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Introduccion

Los analizadores de hematologia automatizados han sustituido en gran
medida al recuento manual de células sanguineas,'? pero la evaluacién
microscopica de glébulos blancos anémalos, agregados plaquetarios y la
morfologia de los eritrocitos sigue siendo necesaria. Los recuentos celulares
automaticos anormales, los graficos de puntos anormales y las indicaciones
interpretativas (por ejemplo, un asterisco en el informe del analizador de
hematologia IDEXX ProCyte One* o ProCyte Dx*) indican todos la necesidad
de una evaluacién morfolégica sanguinea.®¢ En un estudio de mas de
400.000 hemogramas completos de ProCyte One y ProCyte Dx, dos terceras
partes de los hemogramas completos presentaron recuentos celulares
anormales o indicaciones que sugerian la necesidad de una evaluacién

de morfologia sanguinea.® Asimismo, en otro estudio de casos en los que

la revision de frotis de sangre en los Laboratorios de Referencia IDEXX se
efectud después de un hemograma completo en clinica, tres cuartas partes
de esas revisiones revelaron informacién clinicamente valiosa. Los agregados
plaquetarios y los cambios toxicos en los neutréfilos fueron los hallazgos
mas frecuentes.® Hasta ahora, la morfologia sanguinea requeria microscopia
manual por parte de personal cualificado en clinica o el envio de la sangre

a un laboratorio para su evaluacién. La revision de la morfologia sanguinea
tradicional en portaobjeto tiene limitaciones inherentes. Un frotis de sangre
de alta calidad es fundamental para facilitar una revisiéon de hemograma
completo, la interpretacion es subjetiva y el bajo nimero de glébulos blancos
contabilizados ocasiona un error inherente.’7'° Los agregados plaquetarios
también pueden interferir con la estimacién plaquetaria en portaobjetos.” La
automatizacién, como la utilizada por el analizador celular IDEXX inVue Dx*,
proporciona una oportunidad para minimizar el error del operador, mejorar

la eficiencia y mejorar la reproducibilidad de la evaluacién de morfologia
sanguinea. Las herramientas impulsadas por |A se han utilizado eficazmente
para generar datos de diagndstico en hematologia humana.®'

El analizador celular IDEXX inVue Dx automatiza la morfologia sanguinea y
supera muchas de las limitaciones de los frotis de sangre tradicionales en
clinica. El analizador IDEXX inVue Dx utiliza multiples longitudes de onda
de luz y tinciones fluorescentes para visualizar las células en estado liquido
multidimensional, en un cartucho de muestra. El analizador IDEXX inVue

Dx evalla decenas de campos de visién y utiliza caracteristicas 6pticas

y el posicionamiento de los elementos en el cartucho para contabilizar e
identificar miles de células, incluidas plaquetas en agregados. Como parte
de su andlisis hematoldgico, el analizador IDEXX inVue Dx proporciona

una confirmacion o actualizacién (cuando esté indicada) de los recuentos
diferenciales de glébulos blancos del hemograma completo en el informe
del analizador IDEXX inVue Dx. El analizador IDEXX inVue Dx realiza un
diferencial de 6 poblaciones de 500-2.000 glébulos blancos de la muestra.
Ademds, el analizador IDEXX inVue Dx reporta una estimacién plaquetaria
semicuantitativa, si bien para los fines de este estudio, también se evaluaron
recuentos plaquetarios discretos que fueron facilitados por los datos sin
procesar del analizador.
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Métodos, resultados y discusion

Precision

La precision (DE) del analizador IDEXX inVue Dx se evalué mediante un
andlisis de muestras caninas, repetidas 10 veces en cuatro analizadores
IDEXX inVue Dx. Se analizaron muestras frescas de sangre canina
procedentes de hospitales veterinarios que llegaron al Laboratorio de
Investigacion y Desarrollo de IDEXX en Westbrook, Maine, para determinar
el volumen y el intervalo de recuentos celulares adecuados en los anélisis
de hemogramas completos, lo que dio lugar a un total de 11 muestras para
andlisis de precision. El analizador IDEXX inVue Dx demostré una buena

precision dentro de un rango de recuentos de neutrdfilos y plaquetas
(tabla 1).

Intervalo Numero de

Parametro (K/ul) muestras

DE (K/pl)

Precision de neutréfilos

Neutropenia <5 6 0,09
Neutréfilos dentro

del intervalo de 5-10 3 0,18
referencia

Neutrofilia >10 2 0,37

Precision de plaquetas

Trombocitopenia

<50 2 8,9
marcada
Trombocitopenia 50-100 3 151
moderada
Trombocitopenia 100-150 2 156
leve
Plaquetas >150 4 19,0
adecuadas

Tabla 1. Precision en los recuentos plaquetarios y de neutréfilos maduros de IDEXX
inVue Dx entre muestras con un intervalo de recuentos plaquetarios y de neutréfilos
normales y anormales en el analizador de hematologia ProCyte Dx. Para efectuar el
analisis de precision, cada muestra se analizé 10 veces en cada uno de los 4 analizadores
IDEXX inVue Dx.

Rendimiento del analisis de plaquetas y del diferencial de globulos blancos de
6 poblaciones en comparacion con el analizador ProCyte Dx

Se obtuvieron muestras de sangre entera en EDTA caninas (n = 348) en

un solo hospital y se analizaron a las 4 horas de su obtencién para la
comparacién con el analizador ProCyte Dx. Se evaluaron visualmente todas
las muestras para detectar codgulos en el tubo de recogida de sangre antes
del andlisis en uno de dos analizadores ProCyte Dx y uno de dos analizadores
IDEXX inVue Dx.



Las 348 muestras se utilizaron para la evaluacién de los diferenciales de glébulos blancos y 322 se utilizaron para la evaluacién

plaquetaria debido a valores faltantes Se utiliz6 la correlacion de Pearson (valores r) para describir la relacion entre los métodos
cuando se produjeron concentraciones continuas. Se utilizé Kendall tau-b, una medida no paramétrica de correlacion, para
describir la relacion entre categorias semicuantitativas. Para ambas estadisticas de correlacion, un valor de 0 indica que no

hay correlacién y un valor de 1 indica una correlacion positiva perfecta.

El analizador IDEXX inVue Dx* presentd una correlacién de fuerte a muy fuerte con el analizador ProCyte Dx* para neutréfilos,
monocitos y eosindfilos en muestras con y sin indicaciones interpretativas en el analizador ProCyte Dx (figura 1). En muestras
sin indicaciones interpretativas, los recuentos de linfocitos también presentaron una correlaciéon muy fuerte entre los
analizadores IDEXX inVue Dx y ProCyte Dx. Al incluir muestras con indicaciones interpretativas que apuntan a una desviacién
a laizquierda, los recuentos de linfocitos de IDEXX inVue Dx se correlacionaron solo moderadamente bien debido a la
sobrestimacion de linfocitos por parte del analizador ProCyte Dx en casos con neutréfilos inmaduros (figura 1C)."® Ademas

de la indicacion interpretativa, se pueden utilizar cambios de los graficos de puntos caracteristicos en el analizador ProCyte Dx
en muestras con desviaciones a la izquierda para identificar muestras que se beneficiarian de la confirmacién del recuento

de linfocitos por parte del analizador IDEXX inVue Dx.
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Figura 1. Diagramas de correlacion para los recuentos diferenciales para neutrofilos (A), monocitos (B), linfocitos (C) y eosinéfilos (D) de los
analizadores IDEXX inVue Dx y ProCyte Dx. La linea discontinua indica la linea de identidad si los recuentos de ProCyte Dx e IDEXX inVue Dx
coinciden exactamente. «X» indica casos en los que hubo una indicacién interpretativa en el resultado de ProCyte Dx para un parémetro, lo que
indica una menor confianza en el ProCyte Dx en el resultado debido a una desviacidn a la izquierda u otras caracteristicas de la muestra y la
necesidad de evaluacion de la morfologia sanguinea.



Hubo una correlacion excelente entre los recuentos plaquetarios entre los métodos automaticos cuando se incluyeron (r = 0,940)
o eliminaron (r = 0,937) muestras con indicaciones interpretativas de «agregados plaquetarios» en el analizador ProCyte Dx* del
analisis (figura 2A). La evaluacion plaquetaria semicuantitativa también mostré una excelente correlacion entre los métodos
(Kendall tau-b = 0,720, figura 2B).
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Figura 2. Correlacion entre los analizadores IDEXX inVue Dx y ProCyte Dx para informes de plaquetas discretos (A) y semicuantitativos (B).
El analizador ProCyte Dx funciona con una indicacion interpretativa que apunta a que los agregados plaquetarios estan marcados con una «X».

El rendimiento del analizador IDEXX inVue Dx en comparacion con los
diferenciales de glébulos blancos manuales del patélogo

Diferencial de glébulos blancos de 6 poblaciones

El analizador IDEXX inVue Dx* proporciona diferenciales de gldbulos blancos actualizados si el analizador detecta un cambio
clinicamente significativo en los recuentos celulares del hemograma completo, como cuando estan presentes neutréfilos
inmaduros. Para evaluar la capacidad del analizador IDEXX inVue Dx para actualizar los diferenciales de glébulos blancos, las
348 muestras descritas anteriormente se sometieron a una revision de frotis de sangre por el patélogo y, de estas, 75 muestras
presentaron neutrdfilos inmaduros. Las muestras se tifieron con tincion de Wright-Giemsa modificada (Aerospray* 7120
Hematology Slide Stainer/Cytocentrifuge) y se escanearon en un escaner de portaobjetos digital (MoticEasyScan* One, version
de software 1.0.7.50 o 1.0.6.49). El analizador IDEXX inVue Dx se comparé con frotis de sangre tradicionales mediante el calculo
de la media de los diferenciales manuales de 6 poblaciones de glébulos blancos de 200 células, efectuado por tres patélogos
certificados.

La correlacién entre los resultados de IDEXX inVue Dx y el promedio de los diferenciales de 200 células manuales efectuados por
expertos se visualizan en la figura 3. La correlacién de neutréfilos maduros, monocitos, linfocitos y eosinéfilos se mantuvo muy
fuerte (r > 0,90). La correlacién del método manual y de IDEXX inVue Dx de neutréfilos inmaduros fue fuerte (figura 3E), lo que
confirma que el andlisis de morfologia sanguinea automatico del analizador IDEXX inVue Dx tiene un buen rendimiento a la

hora de actualizar el diferencial de glébulos blancos en casos de desviacion a la izquierda.

Conclusion

El analizador celular IDEXX inVue Dx realiza andlisis de morfologia sanguinea automaticos sin portaobjetos en perros mediante
su potencia computacional y modelos de aprendizaje profundo para producir resultados precisos mediante un algoritmo. La
plataforma aporta un inmenso valor al automatizar la interpretacion de la morfologia sanguinea y demuestra una excelente
correlacion con los resultados hematoldgicos de ProCyte Dx o la interpretacion de un frotis de sangre por un patélogo

cuando es necesario para evaluar los cambios morfoldgicos en la muestra de sangre.
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Figura 3. Diagramas de correlacion para los recuentos
diferenciales de IDEXX inVue Dx* con los diferenciales
manuales de expertos para neutrofilos (A), monocitos (B),
linfocitos (C), eosindfilos (D) y neutréfilos inmaduros (E). Los
recuentos manuales se obtuvieron a partir del promedio de
revisiones de frotis de sangre de tres patélogos certificados
integradas por recuentos diferenciales de 6 poblaciones y 200
células. La linea discontinua indica la linea de identidad si los
recuentos diferenciales del método manual y de IDEXX inVue Dx
coinciden exactamente. «X» indica los casos con una indicacién
interpretativa en el andlisis ProCyte Dx*, que recomienda la
evaluacion de la morfologia sanguinea.
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