-c con la fórmula Friedewald con 
respecto a la LDL-c obtenida por método directo. En ambos se 
realizó comparación lineal y no un análisis de concordancia y 
en uno de ellos utilizaron la fórmula de Friedewald con 
muestras sin ayuno previo7. Por este motivo, a pesar que el 
número de individuos es muy signi�cativo, la metodología 
aplicada en ambos impide que sean comparables con nuestro 
trabajo. Un trabajo realizado en Japón con 385 individuos 
muestra resultados similares a los nuestros, una correlación 
r=0,97 (p<0.001) entre LDL-c calculadas por la fórmula de 
Friedewald y las obtenidas por el método directo (para 
valores de LDL-c obtenidas a valores de TG<150 mg/dL), el 
análisis de concordancia muestra un error sistemático de 
5,3mg/dl entre ambos métodos a favor del método directo 
con un IC 95% (4,7 - 5,9 mg/dl). Cuando analizaron lo que 
ocurría con TG ≥150 mg/dL observaron que aumentaba casi el 
doble la diferencia entre los valores de LDL-c de ambos 
métodos8. En nuestra ciudad se realizó un trabajo con 492 
pacientes donde se obtuvieron resultados similares, una 
correlación r=0,95 (p<0,001) y una concordancia excelente 
con un sesgo a favor del método directo de 4,0mg/dl para 
valores de TG hasta 200mg/dL y de 21,1mg/dL para valores de 
TG <400 mg/dL 9. Estos resultados concuerdan con nuestro 
estudio en donde valores de LDL-c obtenidos con TG >200 
mg/dL casi duplica el error sistemático de medición, (de 
12,5mg/dL para TG <200 mg/dL a 22,5mg/dL).
Podríamos pensar que de seguir utilizando la fórmula de 
Friedewald, el límite establecido actualmente de 200 mg/dL 
de triglicéridos para el cálculo es adecuado ya que a estos 
niveles la concordancia es mejor, siempre teniendo en cuenta 
que existe un error por defecto en la estimación que no debe 
ser ignorado sobre todo en pacientes con tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo elevado, en esos casos la medición 
directa de las LDL-c sería la mejor alternativa.
En la mayoría de nuestros centros, el valor de LDL-c es 
estimado mediante la fórmula de Friedewald, este cálculo se 
propuso con �nes epidemiológicos, pero fue rápidamente 
adoptado y se convirtió en el método de elección de los 
laboratorios clínicos de rutina, por razones económicas y 
prácticas10.
En la fórmula de Friedewald, el error de determinar LDL-c 
comprende la adición de los errores analíticos de los tres 
parámetros utilizados en el cálculo, que generalmente no 
cumple con los criterios del National Colesterol Education 
Program (NCEP) que establece un  ET% ≈12% para LDL-c11. 
En DEM Centro esta meta no es alcanzada, a pesar que los 
ET% de los parámetros lipídicos implicados en la formula son 
mucho menores que los aceptables según los requerimientos 

de calidad aplicados. Si sumamos los ET% de los tres 
parámetros implicados en la formula obtenemos un ET%= 
15,82%. Por otra parte, si calculamos el sesgo promedio 
obtenido por ambos métodos obtenemos un Bias= 12.21%. 
Di�cultades similares ya han sido descriptas por el Colegio 
de Patólogos Americanos (CAP) en una encuesta realizada a 
1150 laboratorios de rutina, donde se obtuvo un CV% ≈
12%, lo cual indica una imprecisión que consume la 
totalidad del ET%12. 
Se ha reportado que la ecuación de Friedewald subestima el 
valor real de LDL-c respecto del medido por el método gold 
estándar que es la betacuanti�cación, sin embargo, 
debemos tener en cuenta que el método de Friedewald está 
bien establecido y es probablemente el cálculo estandariza-
do y adoptado casi universalmente en la medicina de 
laboratorio 13-15.
Hay una necesidad de métodos de reemplazo directos, 
precisos y convenientes para mejorar el análisis de la LDL-c. 
Los métodos directos parecen ser signi�cativamente menos 
susceptibles a la interferencia del aumento de TG que el 
cálculo de Friedewald, pero los reactivos son más costosos y 

posiblemente aún sean necesarias más validaciones. 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald en 
DEM Centro no son intercambiables con el método directo 
utilizado en HMU. El método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más (12,5 mg/dL para niveles de TG ≤200mg/dl); por 
lo que se recomienda que en casos de tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo de ECV, los controles se realicen 
siempre con el mismo método y/o en el mismo laboratorio. 
Debemos trabajar en minimizar los ET% de los tres 
parámetros lipídicos utilizados en la fórmula de Friedewald 
en DEM Centro y reevaluar para comprobar la existencia de 
un mejor ajuste que no supere el ET% permitido para la 
determinación de LDL-c.
 
AGRADECIMIENTOS
A la Bioquímica Lourdes Aparicio y al Bioquímico Especialista 
en Química Clínica Raúl Scalzadonna quienes colaboraron 
con la revisión del trabajo. 

CONFLICTOS DE INTERESES  
Los autores declaran no tener con�ictos de intereses



8

7

Trabajo cientí�co

se recomienda que los controles de pacientes con tratamiento 
hipolipemiante por riesgo elevado, se realicen siempre con el 
mismo método. 

INTRODUCCIÓN
La enfermedad cardiovascular (ECV) es uno de los mayores 
problemas de salud pública en los países industrializados y 
valores elevados de la concentración de lipoproteínas de baja 
densidad (LDL-c) han sido reconocidos como el mayor factor 
de riesgo. Múltiples estudios clínicos a lo largo de los años 
han demostrado que la reducción de los niveles séricos de 
LDL-c disminuye el índice de eventos cardiovasculares y las 
guías de práctica clínica del Colegio Americano de Cardiología 
(ACC) y la Asociación Americana del Corazón (AHA) de 2018 
recomiendan estrati�car el riesgo según el nivel de LDL-c: < 
160 mg/dL, < 130 mg/dL, y < 100 mg/dL, para pacientes de 
bajo, intermedio y alto riesgo, respectivamente, y un nivel 
opcional de prevención secundaria en pacientes de muy alto 
riesgo cardiovascular < 70 mg/dL. Estos niveles requieren 
asegurar la exactitud de la medición de LDL-c, sobre todo a 
valores entre 100-70 mg/dL. Cuando Friedewald y col. 
realizaron su análisis en 448 pacientes en 1972, reconocieron 
en su trabajo original que la división de los triglicéridos (TG) 
plasmáticos por 5 no es un estimador exacto de las 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL-c). La idea central 
en el desarrollo de la fórmula fue que esta inexactitud puede 
ser tolerada dado que la concentración de VLDL-c es baja en 
relación a la de LDL-c. Esta premisa fue reevaluada con las 
nuevas pautas de tratamiento hipolipemiantes con estatinas 
donde se buscan niveles cada vez más bajos de LDL-c y donde 
la hipertrigliceridemia es el mayor problema debido a la 
epidemia de obesidad, insulino resistencia y diabetes. La 
ecuación establece un factor �jo 5:1 entre TG y VLDL-c, por lo 
tanto, no aborda aspectos sustanciales como la variabilidad 
inter individual, no es aplicable en pacientes sin ayuno o con 
TG ≥400 mg/dL (donde son necesarios otros métodos de 
medición de LDL-c para asegurar la �delidad de los resulta-
dos). Múltiples estudios sugieren que la ecuación subestima el 
nivel de LDL-c comparado con la medición directa o la 
betacuanti�cación a bajos niveles de LDL-c o altos de TG (≥
150 mg/dL), y aunque se sigue utilizando en la rutina, este 
efecto podría resultar en una subclasi�cación del riesgo del 
individuo1-5.
En el Laboratorio de la Dirección de Especialidades Médicas 
Centro (DEM Centro), los valores de las LDL-c se calculan por 
la fórmula de Friedewald hasta un nivel de TG ≤200 mg/dL. El 
Hospital Municipal de Urgencias (HMU) realiza la medición 
por método directo a partir del año 2020. Debido a que desde 
2021 compartimos tecnología y siempre que sea necesario un 
laboratorio reemplaza al otro, es importante determinar si 
existen diferencias estadísticamente signi�cativas entre 
ambos métodos de obtención de LDL-c para asegurar los 
resultados en esas circunstancias.   

OBJETIVOS
Evaluar la concordancia entre los valores de concentración de 
LDL-c estimados por la fórmula de Friedewald obtenidos en el 
Laboratorio de la DEM Centro versus los obtenidos por el 
método directo en el Laboratorio del HMU.

MATERIALES Y MÉTODOS
Se realizó un estudio transversal durante 22 días hábiles, entre 

los meses de abril y mayo del 2021. Cada día, en la sección de 
química clínica del laboratorio DEM Centro se separaron 10 
sueros de pacientes adultos, no ictéricos, no hemolizados, con 
ayuno de 12 horas. Las concentraciones séricas de colesterol 
total (CT), TG, lipoproteínas de alta densidad (HDL-c) fueron 
medidas en autoanalizador Architect c4000- Abbott (reactivos 
Clinical Chemistry- Abbott) y la estimación de LDL-c por 
fórmula de Friedewal se obtuvo directamente del autoa-
nalizador (previamente con�gurado para valores de TG ≤
200 mg/dL). Esas mismas muestras eran fraccionadas y 
enviadas al laboratorio del HMU donde el mismo día y 
dentro de las 7 horas de la extracción eran procesadas en el 
autoanalizador Architect c8000- Abbott con método 
directo LDL-c. Los reactivos, calibradores y tecnología 
fueron en ambos casos del mismo fabricante (en ambos 
laboratorios se realiza el mismo programa de control de 
calidad externo, adhiriendo a los requisitos de calidad de 
Variabilidad Biológica Deseada (VBd)). 
El autoanalizador Architect c4000 realiza la medición del CT 
por método enzimático colorimétrico con un coe�ciente de 
variación (CV%) = 0,95% y un error total (ET%) = 1,58%.  La de 
HDL-c con el reactivo Ultra HDL, por método homogéneo- 
detergente especí�co, con un CV% = 2,19% y un ET% = 7,03% 
y la medición de TG por método enzimático colorimétrico con 
un CV% = 1,31% y un ET% = 7,21%. Los requisitos de calidad 
de VBd establecen CV% = 2,98%; 3,65%; 9,95% y un ET% 
permitido = 9,01%; 11,63%; 25,99% respectivamente.
En el autoanalizador Architect c8000 la medición de la LDL-c 
se realiza por el ensayo Multigent Direct LDL. Consiste en la 
utilización de dos reactivos detergentes. El primero solubiliza 
solo las partículas no-LDL-c que luego serán consumidas por 
la acción de las enzimas colesterol esterasa y colesterol 
oxidasa, sin formación de compuestos coloreados. En el 
siguiente paso, un segundo detergente solubiliza las 
partículas de LDL-c restantes que formaran una cupla con un 
cromógeno que bajo la acción enzimática produce color 
proporcional a la cantidad de partículas LDL-c en la muestra. 
La imprecisión del ensayo es menor del 4%. 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO
Se realizó test Wilcoxon para muestras pareadas a dos colas, 
para evaluar si existían diferencias signi�cativas entre las 
medias obtenidas por ambos métodos. Se realizó correlación 
de Spearman para veri�car asociación lineal y grá�ca de Bland 
Altman para veri�car concordancia. La medición directa en 
Architect c8000 se tomó como método de referencia. La 
distribución de los datos cuantitativos se expresó como: 
media ± desviación estándar (SD) con sus respectivos 
intervalos de con�anza del 95% (CI95%). Como programa 
estadístico se utilizó Instat 3.06 y Medcalc 20.009. Se utilizó un 
nivel de signi�cancia p<0,05.

RESULTADOS 
Un total de 220 muestras se procesaron con este protocolo. 
Las muestras con valores aberrantes y aquellas con TG ≥400 
mg/dL fueron descartadas, quedando un total de 197 
muestras para el análisis estadístico. La muestra estuvo 
conformada por 138 mujeres y 59 hombres. La concentración 
promedio ± desviación estándar (SD) de LDL-c obtenidas por 
método directo en mujeres fue: 135±43 mg/dL (IC95%= 
128-143 mg/dL) y en hombres: 138±41 mg/dL (IC95%= 
126–148 mg/dL). La concentración promedio ± SD de LDL-c 

197 muestras. La concentración promedio de la LDL-c 
con la fórmula de Friedewald y por el Método Directo 
son 131+39 y 115+36 mg/dL respectivamente, 
existiendo una buena asociación lineal entre pares de 
datos: r=0,95 p<0,001, obteniéndose una buena 
concordancia y observándose en el grá�co de Bland 
Altman que el método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más que la estimación de Friedewald. Para 
valores de TG ≤200 mg/dL puede observarse una 
disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Para valores de TG >200 mg/dL y hasta 400 mg/dL la 
concordancia fue buena obteniéndose un error 
sistemático de la medición de 22,5 mg/dL. Conclusiones: 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald 
no son intercambiables con los del Método Directo ya 
que este mide en promedio 15,3mg/dL más, por lo que 

obtenidas por método cálculo de Friedewald en mujeres fue: 
121±39 mg/L (IC95%= 114-127 mg/dL) y en hombres: 117±41 
mg/dL (IC95%= 106–128 mg/dL). Debido a que no existieron 
diferencias signi�cativas entre sexos respecto de las variables 
analizadas, se trató la muestra en conjunto. La Tabla 1 y Figura 
I resumen las características principales de la muestra 
�nalmente conformada.
El test Wilcoxon arrojó un p< 0,001. El test de Spearman, 
arrojó un r= 0.95 (IC95% = 0.93-0.96) p<0,001. Figura II. En el 
análisis de concordancia por método de Bland Altman el 
método directo midió en promedio 15,3 mg/dL más que la 
estimación de Friedewald. 7,10% de los valores excedieron los 
límites de concordancia y ésta fue mejor a valores de LDL-c 
por debajo de los 150 mg/dL. Figura III.
Debido a que en el laboratorio de la DEM Centro la fórmula de 
Friedewald se aplica para valores de TG ≤200mg/dL, se realizó 
idéntico análisis para los valores de LDL-c obtenidos hasta 
este nivel de TG. La Tabla 2 y Figura IV muestran el resumen 
estadístico de las tres variables. Al realizar el test Wilcoxon se 
obtuvo un p valor <0,0001. La Figura V muestra los resultados 
del test de Spearman, el cual arrojó un r=0.97 (IC 95% = 0.96 – 
0.98). Se evaluó la concordancia por Bland Altman. Se observó 
una disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Solo 2,7% de los datos quedaron fuera de los límites de 
concordancia. Figura VI. Finalmente, se evaluó la concordancia 
para valores de LDL-c con TG mayores a 200 mg/dL y hasta 
400 mg/dL. La concordancia fue buena entre ambos métodos. 
No se observó valores fuera de los límites de concordancia. Se 
obtuvo un error sistemático de 22,5 mg/dL. Figura VII.

DISCUSIÓN
El objetivo de este trabajo era comprobar si se pueden utilizar 
ambos métodos, indistintamente para medir el LDL- c. La 
concordancia promedio de los diferentes métodos evaluada 
con la prueba de Wilcoxon (debido a que las dos variables en 
estudio no pasaron un test de normalidad) arrojó un 
p<0.0001, indicando la existencia de diferencias extremada-
mente signi�cativas entre ambos métodos para cualquier 
valor de TG. Estos resultados eran esperables analizando los 
datos de la Tabla 1 ya que las medias y sus respectivos IC no 
están contenidos uno en el otro como sería de esperar si 
ambos métodos midieran lo mismo. El coe�ciente r de 
Spearman fue bueno y el test de Bland Altman, para evaluar el 
grado de acuerdo entre mediciones y el tipo de error que 
contiene, demostró una buena concordancia.
Nuestros resultados muestran que un método no reemplaza 
al otro ya que existe un error sistemático entre ambos 
métodos a favor del método directo y que este error se hace 
mayor a valores de TG >200 mg/dL. Para valores de TG ≤
200mg/dL, (que es el límite utilizado en DEM Centro para el 
cálculo de Friedewald) el error sistemático es aún menor. La 
concordancia entre ambos métodos es buena y se mantiene 
para cualquier nivel de TG.   
La ecuación de Friedewald subestima los valores de LDL-c 
comparado con la medición directa. Esta diferencia es 
importante a niveles <70mg/dL de LDL-c y/o cercano a los 
puntos de corte de los niveles de riesgo elevado, ya que el 
resultado es la sobreestimación del logro de la meta de LDL-c. 
En consecuencia, las personas con alto riesgo cardiovascular 
pueden recibir un tratamiento insu�ciente por ser cataloga-
das en un nivel de riesgo inferior al que realmente presentan. 
Debido a que en nuestro estudio solo tuvimos 14 resultados 

con LDL-c calculada ≤70 mg/dL, no se pudo realizar inferen-
cias estadísticas respecto a este grupo6.
La fortaleza de este estudio es que en ambos laboratorios se 
trabaja con la misma tecnología automatizada y la misma 
marca de reactivos, las muestras fueron procesadas el mismo 
día de la extracción y se realizaron en días sucesivos para 
asegurar las mismas curvas de calibración, aunque una 
limitación es que los pacientes no fueron clasi�cados por 
patologías dislipemicas o si estaban bajo tratamiento con 
estatinas.
En la bibliografía los resultados de la comparación entre 
ambos métodos son variables. Existen trabajos realizados con 
gran número de muestras (en Brasil 10.664 pacientes y en 
Boston 27.331 pacientes) que obtuvieron un sesgo positivo 
en el cálculo de la LDL-c con la fórmula Friedewald con 
respecto a la LDL-c obtenida por método directo. En ambos se 
realizó comparación lineal y no un análisis de concordancia y 
en uno de ellos utilizaron la fórmula de Friedewald con 
muestras sin ayuno previo7. Por este motivo, a pesar que el 
número de individuos es muy signi�cativo, la metodología 
aplicada en ambos impide que sean comparables con nuestro 
trabajo. Un trabajo realizado en Japón con 385 individuos 
muestra resultados similares a los nuestros, una correlación 
r=0,97 (p<0.001) entre LDL-c calculadas por la fórmula de 
Friedewald y las obtenidas por el método directo (para 
valores de LDL-c obtenidas a valores de TG<150 mg/dL), el 
análisis de concordancia muestra un error sistemático de 
5,3mg/dl entre ambos métodos a favor del método directo 
con un IC 95% (4,7 - 5,9 mg/dl). Cuando analizaron lo que 
ocurría con TG ≥150 mg/dL observaron que aumentaba casi el 
doble la diferencia entre los valores de LDL-c de ambos 
métodos8. En nuestra ciudad se realizó un trabajo con 492 
pacientes donde se obtuvieron resultados similares, una 
correlación r=0,95 (p<0,001) y una concordancia excelente 
con un sesgo a favor del método directo de 4,0mg/dl para 
valores de TG hasta 200mg/dL y de 21,1mg/dL para valores de 
TG <400 mg/dL 9. Estos resultados concuerdan con nuestro 
estudio en donde valores de LDL-c obtenidos con TG >200 
mg/dL casi duplica el error sistemático de medición, (de 
12,5mg/dL para TG <200 mg/dL a 22,5mg/dL).
Podríamos pensar que de seguir utilizando la fórmula de 
Friedewald, el límite establecido actualmente de 200 mg/dL 
de triglicéridos para el cálculo es adecuado ya que a estos 
niveles la concordancia es mejor, siempre teniendo en cuenta 
que existe un error por defecto en la estimación que no debe 
ser ignorado sobre todo en pacientes con tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo elevado, en esos casos la medición 
directa de las LDL-c sería la mejor alternativa.
En la mayoría de nuestros centros, el valor de LDL-c es 
estimado mediante la fórmula de Friedewald, este cálculo se 
propuso con �nes epidemiológicos, pero fue rápidamente 
adoptado y se convirtió en el método de elección de los 
laboratorios clínicos de rutina, por razones económicas y 
prácticas10.
En la fórmula de Friedewald, el error de determinar LDL-c 
comprende la adición de los errores analíticos de los tres 
parámetros utilizados en el cálculo, que generalmente no 
cumple con los criterios del National Colesterol Education 
Program (NCEP) que establece un  ET% ≈12% para LDL-c11. 
En DEM Centro esta meta no es alcanzada, a pesar que los 
ET% de los parámetros lipídicos implicados en la formula son 
mucho menores que los aceptables según los requerimientos 

de calidad aplicados. Si sumamos los ET% de los tres 
parámetros implicados en la formula obtenemos un ET%= 
15,82%. Por otra parte, si calculamos el sesgo promedio 
obtenido por ambos métodos obtenemos un Bias= 12.21%. 
Di�cultades similares ya han sido descriptas por el Colegio 
de Patólogos Americanos (CAP) en una encuesta realizada a 
1150 laboratorios de rutina, donde se obtuvo un CV% ≈
12%, lo cual indica una imprecisión que consume la 
totalidad del ET%12. 
Se ha reportado que la ecuación de Friedewald subestima el 
valor real de LDL-c respecto del medido por el método gold 
estándar que es la betacuanti�cación, sin embargo, 
debemos tener en cuenta que el método de Friedewald está 
bien establecido y es probablemente el cálculo estandariza-
do y adoptado casi universalmente en la medicina de 
laboratorio 13-15.
Hay una necesidad de métodos de reemplazo directos, 
precisos y convenientes para mejorar el análisis de la LDL-c. 
Los métodos directos parecen ser signi�cativamente menos 
susceptibles a la interferencia del aumento de TG que el 
cálculo de Friedewald, pero los reactivos son más costosos y 

posiblemente aún sean necesarias más validaciones. 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald en 
DEM Centro no son intercambiables con el método directo 
utilizado en HMU. El método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más (12,5 mg/dL para niveles de TG ≤200mg/dl); por 
lo que se recomienda que en casos de tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo de ECV, los controles se realicen 
siempre con el mismo método y/o en el mismo laboratorio. 
Debemos trabajar en minimizar los ET% de los tres 
parámetros lipídicos utilizados en la fórmula de Friedewald 
en DEM Centro y reevaluar para comprobar la existencia de 
un mejor ajuste que no supere el ET% permitido para la 
determinación de LDL-c.
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Trabajo cientí�co

se recomienda que los controles de pacientes con tratamiento 
hipolipemiante por riesgo elevado, se realicen siempre con el 
mismo método. 

INTRODUCCIÓN
La enfermedad cardiovascular (ECV) es uno de los mayores 
problemas de salud pública en los países industrializados y 
valores elevados de la concentración de lipoproteínas de baja 
densidad (LDL-c) han sido reconocidos como el mayor factor 
de riesgo. Múltiples estudios clínicos a lo largo de los años 
han demostrado que la reducción de los niveles séricos de 
LDL-c disminuye el índice de eventos cardiovasculares y las 
guías de práctica clínica del Colegio Americano de Cardiología 
(ACC) y la Asociación Americana del Corazón (AHA) de 2018 
recomiendan estrati�car el riesgo según el nivel de LDL-c: < 
160 mg/dL, < 130 mg/dL, y < 100 mg/dL, para pacientes de 
bajo, intermedio y alto riesgo, respectivamente, y un nivel 
opcional de prevención secundaria en pacientes de muy alto 
riesgo cardiovascular < 70 mg/dL. Estos niveles requieren 
asegurar la exactitud de la medición de LDL-c, sobre todo a 
valores entre 100-70 mg/dL. Cuando Friedewald y col. 
realizaron su análisis en 448 pacientes en 1972, reconocieron 
en su trabajo original que la división de los triglicéridos (TG) 
plasmáticos por 5 no es un estimador exacto de las 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL-c). La idea central 
en el desarrollo de la fórmula fue que esta inexactitud puede 
ser tolerada dado que la concentración de VLDL-c es baja en 
relación a la de LDL-c. Esta premisa fue reevaluada con las 
nuevas pautas de tratamiento hipolipemiantes con estatinas 
donde se buscan niveles cada vez más bajos de LDL-c y donde 
la hipertrigliceridemia es el mayor problema debido a la 
epidemia de obesidad, insulino resistencia y diabetes. La 
ecuación establece un factor �jo 5:1 entre TG y VLDL-c, por lo 
tanto, no aborda aspectos sustanciales como la variabilidad 
inter individual, no es aplicable en pacientes sin ayuno o con 
TG ≥400 mg/dL (donde son necesarios otros métodos de 
medición de LDL-c para asegurar la �delidad de los resulta-
dos). Múltiples estudios sugieren que la ecuación subestima el 
nivel de LDL-c comparado con la medición directa o la 
betacuanti�cación a bajos niveles de LDL-c o altos de TG (≥
150 mg/dL), y aunque se sigue utilizando en la rutina, este 
efecto podría resultar en una subclasi�cación del riesgo del 
individuo1-5.
En el Laboratorio de la Dirección de Especialidades Médicas 
Centro (DEM Centro), los valores de las LDL-c se calculan por 
la fórmula de Friedewald hasta un nivel de TG ≤200 mg/dL. El 
Hospital Municipal de Urgencias (HMU) realiza la medición 
por método directo a partir del año 2020. Debido a que desde 
2021 compartimos tecnología y siempre que sea necesario un 
laboratorio reemplaza al otro, es importante determinar si 
existen diferencias estadísticamente signi�cativas entre 
ambos métodos de obtención de LDL-c para asegurar los 
resultados en esas circunstancias.   

OBJETIVOS
Evaluar la concordancia entre los valores de concentración de 
LDL-c estimados por la fórmula de Friedewald obtenidos en el 
Laboratorio de la DEM Centro versus los obtenidos por el 
método directo en el Laboratorio del HMU.

MATERIALES Y MÉTODOS
Se realizó un estudio transversal durante 22 días hábiles, entre 

los meses de abril y mayo del 2021. Cada día, en la sección de 
química clínica del laboratorio DEM Centro se separaron 10 
sueros de pacientes adultos, no ictéricos, no hemolizados, con 
ayuno de 12 horas. Las concentraciones séricas de colesterol 
total (CT), TG, lipoproteínas de alta densidad (HDL-c) fueron 
medidas en autoanalizador Architect c4000- Abbott (reactivos 
Clinical Chemistry- Abbott) y la estimación de LDL-c por 
fórmula de Friedewal se obtuvo directamente del autoa-
nalizador (previamente con�gurado para valores de TG ≤
200 mg/dL). Esas mismas muestras eran fraccionadas y 
enviadas al laboratorio del HMU donde el mismo día y 
dentro de las 7 horas de la extracción eran procesadas en el 
autoanalizador Architect c8000- Abbott con método 
directo LDL-c. Los reactivos, calibradores y tecnología 
fueron en ambos casos del mismo fabricante (en ambos 
laboratorios se realiza el mismo programa de control de 
calidad externo, adhiriendo a los requisitos de calidad de 
Variabilidad Biológica Deseada (VBd)). 
El autoanalizador Architect c4000 realiza la medición del CT 
por método enzimático colorimétrico con un coe�ciente de 
variación (CV%) = 0,95% y un error total (ET%) = 1,58%.  La de 
HDL-c con el reactivo Ultra HDL, por método homogéneo- 
detergente especí�co, con un CV% = 2,19% y un ET% = 7,03% 
y la medición de TG por método enzimático colorimétrico con 
un CV% = 1,31% y un ET% = 7,21%. Los requisitos de calidad 
de VBd establecen CV% = 2,98%; 3,65%; 9,95% y un ET% 
permitido = 9,01%; 11,63%; 25,99% respectivamente.
En el autoanalizador Architect c8000 la medición de la LDL-c 
se realiza por el ensayo Multigent Direct LDL. Consiste en la 
utilización de dos reactivos detergentes. El primero solubiliza 
solo las partículas no-LDL-c que luego serán consumidas por 
la acción de las enzimas colesterol esterasa y colesterol 
oxidasa, sin formación de compuestos coloreados. En el 
siguiente paso, un segundo detergente solubiliza las 
partículas de LDL-c restantes que formaran una cupla con un 
cromógeno que bajo la acción enzimática produce color 
proporcional a la cantidad de partículas LDL-c en la muestra. 
La imprecisión del ensayo es menor del 4%. 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO
Se realizó test Wilcoxon para muestras pareadas a dos colas, 
para evaluar si existían diferencias signi�cativas entre las 
medias obtenidas por ambos métodos. Se realizó correlación 
de Spearman para veri�car asociación lineal y grá�ca de Bland 
Altman para veri�car concordancia. La medición directa en 
Architect c8000 se tomó como método de referencia. La 
distribución de los datos cuantitativos se expresó como: 
media ± desviación estándar (SD) con sus respectivos 
intervalos de con�anza del 95% (CI95%). Como programa 
estadístico se utilizó Instat 3.06 y Medcalc 20.009. Se utilizó un 
nivel de signi�cancia p<0,05.

RESULTADOS 
Un total de 220 muestras se procesaron con este protocolo. 
Las muestras con valores aberrantes y aquellas con TG ≥400 
mg/dL fueron descartadas, quedando un total de 197 
muestras para el análisis estadístico. La muestra estuvo 
conformada por 138 mujeres y 59 hombres. La concentración 
promedio ± desviación estándar (SD) de LDL-c obtenidas por 
método directo en mujeres fue: 135±43 mg/dL (IC95%= 
128-143 mg/dL) y en hombres: 138±41 mg/dL (IC95%= 
126–148 mg/dL). La concentración promedio ± SD de LDL-c 

197 muestras. La concentración promedio de la LDL-c 
con la fórmula de Friedewald y por el Método Directo 
son 131+39 y 115+36 mg/dL respectivamente, 
existiendo una buena asociación lineal entre pares de 
datos: r=0,95 p<0,001, obteniéndose una buena 
concordancia y observándose en el grá�co de Bland 
Altman que el método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más que la estimación de Friedewald. Para 
valores de TG ≤200 mg/dL puede observarse una 
disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Para valores de TG >200 mg/dL y hasta 400 mg/dL la 
concordancia fue buena obteniéndose un error 
sistemático de la medición de 22,5 mg/dL. Conclusiones: 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald 
no son intercambiables con los del Método Directo ya 
que este mide en promedio 15,3mg/dL más, por lo que 

obtenidas por método cálculo de Friedewald en mujeres fue: 
121±39 mg/L (IC95%= 114-127 mg/dL) y en hombres: 117±41 
mg/dL (IC95%= 106–128 mg/dL). Debido a que no existieron 
diferencias signi�cativas entre sexos respecto de las variables 
analizadas, se trató la muestra en conjunto. La Tabla 1 y Figura 
I resumen las características principales de la muestra 
�nalmente conformada.
El test Wilcoxon arrojó un p< 0,001. El test de Spearman, 
arrojó un r= 0.95 (IC95% = 0.93-0.96) p<0,001. Figura II. En el 
análisis de concordancia por método de Bland Altman el 
método directo midió en promedio 15,3 mg/dL más que la 
estimación de Friedewald. 7,10% de los valores excedieron los 
límites de concordancia y ésta fue mejor a valores de LDL-c 
por debajo de los 150 mg/dL. Figura III.
Debido a que en el laboratorio de la DEM Centro la fórmula de 
Friedewald se aplica para valores de TG ≤200mg/dL, se realizó 
idéntico análisis para los valores de LDL-c obtenidos hasta 
este nivel de TG. La Tabla 2 y Figura IV muestran el resumen 
estadístico de las tres variables. Al realizar el test Wilcoxon se 
obtuvo un p valor <0,0001. La Figura V muestra los resultados 
del test de Spearman, el cual arrojó un r=0.97 (IC 95% = 0.96 – 
0.98). Se evaluó la concordancia por Bland Altman. Se observó 
una disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Solo 2,7% de los datos quedaron fuera de los límites de 
concordancia. Figura VI. Finalmente, se evaluó la concordancia 
para valores de LDL-c con TG mayores a 200 mg/dL y hasta 
400 mg/dL. La concordancia fue buena entre ambos métodos. 
No se observó valores fuera de los límites de concordancia. Se 
obtuvo un error sistemático de 22,5 mg/dL. Figura VII.

DISCUSIÓN
El objetivo de este trabajo era comprobar si se pueden utilizar 
ambos métodos, indistintamente para medir el LDL- c. La 
concordancia promedio de los diferentes métodos evaluada 
con la prueba de Wilcoxon (debido a que las dos variables en 
estudio no pasaron un test de normalidad) arrojó un 
p<0.0001, indicando la existencia de diferencias extremada-
mente signi�cativas entre ambos métodos para cualquier 
valor de TG. Estos resultados eran esperables analizando los 
datos de la Tabla 1 ya que las medias y sus respectivos IC no 
están contenidos uno en el otro como sería de esperar si 
ambos métodos midieran lo mismo. El coe�ciente r de 
Spearman fue bueno y el test de Bland Altman, para evaluar el 
grado de acuerdo entre mediciones y el tipo de error que 
contiene, demostró una buena concordancia.
Nuestros resultados muestran que un método no reemplaza 
al otro ya que existe un error sistemático entre ambos 
métodos a favor del método directo y que este error se hace 
mayor a valores de TG >200 mg/dL. Para valores de TG ≤
200mg/dL, (que es el límite utilizado en DEM Centro para el 
cálculo de Friedewald) el error sistemático es aún menor. La 
concordancia entre ambos métodos es buena y se mantiene 
para cualquier nivel de TG.   
La ecuación de Friedewald subestima los valores de LDL-c 
comparado con la medición directa. Esta diferencia es 
importante a niveles <70mg/dL de LDL-c y/o cercano a los 
puntos de corte de los niveles de riesgo elevado, ya que el 
resultado es la sobreestimación del logro de la meta de LDL-c. 
En consecuencia, las personas con alto riesgo cardiovascular 
pueden recibir un tratamiento insu�ciente por ser cataloga-
das en un nivel de riesgo inferior al que realmente presentan. 
Debido a que en nuestro estudio solo tuvimos 14 resultados 

con LDL-c calculada ≤70 mg/dL, no se pudo realizar inferen-
cias estadísticas respecto a este grupo6.
La fortaleza de este estudio es que en ambos laboratorios se 
trabaja con la misma tecnología automatizada y la misma 
marca de reactivos, las muestras fueron procesadas el mismo 
día de la extracción y se realizaron en días sucesivos para 
asegurar las mismas curvas de calibración, aunque una 
limitación es que los pacientes no fueron clasi�cados por 
patologías dislipemicas o si estaban bajo tratamiento con 
estatinas.
En la bibliografía los resultados de la comparación entre 
ambos métodos son variables. Existen trabajos realizados con 
gran número de muestras (en Brasil 10.664 pacientes y en 
Boston 27.331 pacientes) que obtuvieron un sesgo positivo 
en el cálculo de la LDL-c con la fórmula Friedewald con 
respecto a la LDL-c obtenida por método directo. En ambos se 
realizó comparación lineal y no un análisis de concordancia y 
en uno de ellos utilizaron la fórmula de Friedewald con 
muestras sin ayuno previo7. Por este motivo, a pesar que el 
número de individuos es muy signi�cativo, la metodología 
aplicada en ambos impide que sean comparables con nuestro 
trabajo. Un trabajo realizado en Japón con 385 individuos 
muestra resultados similares a los nuestros, una correlación 
r=0,97 (p<0.001) entre LDL-c calculadas por la fórmula de 
Friedewald y las obtenidas por el método directo (para 
valores de LDL-c obtenidas a valores de TG<150 mg/dL), el 
análisis de concordancia muestra un error sistemático de 
5,3mg/dl entre ambos métodos a favor del método directo 
con un IC 95% (4,7 - 5,9 mg/dl). Cuando analizaron lo que 
ocurría con TG ≥150 mg/dL observaron que aumentaba casi el 
doble la diferencia entre los valores de LDL-c de ambos 
métodos8. En nuestra ciudad se realizó un trabajo con 492 
pacientes donde se obtuvieron resultados similares, una 
correlación r=0,95 (p<0,001) y una concordancia excelente 
con un sesgo a favor del método directo de 4,0mg/dl para 
valores de TG hasta 200mg/dL y de 21,1mg/dL para valores de 
TG <400 mg/dL 9. Estos resultados concuerdan con nuestro 
estudio en donde valores de LDL-c obtenidos con TG >200 
mg/dL casi duplica el error sistemático de medición, (de 
12,5mg/dL para TG <200 mg/dL a 22,5mg/dL).
Podríamos pensar que de seguir utilizando la fórmula de 
Friedewald, el límite establecido actualmente de 200 mg/dL 
de triglicéridos para el cálculo es adecuado ya que a estos 
niveles la concordancia es mejor, siempre teniendo en cuenta 
que existe un error por defecto en la estimación que no debe 
ser ignorado sobre todo en pacientes con tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo elevado, en esos casos la medición 
directa de las LDL-c sería la mejor alternativa.
En la mayoría de nuestros centros, el valor de LDL-c es 
estimado mediante la fórmula de Friedewald, este cálculo se 
propuso con �nes epidemiológicos, pero fue rápidamente 
adoptado y se convirtió en el método de elección de los 
laboratorios clínicos de rutina, por razones económicas y 
prácticas10.
En la fórmula de Friedewald, el error de determinar LDL-c 
comprende la adición de los errores analíticos de los tres 
parámetros utilizados en el cálculo, que generalmente no 
cumple con los criterios del National Colesterol Education 
Program (NCEP) que establece un  ET% ≈12% para LDL-c11. 
En DEM Centro esta meta no es alcanzada, a pesar que los 
ET% de los parámetros lipídicos implicados en la formula son 
mucho menores que los aceptables según los requerimientos 

de calidad aplicados. Si sumamos los ET% de los tres 
parámetros implicados en la formula obtenemos un ET%= 
15,82%. Por otra parte, si calculamos el sesgo promedio 
obtenido por ambos métodos obtenemos un Bias= 12.21%. 
Di�cultades similares ya han sido descriptas por el Colegio 
de Patólogos Americanos (CAP) en una encuesta realizada a 
1150 laboratorios de rutina, donde se obtuvo un CV% ≈
12%, lo cual indica una imprecisión que consume la 
totalidad del ET%12. 
Se ha reportado que la ecuación de Friedewald subestima el 
valor real de LDL-c respecto del medido por el método gold 
estándar que es la betacuanti�cación, sin embargo, 
debemos tener en cuenta que el método de Friedewald está 
bien establecido y es probablemente el cálculo estandariza-
do y adoptado casi universalmente en la medicina de 
laboratorio 13-15.
Hay una necesidad de métodos de reemplazo directos, 
precisos y convenientes para mejorar el análisis de la LDL-c. 
Los métodos directos parecen ser signi�cativamente menos 
susceptibles a la interferencia del aumento de TG que el 
cálculo de Friedewald, pero los reactivos son más costosos y 

posiblemente aún sean necesarias más validaciones. 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald en 
DEM Centro no son intercambiables con el método directo 
utilizado en HMU. El método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más (12,5 mg/dL para niveles de TG ≤200mg/dl); por 
lo que se recomienda que en casos de tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo de ECV, los controles se realicen 
siempre con el mismo método y/o en el mismo laboratorio. 
Debemos trabajar en minimizar los ET% de los tres 
parámetros lipídicos utilizados en la fórmula de Friedewald 
en DEM Centro y reevaluar para comprobar la existencia de 
un mejor ajuste que no supere el ET% permitido para la 
determinación de LDL-c.
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se recomienda que los controles de pacientes con tratamiento 
hipolipemiante por riesgo elevado, se realicen siempre con el 
mismo método. 

INTRODUCCIÓN
La enfermedad cardiovascular (ECV) es uno de los mayores 
problemas de salud pública en los países industrializados y 
valores elevados de la concentración de lipoproteínas de baja 
densidad (LDL-c) han sido reconocidos como el mayor factor 
de riesgo. Múltiples estudios clínicos a lo largo de los años 
han demostrado que la reducción de los niveles séricos de 
LDL-c disminuye el índice de eventos cardiovasculares y las 
guías de práctica clínica del Colegio Americano de Cardiología 
(ACC) y la Asociación Americana del Corazón (AHA) de 2018 
recomiendan estrati�car el riesgo según el nivel de LDL-c: < 
160 mg/dL, < 130 mg/dL, y < 100 mg/dL, para pacientes de 
bajo, intermedio y alto riesgo, respectivamente, y un nivel 
opcional de prevención secundaria en pacientes de muy alto 
riesgo cardiovascular < 70 mg/dL. Estos niveles requieren 
asegurar la exactitud de la medición de LDL-c, sobre todo a 
valores entre 100-70 mg/dL. Cuando Friedewald y col. 
realizaron su análisis en 448 pacientes en 1972, reconocieron 
en su trabajo original que la división de los triglicéridos (TG) 
plasmáticos por 5 no es un estimador exacto de las 
lipoproteínas de muy baja densidad (VLDL-c). La idea central 
en el desarrollo de la fórmula fue que esta inexactitud puede 
ser tolerada dado que la concentración de VLDL-c es baja en 
relación a la de LDL-c. Esta premisa fue reevaluada con las 
nuevas pautas de tratamiento hipolipemiantes con estatinas 
donde se buscan niveles cada vez más bajos de LDL-c y donde 
la hipertrigliceridemia es el mayor problema debido a la 
epidemia de obesidad, insulino resistencia y diabetes. La 
ecuación establece un factor �jo 5:1 entre TG y VLDL-c, por lo 
tanto, no aborda aspectos sustanciales como la variabilidad 
inter individual, no es aplicable en pacientes sin ayuno o con 
TG ≥400 mg/dL (donde son necesarios otros métodos de 
medición de LDL-c para asegurar la �delidad de los resulta-
dos). Múltiples estudios sugieren que la ecuación subestima el 
nivel de LDL-c comparado con la medición directa o la 
betacuanti�cación a bajos niveles de LDL-c o altos de TG (≥
150 mg/dL), y aunque se sigue utilizando en la rutina, este 
efecto podría resultar en una subclasi�cación del riesgo del 
individuo1-5.
En el Laboratorio de la Dirección de Especialidades Médicas 
Centro (DEM Centro), los valores de las LDL-c se calculan por 
la fórmula de Friedewald hasta un nivel de TG ≤200 mg/dL. El 
Hospital Municipal de Urgencias (HMU) realiza la medición 
por método directo a partir del año 2020. Debido a que desde 
2021 compartimos tecnología y siempre que sea necesario un 
laboratorio reemplaza al otro, es importante determinar si 
existen diferencias estadísticamente signi�cativas entre 
ambos métodos de obtención de LDL-c para asegurar los 
resultados en esas circunstancias.   

OBJETIVOS
Evaluar la concordancia entre los valores de concentración de 
LDL-c estimados por la fórmula de Friedewald obtenidos en el 
Laboratorio de la DEM Centro versus los obtenidos por el 
método directo en el Laboratorio del HMU.

MATERIALES Y MÉTODOS
Se realizó un estudio transversal durante 22 días hábiles, entre 

los meses de abril y mayo del 2021. Cada día, en la sección de 
química clínica del laboratorio DEM Centro se separaron 10 
sueros de pacientes adultos, no ictéricos, no hemolizados, con 
ayuno de 12 horas. Las concentraciones séricas de colesterol 
total (CT), TG, lipoproteínas de alta densidad (HDL-c) fueron 
medidas en autoanalizador Architect c4000- Abbott (reactivos 
Clinical Chemistry- Abbott) y la estimación de LDL-c por 
fórmula de Friedewal se obtuvo directamente del autoa-
nalizador (previamente con�gurado para valores de TG ≤
200 mg/dL). Esas mismas muestras eran fraccionadas y 
enviadas al laboratorio del HMU donde el mismo día y 
dentro de las 7 horas de la extracción eran procesadas en el 
autoanalizador Architect c8000- Abbott con método 
directo LDL-c. Los reactivos, calibradores y tecnología 
fueron en ambos casos del mismo fabricante (en ambos 
laboratorios se realiza el mismo programa de control de 
calidad externo, adhiriendo a los requisitos de calidad de 
Variabilidad Biológica Deseada (VBd)). 
El autoanalizador Architect c4000 realiza la medición del CT 
por método enzimático colorimétrico con un coe�ciente de 
variación (CV%) = 0,95% y un error total (ET%) = 1,58%.  La de 
HDL-c con el reactivo Ultra HDL, por método homogéneo- 
detergente especí�co, con un CV% = 2,19% y un ET% = 7,03% 
y la medición de TG por método enzimático colorimétrico con 
un CV% = 1,31% y un ET% = 7,21%. Los requisitos de calidad 
de VBd establecen CV% = 2,98%; 3,65%; 9,95% y un ET% 
permitido = 9,01%; 11,63%; 25,99% respectivamente.
En el autoanalizador Architect c8000 la medición de la LDL-c 
se realiza por el ensayo Multigent Direct LDL. Consiste en la 
utilización de dos reactivos detergentes. El primero solubiliza 
solo las partículas no-LDL-c que luego serán consumidas por 
la acción de las enzimas colesterol esterasa y colesterol 
oxidasa, sin formación de compuestos coloreados. En el 
siguiente paso, un segundo detergente solubiliza las 
partículas de LDL-c restantes que formaran una cupla con un 
cromógeno que bajo la acción enzimática produce color 
proporcional a la cantidad de partículas LDL-c en la muestra. 
La imprecisión del ensayo es menor del 4%. 

ANÁLISIS ESTADÍSTICO
Se realizó test Wilcoxon para muestras pareadas a dos colas, 
para evaluar si existían diferencias signi�cativas entre las 
medias obtenidas por ambos métodos. Se realizó correlación 
de Spearman para veri�car asociación lineal y grá�ca de Bland 
Altman para veri�car concordancia. La medición directa en 
Architect c8000 se tomó como método de referencia. La 
distribución de los datos cuantitativos se expresó como: 
media ± desviación estándar (SD) con sus respectivos 
intervalos de con�anza del 95% (CI95%). Como programa 
estadístico se utilizó Instat 3.06 y Medcalc 20.009. Se utilizó un 
nivel de signi�cancia p<0,05.

RESULTADOS 
Un total de 220 muestras se procesaron con este protocolo. 
Las muestras con valores aberrantes y aquellas con TG ≥400 
mg/dL fueron descartadas, quedando un total de 197 
muestras para el análisis estadístico. La muestra estuvo 
conformada por 138 mujeres y 59 hombres. La concentración 
promedio ± desviación estándar (SD) de LDL-c obtenidas por 
método directo en mujeres fue: 135±43 mg/dL (IC95%= 
128-143 mg/dL) y en hombres: 138±41 mg/dL (IC95%= 
126–148 mg/dL). La concentración promedio ± SD de LDL-c 

197 muestras. La concentración promedio de la LDL-c 
con la fórmula de Friedewald y por el Método Directo 
son 131+39 y 115+36 mg/dL respectivamente, 
existiendo una buena asociación lineal entre pares de 
datos: r=0,95 p<0,001, obteniéndose una buena 
concordancia y observándose en el grá�co de Bland 
Altman que el método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más que la estimación de Friedewald. Para 
valores de TG ≤200 mg/dL puede observarse una 
disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Para valores de TG >200 mg/dL y hasta 400 mg/dL la 
concordancia fue buena obteniéndose un error 
sistemático de la medición de 22,5 mg/dL. Conclusiones: 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald 
no son intercambiables con los del Método Directo ya 
que este mide en promedio 15,3mg/dL más, por lo que 

obtenidas por método cálculo de Friedewald en mujeres fue: 
121±39 mg/L (IC95%= 114-127 mg/dL) y en hombres: 117±41 
mg/dL (IC95%= 106–128 mg/dL). Debido a que no existieron 
diferencias signi�cativas entre sexos respecto de las variables 
analizadas, se trató la muestra en conjunto. La Tabla 1 y Figura 
I resumen las características principales de la muestra 
�nalmente conformada.
El test Wilcoxon arrojó un p< 0,001. El test de Spearman, 
arrojó un r= 0.95 (IC95% = 0.93-0.96) p<0,001. Figura II. En el 
análisis de concordancia por método de Bland Altman el 
método directo midió en promedio 15,3 mg/dL más que la 
estimación de Friedewald. 7,10% de los valores excedieron los 
límites de concordancia y ésta fue mejor a valores de LDL-c 
por debajo de los 150 mg/dL. Figura III.
Debido a que en el laboratorio de la DEM Centro la fórmula de 
Friedewald se aplica para valores de TG ≤200mg/dL, se realizó 
idéntico análisis para los valores de LDL-c obtenidos hasta 
este nivel de TG. La Tabla 2 y Figura IV muestran el resumen 
estadístico de las tres variables. Al realizar el test Wilcoxon se 
obtuvo un p valor <0,0001. La Figura V muestra los resultados 
del test de Spearman, el cual arrojó un r=0.97 (IC 95% = 0.96 – 
0.98). Se evaluó la concordancia por Bland Altman. Se observó 
una disminución del error sistemático de 15,3 a 12,5 mg/dL. 
Solo 2,7% de los datos quedaron fuera de los límites de 
concordancia. Figura VI. Finalmente, se evaluó la concordancia 
para valores de LDL-c con TG mayores a 200 mg/dL y hasta 
400 mg/dL. La concordancia fue buena entre ambos métodos. 
No se observó valores fuera de los límites de concordancia. Se 
obtuvo un error sistemático de 22,5 mg/dL. Figura VII.

DISCUSIÓN
El objetivo de este trabajo era comprobar si se pueden utilizar 
ambos métodos, indistintamente para medir el LDL- c. La 
concordancia promedio de los diferentes métodos evaluada 
con la prueba de Wilcoxon (debido a que las dos variables en 
estudio no pasaron un test de normalidad) arrojó un 
p<0.0001, indicando la existencia de diferencias extremada-
mente signi�cativas entre ambos métodos para cualquier 
valor de TG. Estos resultados eran esperables analizando los 
datos de la Tabla 1 ya que las medias y sus respectivos IC no 
están contenidos uno en el otro como sería de esperar si 
ambos métodos midieran lo mismo. El coe�ciente r de 
Spearman fue bueno y el test de Bland Altman, para evaluar el 
grado de acuerdo entre mediciones y el tipo de error que 
contiene, demostró una buena concordancia.
Nuestros resultados muestran que un método no reemplaza 
al otro ya que existe un error sistemático entre ambos 
métodos a favor del método directo y que este error se hace 
mayor a valores de TG >200 mg/dL. Para valores de TG ≤
200mg/dL, (que es el límite utilizado en DEM Centro para el 
cálculo de Friedewald) el error sistemático es aún menor. La 
concordancia entre ambos métodos es buena y se mantiene 
para cualquier nivel de TG.   
La ecuación de Friedewald subestima los valores de LDL-c 
comparado con la medición directa. Esta diferencia es 
importante a niveles <70mg/dL de LDL-c y/o cercano a los 
puntos de corte de los niveles de riesgo elevado, ya que el 
resultado es la sobreestimación del logro de la meta de LDL-c. 
En consecuencia, las personas con alto riesgo cardiovascular 
pueden recibir un tratamiento insu�ciente por ser cataloga-
das en un nivel de riesgo inferior al que realmente presentan. 
Debido a que en nuestro estudio solo tuvimos 14 resultados 

con LDL-c calculada ≤70 mg/dL, no se pudo realizar inferen-
cias estadísticas respecto a este grupo6.
La fortaleza de este estudio es que en ambos laboratorios se 
trabaja con la misma tecnología automatizada y la misma 
marca de reactivos, las muestras fueron procesadas el mismo 
día de la extracción y se realizaron en días sucesivos para 
asegurar las mismas curvas de calibración, aunque una 
limitación es que los pacientes no fueron clasi�cados por 
patologías dislipemicas o si estaban bajo tratamiento con 
estatinas.
En la bibliografía los resultados de la comparación entre 
ambos métodos son variables. Existen trabajos realizados con 
gran número de muestras (en Brasil 10.664 pacientes y en 
Boston 27.331 pacientes) que obtuvieron un sesgo positivo 
en el cálculo de la LDL-c con la fórmula Friedewald con 
respecto a la LDL-c obtenida por método directo. En ambos se 
realizó comparación lineal y no un análisis de concordancia y 
en uno de ellos utilizaron la fórmula de Friedewald con 
muestras sin ayuno previo7. Por este motivo, a pesar que el 
número de individuos es muy signi�cativo, la metodología 
aplicada en ambos impide que sean comparables con nuestro 
trabajo. Un trabajo realizado en Japón con 385 individuos 
muestra resultados similares a los nuestros, una correlación 
r=0,97 (p<0.001) entre LDL-c calculadas por la fórmula de 
Friedewald y las obtenidas por el método directo (para 
valores de LDL-c obtenidas a valores de TG<150 mg/dL), el 
análisis de concordancia muestra un error sistemático de 
5,3mg/dl entre ambos métodos a favor del método directo 
con un IC 95% (4,7 - 5,9 mg/dl). Cuando analizaron lo que 
ocurría con TG ≥150 mg/dL observaron que aumentaba casi el 
doble la diferencia entre los valores de LDL-c de ambos 
métodos8. En nuestra ciudad se realizó un trabajo con 492 
pacientes donde se obtuvieron resultados similares, una 
correlación r=0,95 (p<0,001) y una concordancia excelente 
con un sesgo a favor del método directo de 4,0mg/dl para 
valores de TG hasta 200mg/dL y de 21,1mg/dL para valores de 
TG <400 mg/dL 9. Estos resultados concuerdan con nuestro 
estudio en donde valores de LDL-c obtenidos con TG >200 
mg/dL casi duplica el error sistemático de medición, (de 
12,5mg/dL para TG <200 mg/dL a 22,5mg/dL).
Podríamos pensar que de seguir utilizando la fórmula de 
Friedewald, el límite establecido actualmente de 200 mg/dL 
de triglicéridos para el cálculo es adecuado ya que a estos 
niveles la concordancia es mejor, siempre teniendo en cuenta 
que existe un error por defecto en la estimación que no debe 
ser ignorado sobre todo en pacientes con tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo elevado, en esos casos la medición 
directa de las LDL-c sería la mejor alternativa.
En la mayoría de nuestros centros, el valor de LDL-c es 
estimado mediante la fórmula de Friedewald, este cálculo se 
propuso con �nes epidemiológicos, pero fue rápidamente 
adoptado y se convirtió en el método de elección de los 
laboratorios clínicos de rutina, por razones económicas y 
prácticas10.
En la fórmula de Friedewald, el error de determinar LDL-c 
comprende la adición de los errores analíticos de los tres 
parámetros utilizados en el cálculo, que generalmente no 
cumple con los criterios del National Colesterol Education 
Program (NCEP) que establece un  ET% ≈12% para LDL-c11. 
En DEM Centro esta meta no es alcanzada, a pesar que los 
ET% de los parámetros lipídicos implicados en la formula son 
mucho menores que los aceptables según los requerimientos 

de calidad aplicados. Si sumamos los ET% de los tres 
parámetros implicados en la formula obtenemos un ET%= 
15,82%. Por otra parte, si calculamos el sesgo promedio 
obtenido por ambos métodos obtenemos un Bias= 12.21%. 
Di�cultades similares ya han sido descriptas por el Colegio 
de Patólogos Americanos (CAP) en una encuesta realizada a 
1150 laboratorios de rutina, donde se obtuvo un CV% ≈
12%, lo cual indica una imprecisión que consume la 
totalidad del ET%12. 
Se ha reportado que la ecuación de Friedewald subestima el 
valor real de LDL-c respecto del medido por el método gold 
estándar que es la betacuanti�cación, sin embargo, 
debemos tener en cuenta que el método de Friedewald está 
bien establecido y es probablemente el cálculo estandariza-
do y adoptado casi universalmente en la medicina de 
laboratorio 13-15.
Hay una necesidad de métodos de reemplazo directos, 
precisos y convenientes para mejorar el análisis de la LDL-c. 
Los métodos directos parecen ser signi�cativamente menos 
susceptibles a la interferencia del aumento de TG que el 
cálculo de Friedewald, pero los reactivos son más costosos y 

posiblemente aún sean necesarias más validaciones. 
Los resultados obtenidos por la fórmula de Friedewald en 
DEM Centro no son intercambiables con el método directo 
utilizado en HMU. El método directo mide en promedio 15,3 
mg/dL más (12,5 mg/dL para niveles de TG ≤200mg/dl); por 
lo que se recomienda que en casos de tratamientos 
hipolipemiantes por riesgo de ECV, los controles se realicen 
siempre con el mismo método y/o en el mismo laboratorio. 
Debemos trabajar en minimizar los ET% de los tres 
parámetros lipídicos utilizados en la fórmula de Friedewald 
en DEM Centro y reevaluar para comprobar la existencia de 
un mejor ajuste que no supere el ET% permitido para la 
determinación de LDL-c.
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Tabla 1- Resumen de variables estudiadas

PARÁMETRO LDL-c  Architect c8000 LDL-c Architect c4000
  (Directo)  (Friedewald)
Tamaño de muestra (N) 197 197
Media ± SD* (mg/dL) 131±39 115±36
CI 95%** 125-136 110-120
Mínimo valor 53 50
Mediana (P50th) 129 115
Máximo valor 323 294

                 *Desviación estándar **Intervalo de Con�anza del 95%
        

Tabla 2- Resumen de variables para valores de LDL-c con TG ≤200 

mg/dLPARÁMETRO LDL-c  Architect c8000 LDL-c Architect c4000
  (Directo)  (Friedewald)
Tamaño de muestra (N) 144 144
Media ± SD* (mg/dL) 126±40 114±36
CI 95%** 120-133 108-119
Mínimo valor 53 50
Mediana (P50th) 126 114
Máximo valor 323 294

                 *Desviación estándar **Intervalo de Con�anza del 95%
        

Figura I. Boxplot para valores de LDL-c según técnica

Figura II- Grá�ca de correlación Spearman para el conjunto de datos Figura III- Concordancia de Bland Altman para el total de la muestra

Figura IV- Boxplot con valores de LDL-C según técnica para
valores de TG ≤200mg/L 
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Figura V- Grá�ca de correlación lineal para valores de LDL-c con 
TG hasta 200 mg/dL

Figura VI- Grá�ca de Concordancia de Bland Altman para valores 
de LDL-c con TG hasta 200 mg/dL

Figura VII. Grá�ca de Bland Altman para TG >200 mg/dL ≤400 mg/dL



           







 








