Universidad
= Continental

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

Escuela Académico Profesional de Tecnologia Médica
Especialidad en Laboratorio Clinico y Anatomia Patolégica

Tesis

Patrones de anticuerpos antinucleares en pacientes
pediatricos con diagnéstico de enfermedad autoinmune

del Laboratorio SYNLAB, 2020 - 2021

Yessenia Perez Marcelo
Vicky Karol Reyna Navarro

Para optar el Titulo Profesional de
Licenciada en Tecnologia Médica con Especialidad
en Laboratorio Clinico y Anatomia Patoldgica

Huancayo, 2023




Repositorio Institucional Continental

Tesis digital

Esta obra esté bajo una Licencia "Creative Commons Atribucion 4.0 Internacional” .




DEDICATORIA

A nuestros seres queridos, quienes han sido
nuestros pilares para seguir adelante, llenas de

regocijo, amor y esperanza.

A nuestros padres, porque ellos son la

motivacion de nuestras vidas.

Y sin dejar atras a nuestra familia, por confiar en
nosotras. Gracias por ser parte de nuestra vida y
por permitirnos ser parte de su orgullo.

Yesseniay Vicky



AGRADECIMIENTOS

Con satisfaccion inmensa al haber culminado
este trabajo dejamos constancia de la eterna
gratitud y carifio a la Universidad Continental,
por permitirnos culminar este paso importante de

nuestras vidas.

Asimismo, un sincero agradecimiento al
laboratorio Synlab, por abrirnos sus puertas para
realizar nuestra investigacion y a todas aquellas
personas que nos han apoyado durante la

investigacion.



INDICE DE CONTENIDO

D= Te [T 1 (0] T SRS ii
AGFAOECTTHENTOS ...ttt ettt b ettt b et e et e e e e e nnees iii
[T =X [ lo] g1 =Y 21T Lo NP iv
g1 =N [ =Y o] RPN vii
INAICE & FIGUIAS.........cvviieceeet ettt viii
RESUIMBI ...ttt e sttt e e e s a bt e e e sttt e e s sbe e e e e anbbeeeeannbeeeeannes iX
N o151 1 = T PSSR X
1 0o 18 oTod o] o FS S USSR PRUSSPROPRIS Xi
CAPITULO | ottt 13
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA ..... .o 13
1.1. Planteamiento y formulacion del problema............ccuvveviiiiiiiiiiiiiiee e 13
1.1.1. Problema general ..........c.cooiiiiiiiii e 15
1.1.2. Problemas eSPeCITICOS . .....cc.iiiiiiiiiiiiie it 15

1.2. Objetivos de 1a INVESIGACION .....eieiiiiiiiiiiiiiie et 16
1.2.1. ODBJELIVO QENEIAL .....ccuviieiiiii e e 16
1.2.2. Objetivos ESPECITICOS . .iiivviiiiiiii it 16

1.3. Justificacion de la iNVESTIGACION...........ceviiiiiii i 16
1.3.1. JUSEITICACION TRONICA ...ttt 16
1.3.2. Importancia de [a iNVeStigacion............ccccveeiii i 17

I o 11 o) (=1 £ 17
1.5, VANIADIES ..o 18
1.5.1. Operacionalizacion de 1as Variables.............cccveoiieiiiie i 18
(07X =1 [ 101 1@ 2 I OSSO 20
MARCO TEORICO ......ooiiieeeceeee ettt sttt nn s 20
2.1. Antecedentes de INVESLIGACION ......ccceeiiiiiiiiiie e e e 20
2.1.1. Antecedentes INterNACIONAIES .........c.cocuviiieiiiiiiie e 20
2.1.2. Antecedentes NACIONAIES ..........covriiiiiiiiie et 23

A = T 1=t (=0 T L 24
2.2.1. Enfermedades aULOINMUNES .........ccoveriiriieiieeiiie e aneeens 24
2.2.1.1. Enfermedades autoinmunes SIStEMICAS..........ccvrrveerierieniieeniesieeieeneen 24

2.2.1.2. Enfermedades autoinmunes érgano - especificas.........ccocevvvveeviieiineenns 26

2.2.1.3. Diagnéstico clinico de enfermedad autoinmune ............cocceevvevieereeennen. 30

2.2.1.4. Pruebas ANA con sustrato HEP-2..........cccoooiiiiiiiiiii e 31

A L T =T T To PSSR 32



2. 2. 0.8, GBNBIO .o 32

2.2.2. Anticuerpos antinucleares (ANA) ....ccooiiiiiie e 32
2.2.2.1. InmunoglobUliNGS..........coiiiiiiii e 33
2.2.2.2. THUIO dE ANA ..o e 36
2.2.2.3. Caracteristicas de los patrones de tinCion ...........c.ccoeeveiiiieniiieiennns 37
2.3. Definicion de termin0Ss DASICOS .......uuvuuurrrrrrrrrnninriirrennininrninnennnnrnennnnnnn . 37
2.3. L. ANTICUBTIOS ..ttt ettt ettt ekt e bttt b e b e b e nnneens 37
2.3.2. ANEIGENO. ..ttt ettt 38
2.3.3. DIAGNOSTICO ..ttt ettt 38
2.3.4. ENTEIMEOA ......oeiiiee ettt 38
2.3.5. Enfermedad aUtOINIMUNE ........c.oviiiiiiiiee it iee e e 38
2.3.6. IFI 38
2.3.7. PaCIente PEATALIICO. ... ...eiveiiiiieieeie et 38
2.3.8. Patrones de anticuerpos antinUCIEAreS ...........cccvevuveiiieeiiieeeiiie e 38
2.3.9. Prueba ANA ..o e e 39
2.3.10. SIStEMA INIMUNE.....iiiiii ettt s e st e e sna e e e naeesbeeesnaeeas 39
CAPITULO T oottt 40
METODOLOGIA ......c.cooieeeeeee ettt 40
3.1. Enfoque de 1a iNVESIQACION........ciii e e e 40
3.2. TIp0 de INVESLIGACION ....cceiiiiiiiiec e e 40
3.3. Nivel de INVESTIGACION ......cevviiiiiei e e e e e s 40
3.4. MEtodos de INVESTIGACION.........uuiii e s 41
3.5. Disefio de INVESTIGACION ........uuveiiii e e 41
3.6. POBIACION Y MUESTIA .....cceiiiiiiiiiee e e e e e s 42
3.6, L. PODIACION. ...ttt 42
3:6.2 IMIUBSEIA ...ttt ettt e et e e s e e 42
3.7. Técnicas e instrumentos de FECOIECCION ........vuuruurrrrrniiiiiiiiiiieiiiiniianeennenenennnennnnns 43
3.7.1. Técnica de recojo de datoS ........ccccveeiiiiiiiie i 43
3.7.2. Instrumento de recoleccion de datOS..........cooveiiriieiiieiie e 43
3.8. Proceso de recoleCCion e datOS..........uuuurrrerrruruernnennennnniennnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnn 44
3.8.1. ANALISIS 08 AALOS.....cceeeeeeee e 44
(07X =1t 101 @ 21 1 2SSO 45
RESULTADOS Y DISCUSION ..ottt 45
4.1. Presentacion de reSUIAAOS ............uuummmmmmmmmiiiiii e 45
4.1.1. ODJEtiVO GENETAL ... .eiiieei e 45
4.1.2. Objetivo €SPECITICO L ...oiuiiiiieiie et 46
4.1.3. ObjJetivo €SPECITICO 2 ...eveiiieeiie ettt 48



4.1.4. Objetivo ESPECITICO 3 .. .o 49

4.1.5. ODbjetivo ESPECITICO 4 .....cviiiiiie et 50
4.2. Contrastacion de reSUIATOS ..........uuuuuuuuernniiiiii e 51
4.3. DiSCUSION € rESUITATOS ......uuueeiiiiiiiiiii e 53
(O0] 104 01T £ PSS 57
Yot 4T T o Tod o] LTSRS 58
LiSta 08 FefereNCIAS ... eeiivve ittt e e st e e srre e e nnaae e 59
AANIEXOS ...ttt ettt e e e e e E ettt e e e e e e bbb e et e e e e e e e e bbb e e eeaeeeeannnres 63

Vi



INDICE DE TABLAS

Tabla 1. Operacionalizacion de 1as Variables ............ccccviviiieiiieiie e 18
Tabla 2. Patrones de anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab

.............................................................................................................................. 45
Tabla 3. Patrones de fluorescencia y diagnostico CHNICO.........cccvevviiiiviiieiie e 47
Tabla 4. Edad de los pacientes pediatricos y los patrones de fluorescencia..............cc.cv...... 48
Tabla 5.Patrones de fluorescencia y Sexo de 10S PaCIENTES...........ccvvrviriiieniiiieeiie e 49
Tabla 6. Patrones de fluorescencia y los titulos de dilucion.............ccccoovveviiiieccic e, 50
Tabla 7. Recuento de diagn6sticos por SeX0 de PACIENES ........ccvvevvreiieerieeiie e ecee e 51
Tabla 8. Recuento de diagnosticos por edad de pacientes...........cccvevveeiieiieiieesee e 52
Tabla 9. Matriz de CONSISTENCIA ......ccciiiiieii it 64

vii



INDICE DE FIGURAS

Figura 1. Patron NOMOGENEO. ........ccuuiiiiiiieiiieie sttt 34
Figura 2. Patron PeriferiCO..........ccoiiiiiiiiiiieie e 34
Figura 3. Patron MOEATO .........ccuiiuiiiiiiieie ettt 35
Figura 4. Patron CENtTOMEIICO ......cvvieeiiiiie ittt 35
Figura 5. Patron NUCIEOIAT ............oiiiiiiiii e 36

Figura 6. Distribucion de frecuencias de los patrones de anticuerpos antinucleares de los
pacientes del laboratorio Synlab.............cocveiiiiiiiiii 46

Figura 7. Distribucion porcentual de los diagnosticos clinicos sobre el patrén de fluorescencia

Figura 8. Distribucion porcentual de las edades de los pacientes pediatricos y los patrones de
FIUOTESCENCIA ...ttt e st re e e e e are e e e s bbeeeeeans 48

Figura 9. Distribucion de frecuencias de los patrones de fluorescencia y el sexo de los pacientes

PEUTALIICOS ...ttt ettt ettt b e b re e e 49
Figura 10. Distribucion de frecuencias de los titulos de dilucion en los patrones de

FIUOTESCENCIA ... e 50
Figura 11. Recuento de diagndstico CliNICO POF SEXO0......ccuvveiiveieiieeeiieesiieesiee e e eiee e s 51
Figura 12. Recuento de diagndstico clinico por edades ...........cccccveevieeiiiieviie e 53
Figura 13. Clasificacidn y organizacion de 1as MUESEIas ..........cccceeevveeiiiieeviee e 68
Figura 14. Incubacién de las muestras por 30 MINULOS ..........ccceeiveeeiieeiiieeesieeesireesireesnean 68
Figura 15. Dispensacion de 1aS MUESIIAS............coiveeiiiieeiiee et see et e e svee e 69
Figura 16. Lavado con DUTFEr .......c.oeiiii e 69
Figura 17. Lavado y dispensacion del conjugado ............ccceeviveeiiiiiiiiee e 70
Figura 18. Obtencidn de 1as dilUCIONES ..........ccuviiiiieiiie e 71
Figura 19. Lavado y dispensacion del conjugado............cceeviieeiiiiiiiiic e 72
Figura 20. Montaje de 1a JAMINA.............coeeiiiii e 72
Figura 21. Lectura en el microscopio de fluOresCenCia..........ccceevvveiiieciiie s 73

viii



RESUMEN

El titulo de la presente investigacion es «Patrones de anticuerpos antinucleares en
pacientes pediatricos con diagnostico de enfermedades autoinmune del laboratorio Synlab,
2020- 2021», esta fue realizada con el objetivo de determinar la frecuencia de los patrones de
anticuerpos antinucleares que se presentan en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 2021

La investigacion se desarrollo tomando en cuenta un disefio no experimental y
basandose en los objetivos especificos, el alcance utilizado es descriptivo, con un enfoque
cuantitativo, de tipo de investigacién basica y con un método cientifico analitico. Para la
recoleccién de los datos la técnica empleada fue la observacion estructurada, se emple6 una
ficha de recoleccion de datos de tipo matricial. La poblacién fue de 151 casos pediatricos, la
muestra fue no probabilistica por conveniencia, el tamafio fue de n = 29 casos de pacientes
pediatricos. Los datos de los 29 casos se tabularon con el propoésito de efectuar el respectivo
cruce de informacidn y para el posterior anélisis se usé el software SPSS v.25, que sirvieron
para presentar los hallazgos de la investigacion. Se lleg6é a concluir que, los patrones mas
representativos de anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 2021, pertenecen al patrén moteado con un 48,3 % presente en 14

pacientes, y al patron homogéneo con un 31 % presente en 9 pacientes.

Palabras claves: anticuerpos, antinucleares, autoinmune, patrones



ABSTRACT

The present investigation is entitled "Patterns of antinuclear antibodies in pediatric
patients with diagnosis of autoimmune diseases of the Synlab laboratory, 2020-2021", this was
conducted with the objective of determining the frequency of antinuclear antibody patterns
that occur in pediatric patients of the Synlab laboratory from January 2020 to November 2021.
The research was developed with a non-experimental design and based on the specific
objectives, the scope used is descriptive, with a quantitative approach, of the type of basic
research and with a scientific method analytical. For data collection, the structured observation
technique was used, a matrix-type data collection form was used. The population was 151
pediatric cases, the sample was non-probabilistic for convenience, the size was n= 29 cases of
pediatric patients. The data of the 29 cases were tabulated to conduct the cross-referencing of
information and their respective analysis using the SPSS v.25 software, which served to
present the results of the investigation. It is concluded that the most representative patterns of
antinuclear antibodies in pediatric patients of the Synlab laboratory from January 2020 to
November 2021, belong to the speckled pattern with 48.3% present in 14 patients, and to the

homogeneous pattern with 31% present in 9 patients.

Keywords: antibodies, antinuclear, autoimmune, patterns



INTRODUCCION

El estudio hace referencia a los patrones de anticuerpos antinucleares mas frecuentes
en pacientes pediatricos diagnosticados con enfermedades autoinmunes, tiene como propdsito
analizar la frecuencia de diagndstico de enfermedades autoinmunes en pacientes pediatricos

con relacion al sexo y edad.

El término de patrones de anticuerpos antinucleares (ANA) hace referencia a las
expresiones que ocurren debido a las interacciones entre anticuerpos que se presentan en las
enfermedades autoinmunes con sitios celulares especificos, mediante inmunofluorescencia
indirecta (IFI) en las lineas celulares humanas. Estéa considerada la determinacion de los ANA
como primera prueba de laboratorio que permite apoyar en el diagndstico de las denominadas

enfermedades autoinmunes, por su elevada sensibilidad.

Las enfermedades autoinmunes son aquellas que tienden a desarrollarse en los casos
que existan defectos que se subyacen en el sistema inmune, generando que el mismo sistema

vaya a atacar sus organos, tejidos y células (1).

Por los referidos motivos, se considera importante que en la presente investigacion se
lleguen a determinar la frecuencia de los patrones de anticuerpos antinucleares que se
presentan en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.
Esta estructurado por capitulos, considerando los criterios del método cientifico y que son

detallados a continuacion:

Capitulo 1: planteamiento del problema, donde se describe la situacién problematica,

identificando el problema general y los problemas especificos.

Capitulo 11: marco teérico, donde se realiza una minuciosa revision de investigaciones
anteriores con temas similares y se enmarca la teoria necesaria para el desarrollo y analisis de
la tematica seleccionada, identificando como variables V1 enfermedades autoinmunes y V2

patrones de anticuerpos antinucleares.

Capitulo ni: metodologia, donde se especifica el enfoque de la investigacion, el nivel

alcanzado, el disefio investigativo y el método utilizado; también se describe la forma como

Xi



se determind tanto la poblacion como la muestra del estudio, asi como las técnicas utilizadas

tanto para la recopilacion como para el respectivo procesamiento de datos.

Capitulo Iv: resultados y discusion, donde se consolidan los hallazgos obtenidos y la
respectiva discusion en base a los objetivos y los antecedentes investigativos.

Conclusiones: las que fueron obtenidas mediante la investigacion realizada.

Recomendaciones: las sugerencias que se tienen con respecto a la investigacion

realizada.

Finalmente, se hizo una lista donde aparecen todas las referencias bibliograficas

correspondientes al presente estudio, al igual que los respectivos anexos.
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CAPITULO |
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1.  Planteamiento y formulacion del problema

Las enfermedades autoinmunes son trastornos que resultan de fallas en la regulacion
del sistema inmunitario humano, por lo tanto, este sistema esta preparado para defenderse de
los ataques externos, pero en ciertas ocasiones interpreta como nocivas a células normales y

se produce una respuesta inmune contra ellas (1).

Por otro lado, las causas méas probables de las enfermedades autoinmunes pueden ser
la predisposicion genética, efecto de algin medicamento o de alguna relacion con factores
ambientales contaminantes provocados por una combinacion de varios factores antes

mencionados.

Con relacidn a lo anterior, hasta ahora, la demostracion de autoanticuerpos viene a ser
el primer paso para diagnosticar estas enfermedades, pese a que en algunos casos los

verdaderos patdgenos del trastorno no vienen a ser los anticuerpos (1).

La mayor parte de los auto anticuerpos producidos resulta comdn encontrarlos en
aquellas personas que son consideradas inmunolégicamente competentes e incluso pueden

incrementarse indeterminadamente conforme transcurre la infeccion, lesion o enfermedad.

Adicionalmente, se puede sefialar que la sola presencia de auto anticuerpos no implica
necesariamente la existencia de una relacion de tipo causa - efecto, debido a que, en ciertos

casos, dentro del proceso de la enfermedad, éstos podrian estar mostrando el resultado, méas
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no la causa. Pese a ello, el hecho de existir respuestas de auto anticuerpos constituye una sefial
de gran valor para el prondstico o diagndstico de numerosas enfermedades. Teniendo en cuenta
que estos pueden tener presencia prolongada que datan de varios afios antes del diagndstico
respectivo, tal como lo es el lupus eritematoso sistémico (LES), la artritis reumatoide, el
sindrome antifosfolipidico y la diabetes mellitus tipo 1.

Por ello, si se ha determinado con seguridad su presencia y el patron al que
corresponde por medio de pruebas confiables como la de IFI, esto se puede combinar con la
informacidn genética o antecedente familiar para tener una base confiable y asi poder realizar

un diagnostico predictivo sobre la posterior aparicion de un trastorno autoinmunitario.

Los ANA vienen a ser inmunoglobulinas que se dirigen contra los componentes
autologos correspondientes al nacleo y citoplasma celular. Para poder diagnosticar las
enfermedades autoinmunes sistémicas y 6rgano especificas, las pruebas de ANA resultan
fundamentales, ya que ofrecen informacién acerca del recorrido clinico y las probables
complicaciones de la enfermedad, dandose la posibilidad que pueda aparecer incluso con afos

de anticipacion de que puedan presentarse los sintomas.

Por lo tanto, la técnica IFI es la que se estandarizd para la deteccién de ANA; se ha
venido incrementando su utilidad en forma progresiva a partir de que en el afio 1957 se
emplearon anticuerpos que fueron marcados con fluorocromo para verificar que el suero de
los pacientes afectados con LES tiene contenido de anticuerpos capaces de producir

homogéneamente fluorescencia nuclear en los tejidos humanos.

En la actualidad, se emplean a modo de sustrato células HEp - 2 (linea celular epitelial
humana extraida de carcinoma de laringe) que suele presentar ventajas con respecto a los
sustratos tradicionales (tales como el higado o el rifion de roedores), ya que expresa antigenos

gue se encuentran en todas las fases del ciclo celular (2).

Ya en el contexto nacional, se hace referencia a un estudio que se realizé en los
servicios de inmunologia del hospital nacional Arzobispo Loayza entre los meses de enero y
junio del 2017, donde se revis6 un total de 291 historias clinicas correspondientes a pacientes
diagnosticados como enfermos del tejido conectivo y en los que se detectaron patrones de

tincion de anticuerpos antinucleares en suero, empleando la técnica de IFI (3).
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En lo referente al estudio, se hall6 una frecuencia elevada de los patrones homogéneo
y moteado en los pacientes enfermos del tejido conectivo. Se asocid con categoria de fuerte,
al patrén homogéneo con el LES y al patron moteado con el sindrome de Sjégren. Esto permite
deducir que, el método ANA - IFI da la posibilidad de disminuir el gasto en los trabajos
inmunolégicos detallados con una merma muy pequefia en la precision del diagndstico de la
enfermedad (3).

En la revisién de casos como el estudio citado lineas arriba y otros realizados en
nosocomios de la ciudad de Lima, han sido detectados alrededor de 100 distintos
auto anticuerpos, habiéndose logrado describir de 35 a mas patrones por inmunofluorescencia,
los que algunos vienen a ser antigenos especificos. Entre aquellos patrones que con mayor
frecuencia se han registrado, se encuentra al homogéneo, al moteado fino, moteado grueso,

nucleolar, citoplasmatico y centromérico.

En ese mismo sentido, se ha venido madurando la curiosidad acerca de si existe un
patrén que sea mas recurrente en los pacientes diagnosticados con enfermedades autoinmunes
y, de manera especifica, cbmo se da esta frecuencia en los pacientes pediatricos en los que la
incidencia de aquella tipologia de enfermedades es considerablemente inferior al de otros
grupos etarios, por lo que, para poder concretar el problema de la presente investigacién se vio
por conveniente desarrollarla en pacientes pediatricos en el laboratorio Synlab en enero 2020

a noviembre del 2021 en Lima, Peru.

1.1.1. Problema general
¢Cuales son los patrones mas frecuentes de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 20217

1.1.2. Problemas especificos

1. ;Cudles son las enfermedades autoinmunes mas frecuentes segun el patrén de
anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero
2020 a noviembre 2021?

2. (Cuéles son los patrones mas representativos de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 20217

15



1.2.

1.3.

3. ¢Cual es la edad méas frecuente segun el patron de anticuerpo antinuclear en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021?

4. ¢Cudl es el género mas frecuente de pacientes pediatricos con enfermedades
autoinmunes de laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 20217

5. ¢(Cudles son los titulos mas representativos de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021?

Objetivos de la investigacion
1.2.1. Objetivo general
Determinar los patrones mas frecuentes de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

1.2.2. Objetivos especificos

1. Identificar las enfermedades autoinmunes mas frecuentes segln el patrén de
anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero
2020 a noviembre 2021.

2. ldentificar la edad mas frecuente de pacientes pediatricos segun el patron de
anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero
2020 a noviembre 2021.

3. ldentificar el género méas frecuente segln el patron de anticuerpo antinuclear en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

4. Determinar los titulos mas representativos de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Justificacién de la investigacién
1.3.1. Justificacion teorica

En el presente estudio se cuenta con una justificacion teérica debido a que
facilita el hecho de poder realizar una reflexion, revision y debate acerca de los
conceptos y teorias que estan directa o indirectamente relacionadas con la frecuencia

con la que aparezcan los patrones de anticuerpos antinucleares en los pacientes
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1.4.

pediatricos que fueron diagnosticados con enfermedades autoinmunes. Ademas, estos
pardmetros ayudaran a poder sobrellevar la aparicion de estas enfermedades y como
poder abordarlas mediante el diagnostico temprano y el progreso clinico del paciente.

1.3.2. Importancia de la investigacion

El presente estudio evidencia una importancia que radica en su motivacion,
gue se pudo contar con una base de datos que esquematice los resultados que se
obtuvieron a partir de los analisis de laboratorio clinico referidos a la frecuencia de los
patrones ANA en los pacientes pediatricos diagnosticados con enfermedades
autoinmunes y establecer si existe algin grupo etario mas propenso a cierto patrén
especifico o alguna caracteristica demogréafica que pueda tener relacion con la mayor

0 menor presencia de alguno de los patrones de ANA.

Los resultados de este estudio permitieron no solo identificar cuales son los
patrones mas frecuentes en los diferentes segmentos de la poblacién analizada, ademas
se identifican las enfermedades autoinmunes mas recurrentes, el género que es mas
afectado por dichas enfermedades y también los titulos mas representativos de los
anticuerpos antinucleares que estan presentes en los pacientes pediatricos, los que
fueron datos importantes para la realizacion de esta investigacion, siendo a la vez, una

fuente de datos e informacidn para futuras investigaciones.

Hipétesis

«Para un estudio descriptivo solo se formulan hipétesis cuando se pronostica un hecho

o0 dato, por lo que, el planteamiento de hip6tesis no siempre es necesario» (4).

Dado que la presente investigacion es descriptiva, la hipotesis es optativa, por lo tanto,

se considerd que no es necesario utilizar hipotesis de investigacion.
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1.5.  Variables
1.5.1. Operacionalizacion de las variables

Tabla 1. Operacionalizacion de las variables

Variables Definicién conceptual Definicién operacional Dimensiones Indicadores Instrumento Escala
L Enfermedades Ficha de
Diagnostico " . s n
A autoinmunes mas recoleccion de Nominal
clinico
frecuentes datos
Ficha de Ordinal
Edad Afios de vida recoleccion de cuantitativo
datos discreto
. . Masculino Ficha de
. Son un conjunto amplio y ) ” .
Las enfermedades autoinmunes . ; Género recoleccion de Nominal
son  aquellas ue  loaran heterogéneo de patologias que F . datos
d d g tienen como factor comdn el emenino
desarrollarse en los casos en que mecanismo autoinmune )
Enfermedades los defectos subyacentes del 2, PR Patron
i ; ; afectacion organo - sistémicas. homogéneo
autoinmunes  sistema inmune provocan un .
s . Que pueden estar asociadas a la
ataque del propio sistema hacia resencia de los ANA cuva )
sus 6rganos, tejidos y células. presenc o  CUY Patron
(5) reactividad especifica se denota centriolar
mediante patrones (6). ) Ficha de
Patrén de , > .
. Patron moteado recoleccion de Nominal
fluorescencia
datos
Patrén nucleolar
Patrén
citoplasmatico
Los patrones de ANA son Los patrones de anticuerpos 1/100
expresiones que ocurren debido antinucleares  se  detectan 1/80
a las interacciones entre mediante IFI, utilizando sueros 1/40 .
Patrones de . . q Ficha de
X anticuerpos que se presentan en de pacientes con enfermedad Titulos de > —
anticuerpos : ) . S recoleccion de Cuantitativo
antinucleares las enfermedades autoinmunes autoinmune cuyo contenido dilucion datos
con sitios celulares especificos, incluye autoanticuerpos capaces 1/20

mediante IFI en lineas celulares
humanas. Debido a su alta

de reconocer macromoléculas
gque estdn integradas a la
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sensibilidad, la accion de
determinar los ANA, es
considerada como la prueba
primigenia de laboratorio que
apoya el diagnostico de las
enfermedades autoinmunes (7).

estructura del nacleo celular y
pueden clasificarse en patrones
segln las diferentes estructuras
que puedan reconocer: nucleo,
nucleolo, nucleosoma y
antigenos citoplasmaticos.
Aumentando la especificidad
para el diagnostico diferencial
probable (8).
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2.1.

CAPITULO 11
MARCO TEORICO

Antecedentes de investigacion
2.1.1. Antecedentes internacionales

Meéndez et al. (9) en su articulo «Interpretacion de los auto anticuerpos en
enfermedades reumatoldgicas» tiene como objetivo realizar una revision que sirva
como guia para los médicos y para el personal de laboratorio, de tal forma que, facilite
interpretar los diferentes auto anticuerpos que estan presentes en las enfermedades
autoinmunes. Se han desarrollado diferentes técnicas para detectar estos anticuerpos,
habiendo resultado que Clift es la mas especifica (97,2 %) y con la contraparte de
poseer la menor sensibilidad intermedia (55,8 %), Clia que presenta una especificidad
menor (92,5 %) vy, de otro lado, es la inmunoprecipitacién de Farr la que suele
presentar la mas alta sensibilidad (valor maximo 85 %) y teniendo una especificidad
gue puede ser comparada relativamente con la de Clift (96,7 %). Las conclusiones en
esta investigacion mencionan que los ANA son un grupo de auto anticuerpos que
tienen la capacidad de reconocer las macromoléculas que estan integradas
estructuralmente al nucleo celular y ciertos componentes citoplasmaticos. En cuanto
a los anticuerpos anti dsADN, estos tienen una importante relevancia en el proceso de
diagnostico y su posterior seguimiento en aquellos pacientes con LES, considerando
su elevada especificidad, que es superior a 95 %. Respecto a los anticuerpos anti P
ribosomal, suelen relacionarse con cierta manifestacion neuropsiquiatrica del LES,
como también con nefritis l0pica en aquellos casos en los que se llega a encontrar

positivo cojuntamente con el anti dsADN.
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Arévalo (10) en su investigacion «Prevalencia de expresividad de anticuerpos
antinucleares ANA en muestras remitidas de pacientes con sospecha clinica de
enfermedad autoinmune, mediante relacion con patrones fluorescentes en un
laboratorio clinico de derivacion» establecié como objetivo determinar el nivel de
prevalencia en la expresividad de aquellos anticuerpos antinucleares ANA en las
muestras tomadas a pacientes con probabilidad clinica de poseer una enfermedad
autoinmune, que fueron analizadas en algin laboratorio clinico de derivacion,
utilizando analizadores automatizados de fluorescencia con el fin de poder determinar
el patrén inmunoldgico con mayor frecuencia y el correspondiente anticuerpo que esta
expresado a través del inmunoblot IB. En paralelo, se evalud si existe concordancia
entre los hallazgos obtenidos mediante la plataforma automatizada con aquellos
obtenidos mediante el método de IFI manual, ello con respecto a la posibilidad de
determinar la expresividad de los ANA. En las poblaciones en las que se tenga
sospecha clinica de la presencia de enfermedades autoinmunes, el nivel de prevalencia
de expresividad de los anticuerpos antinucleares ANA, por medio de IFI, fue del
27.9% (IC 95 % 24,1 — 31,7 %) con respecto al total de pacientes estudiados,
encontrandose que solamente 151 tuvieron resultado positivo de ANA, lo que para los
subtipos antigénicos de ANA, corresponde al 31,8 % (IC 95 % 24,4 — 39,2 %) de

expresividad.

Lleg6 a concluir que la concordancia hallada, entre el analisis automatizado
de fluorescencia frente al método manual tuvo un nivel elevado, puesto que se halld
un 92,4 % (kappa = 0,79) de similitud entre tales métodos, por lo que, se confirma que
al implementar metodologias automatizadas para analizar los anticuerpos
antinucleares ANA, se logra simplificar el proceso y se facilita la lectura de
resultados, disminuyendo los costos y el tiempo de respuesta, sin que fuera necesario

un operador especializado en reconocer los patrones fluorescentes (10).

Vazquez y Solis (11) realizaron la investigacion «Frecuencia de patrones de
anticuerpos antinucleares en pacientes con sospecha de enfermedades sistematicas
reumaticas autoinmunes» y el objetivo fue describir las frecuencias de los patrones de
tincion de ANA, en aquellos pacientes sospechosos de haber contraido alguna
enfermedad autoinmune, ubicados en el sureste mexicano. En las pruebas se utilizaron
células Hep - 2 y anticuerpos anti 1gG acoplados a FITC (Euroimmun TM) para poder
analizar las muestras por medio de IFI. Llegando a un resultado tal que, 89 de los

pacientes fueron mujeres (87,2 % del total) y solo 13 varones (12,7 %), cuyas edades
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flucttan entre 2 a 8 afios. Se obtuvo que 85 de las muestras (70,6 %) presentaban el
patron nuclear, 10 (un 9,8 %) el patrén citoplasmatico y solo 7 (6,8 %) el patron
mitético. De aquellos que presentaban patron nuclear, 37 (36,8 %), 17 (16,7 %) y 12
(11,8 %) correspondian a los patrones homogéneo, granular fino y granular grueso,
respectivamente. Como conclusion se hallé que, las frecuencias mas altas de
anticuerpos antinucleares correspondian a pacientes que se encontraban en edad
productiva. En lo que respecta a los patrones con mayor frecuencia de observacion, se
encontraron al homogéneo, granular fino y granular grueso. Referente al patron

homogéneo, se encuentra asociado a LES en los casos en que presenta titulos altos.

Campos et al. (12) llevaron a cabo la investigacion «Auto anticuerpos en
pacientes con enfermedad autoinmune en el Hospital Nacional de Nifios» donde el
objetivo fue determinar la frecuencia de ANA, anti ADN (db), anti Sm, anti SSA, anti
SSB, anti RNP vy anti cardiolipina referido a una poblacién de pacientes pediatricos
con problemas autoinmunes, con la finalidad de poder demostrar la existencia de
diferencias en los marcadores segun la enfermedad que fue diagnosticada, por lo que,
se opto por seleccionar a 58 pacientes que se atendieron en el Hospital Nacional de
Nifos, cuyas edades oscilaban entre los 8 meses y los 17 afios; encontrandose que a
37 de ellos se les habia diagnosticado con LES, 6 con artritis crénica, 4 con parpura
trombocitopénica idiopética, 3 con encefalitis, 2 con dermatomiositis, 1 con sindrome
de Budd Chiari, 1 con colagenopatia, 1 con anemia hemolitica autoinmune, 1 con
isquemia y 2 con una inmunodeficiencia no definida. La conclusion obtenida a través
del estudio fue que se observd una menor cantidad de las pruebas positivas segin se
fueron analizando los distintos auto anticuerpos en la poblacion analizada, partiendo
por las pruebas de tamizaje - anticuerpos antinucleares y anticardiolipina y, llegando
hasta analisis mucho més especificos, anti Sm, anti SSA, anti SSB, anti RNP y anti
ADN db, que permitieron clasificar conjuntamente las enfermedades segin la
valoracion clinica. Destaca el hecho que en aquel grupo de las deméas enfermedades
autoinmunes resultd negativo préacticamente para los perfiles de auto anticuerpos
empleados, excepto la cardiolipina y el anti RNP que podrian encontrarse asociados a

las enfermedades crénicas.

Morocho (13) llevo a cabo la tesis «Requerimientos procedimentales para el
diagnostico de lupus eritematoso» donde el objetivo fue determinar cuéles son los
requerimientos procedimentales para poder efectuar el diagndstico de LES. Se

recopilaron 52 documentos considerados con procedencia de fuente confiable de la
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web en el &rea de Medicina; de los datos consolidados en la bdsqueda, llegd a
identificarse que el pais con mayor numero de articulos publicados era Cuba
(15,38 %), secundado por Estados Unidos (11,53 %) y Espafia (7,69 %). Llegd a
concluir que, la enfermedad de LES esta distribuida universalmente, los resultados de
estudios a nivel mundial son variables, por lo que, precisar su grado de incidencia asi
como su prevalencia es bastante dificil, debido principalmente a que su presentacion
es muy variable y también al hecho de que para asistir a los pacientes suelen participar
multiples especialidades y niveles sanitarios, pero segun la evidencia empirica

analizada, existe mucha mas predisposicion en mujeres jovenes a razon de 8 - 9:1.

2.1.2. Antecedentes nacionales

Oliva et al. (14) llevaron a cabo la investigacion «Patrones de tincion de
anticuerpos antinucleares identificados por IFI en pacientes con enfermedad del
tejido conectivo» donde el objetivo fue establecer las frecuencias de patrones de
tincion de anticuerpos antinucleares que fueron detectados mediante IFI en los
pacientes que tenian enfermedades del tejido conectivo, en un hospital de nivel 111 de
Lima, Perd. Como conclusion, encontraron que de los 85 casos que tienen diagnostico
de LES, 58 mostraron patron homogeéneo, 24 casos patron moteado y 3 casos patrén
mixto; aquellos que muestran el patron moteado se relacionan con anticuerpos frente
a varias fibronucleoproteinas y se les observa en LES, enfermedades mixtas del tejido
conectivo y esclerodermia. Se hallaron elevadas frecuencias tanto del patron
homogéneo como del patrén moteado en los pacientes aquejados con enfermedades
del tejido conectivo. Llegd a inferirse que el patron homogéneo estd fuertemente
asociado al LES vy, el patron moteado se encuentra asociado al sindrome de Sjogren.
Finalmente se recomendo el uso del método ANA — IFI, ya que puede reducir el gasto
de un trabajo inmunoldgico detallado con una minima merma en la exactitud del

diagnostico de la enfermedad.

Culqui (15) llevé a cabo la tesis «Prevalencia de anticuerpos anti - DFS70 en
pacientes ANA positivo» donde el objetivo fue establecer los niveles de prevalencia de
los anticuerpos anti DFS70 en un conjunto de muestras consecutivas séricas positivas
para ANA, con las finalidades de: (a) determinar la prevalencia de anticuerpos anti
DFS70 clasificaAndolos con respecto al sexo y al grupo etario; (b) precisar en qué
patrones ANA - IFI, diferentes al DFS, se puede identificar la presencia de anticuerpos

anti DFS70; (c) estimar qué porcentaje de anticuerpos anti DFS70 podrian encontrarse
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2.2.

aisladamente y (d) identificar qué auto anticuerpos diferentes pueden encontrarse
concomitantes a los anticuerpos anti DFS70.

El estudio realizado llegd a la conclusion que la prevalencia de anticuerpos
anti DFS70 en aquellos pacientes ANA positivo fue del 28,1 %, resultando un valor
porcentual elevado respecto a lo estimado al iniciarse la investigacion. Respecto a los
anticuerpos anti DFS70, su prevalencia resulto ser mayor en pacientes femeninas, con
un 21,8 % en comparacion con los varones que resultaron un 6,2 %. De los distintos
patrones ANA diferentes al DFS, el anticuerpo anti DFS70 tuvo mayor prevalencia
respecto al patrén homogéneo con un 63,0 %. EIl nivel de prevalencia de los
anticuerpos anti DF70 aislado fue de 10,4 %; los anticuerpos anti DFS70
concomitantes a otros auto anticuerpos ANA tuvo una prevalencia del 17,7 %. El
anticuerpo nucleosoma result6 ser el mas frecuente, seguido del anti ds DNA, SSA 'y

Ro — 52, respectivamente, (15).

Bases tedricas
2.2.1. Enfermedades autoinmunes

Las enfermedades autoinmunes tienen como caracteristica la pérdida de
tolerancia a las propias células y ataques lanzados contra el propio cuerpo humano. El
referido proceso implica a los componentes del sistema inmunoldgico, tales como
células, anticuerpos, el sistema del complemento y citocinas. Esta llamada
autoinmunidad produce el deterioro progresivo de células, drganos y tejidos,

generando disfunciones que, en casi todos los casos, hacen peligrar la vida (5).

Entre los casos mas comunes estan LES, artritis reumatoide, diabetes tipo 1,

esclerosis sistémica y esclerosis miltiple (6).

2.2.1.1. Enfermedades autoinmunes sistémicas

En la caracterizacion de las enfermedades autoinmunes sistémicas
puede considerarse que son cronicas, complejas, potencialmente graves y de
causa desconocida. Provocan dafios en las articulaciones, los musculos y la
piel y, por lo general, también muestran manifestaciones en otros 6rganos
internos. Para cada una de estas enfermedades, la frecuencia de dafio de cada
organo es distinta, puesto que, no todas logran afectar a la totalidad de los
organos Y tejidos, siendo la recurrencia distinta para cada enfermedad y en

cada uno de los pacientes, por lo que, se les considera como muy heterogéneas.
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Se trata de enfermedades con etiologia multifactorial (genética, hormonal y
ambiental) y que son mediadas a través del sistema inmunitario. Casi todas
ellas presentan una prevalencia bastante baja, lo que hace que se les
consideren como enfermedades raras. En los casos de LES y sindrome de
Sjogren primario, sus prevalencias son ligeramente mayores, superiores al 0,5
por mil habitantes. La comunidad cientifica las ha llegado a considerar como
enfermedades raras a los denominados sindromes heterogéneos (nefritis
lipica, lupus neuropsiquico, enfermedad de Sjogren extraglandular, etc.)
debido a que cada uno tiene una prevalencia mucho menor; generalmente, se
presentan con mayor frecuencia en las mujeres (1 a 3 hombres por 7 a 9
mujeres) y todos los sindromes mencionados rara vez se presentan en nifios,

donde su complejidad es mucho mayor (5).

Asimismo, dentro de las enfermedades autoinmunes sistémicas se

encuentran:

e LES: se manifiesta con el enrojecimiento de la piel ubicada en la cara. La
caracteristica resaltante de esta enfermedad es que el sistema inmunitario
del organismo, por error, ataca al tejido sano, llegando a afectar la piel,
articulaciones, los rifiones, el cerebro y algunos otros o6rganos del

cuerpo (16).

e Miopatias inflamatorias idiopaticas: es una enfermedad que suele
afectar a los musculos, dafia la piel y, al principio de su desarrollo, provoca

principalmente debilidad muscular (15).

e Esclerosis sistémica (esclerodermia): es una enfermedad cuya

caracteristica es generar lesiones difusas en la piel y 6rganos internos (16).

¢ Artritis reumatoide: enfermedad crénica cuya principal manifestacion es
la inflamacién de las articulaciones, que puede conducir a su progresiva

destruccién con deformacion y un grave deterioro de su funcion (16).

e Sindrome de Sjogren: considerada como una inflamacion cronica de las

glandulas exocrinas de causa desconocida y de caracter autoinmune,
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provocando que disminuya la produccién de lagrimas y saliva y, en
consecuencia, una sequedad persistente, intensa e irritante de boca y
0jos (16).

Uveitis: es una inflamacién o hinchazén de la Gvea que afecta la capa
media perteneciente a la pared del ojo, que se encarga de suministrar sangre
al iris en la seccién delantera del ojo y en la parte posterior a la retina (16).

2.2.1.2. Enfermedades autoinmunes 6rgano - especificas

Su clasificacidn se da en funcién al sistema u 6rgano que es afectado;

a su vez, se subclasifican en distintos grupos:

Tiroides: tiroiditis de Hashimoto, enfermedad de Graves

Sistema nervioso: esclerosis maltiple, sindrome de Guillain - Barré
Musculo: miastenia gravis

Corazon: fiebre reumatica

Estdmago: anemia perniciosa

Intestino: enfermedad de Crohn, colitis ulcerativa, enfermedad celiaca
Glandula suprarrenal: enfermedad de Addison

Pancreas: diabetes tipo 1 autoinmunitaria

Piel: pénfigo, psoriasis, vitiligo

Higado: hepatitis autoinmunitaria

Hematolégicas: anemias hemoliticas, plrpura trombocitopénica
autoinmunitaria (5)

A continuacidn, se explica cada una de ellas:
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A. Tiroides

Tiroiditis de Hashimoto: en sus inicios se muestra como un
hipertiroidismo, sin embargo, llega a evolucionar a un hipotiroidismo.
Viene a ser una enfermedad inflamatoria de la tiroides que se caracteriza
por la infiltracion linfocitaria de dicha glandula. El dafio es provocado por
células (hipersensibilidad tipo 1v) y por auto anticuerpos: antiperoxidasa
(antimicrosomales) y anticuerpos antitiroglobulina (17).

Enfermedad de Graves: suele manifestarse por hipertiroidismo, bocio,
oftalmopatia y en ocasiones dermopatia. Su caracteristica principal es la
hiperplasia folicular e infiltracion linfocitica irregular (multifocal) que
constan fundamentalmente de linfocitos T y centros germinales linfoides

aislados que consisten en linfocitos B (17).

. Sistema nervioso

Esclerosis multiple: es clasificada como enfermedad autoinmune,
caracterizada porque las células del sistema inmunitario comienzan a
atacar la cubierta protectora de las neuronas, lo que da como resultado una

neurodegeneracion que conduce a una discapacidad (17).

Sindrome de Guillain-Barré: enfermedad autoinmune, donde los nervios
también son atacados por las células del sistema inmunitario. Esto casi
siempre provoca debilidad corporal y un permanente hormigueo en las
extremidades, progresa con mucha rapidez, ocasionando la paralisis de los

6rganos vitales, lo que finalmente conduce a la muerte (17).

. Musculo

Miastenia Gravis: esta enfermedad es causada por la accion de
anticuerpos que bloguean los receptores de acetilcolina. Se caracteriza por
debilidad muscular progresiva y fatiga, la que se encuentra en un aumento
a lo largo del dia (17).

. Corazon

Fiebre reumatica: clasificada como enfermedad inflamatoria cuya

ocurrencia podria darse posterior a una infeccion con la bacteria
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estreptococo del grupo A (como la faringitis estreptocdcica o la
escarlatina). Podria llegar a causar graves problemas en el corazon, las

articulaciones, la piel o incluso en el cerebro (17).

. Estémago

Anemia perniciosa: su caracteristica resaltante es que presenta un
recuento bajo de gldbulos rojos, sucede en el caso de que los intestinos no
logran absorber adecuadamente la vitamina B12. Las causas mas comunes
son gastritis atrofica, condiciones autoinmunes en las que el sistema
inmunoldégico del cuerpo llega a atacar a la proteina del factor intrinseco o,

a veces, a las células que la producen (17).

. Intestino

Enfermedad de Crohn: es una enfermedad con un cuadro clinico
complejo, con una evolucion impredecible, que se considera en el contexto
de estados inflamatorios cronicos, que afecta frecuentemente al ileon
terminal, pero también podria llegar a afectar a otras partes del tubo, su
etiologia implica factores ambientales y factores genéticos. En la mucosa
intestinal se inicia y mantiene una respuesta inmunitaria compleja,
exagerada y descontrolada, mediada principalmente por los linfocitos T
contra antigenos luminales, incluida la propia microflora bacteriana
intestinal (17).

Colitis ulcerativa: enfermedad que se caracteriza por producir
inflamacion y Ulceras sobre la membrana que recubre el recto y el colon.
Corresponde al grupo de enfermedades llamadas intestinales

inflamatorias (17).

Enfermedad celiaca: enfermedad autoinmune caracterizada por
producirse lesiones inflamatorias en el intestino delgado, como
consecuencia del consumo elevado de gluten, que es la proteina que puede

encontrarse en el trigo, la cebada y el centeno (17).
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G. Glandula suprarrenal

e Enfermedad de Addison: en esta enfermedad autoinmune, las glandulas
suprarrenales que se ubican en los rifiones son atacadas por células
inmunitarias, impidiendo que produzcan la cantidad necesaria de

hormonas (17).

H. Pancreas

e Diabetes tipo 1 autoinmune: es una enfermedad metabdlica autoinmune
caracterizada por la destruccion de islotes de células beta pancreéticas,
provocando un deficit absoluto de insulina, que tiende a ser cetdsica en
condiciones basales y que tiene una etiologia compleja. Aparece antes de

los 30 afios, no se trata y no tiene cura (17).

l. Piel

e Pénfigos: considerado como trastorno cutdneo autoinmunitario cuya
caracteristica es la formacion de ampollas en la piel y las membranas
mucosas. Estas ampollas son relativamente asintomaticas, pero las lesiones
se expanden y se desarrollan rapidamente, provocando complicaciones que
pueden ser incapacitantes o fatales. Primero aparecen en la boca y luego

aparecen en la piel (17).

e Psoriasis: afeccion cutanea que usualmente provoca enrojecimiento,
escamas de color plata e irritacion constante de la piel. En su gran mayoria,
las personas que la padecen muestran parches de piel gruesos, rojizos bien
definidos y escamas de un color blanco plateado. Esto se llama psoriasis

en placas (17).

¢ Vitiligo: es una condicion croénica (a largo plazo) donde algunas zonas de
la piel van perdiendo su color natural. Cuando las células que producen
pigmentacién o color en la piel son atacadas y destruidas, la piel adquiere

un aspecto blanco lechoso (17).

J. Higado
e Hepatitis autoinmune: es considerada como hepatitis cronica y es de
etiologia desconocida. Se caracteriza por la hiperglobulinemia,

presentdndose auto anticuerpos circulantes y con grado variable de
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necrosis en la histologia hepatica. Se le puede clasificar en hepatitis tipo |
y tipo 11 (17).

e Colangitis esclerosante: enfermedad crénica, donde, los conductos
biliares que se encuentran tanto dentro como fuera del higado se inflaman
y cicatrizan, provocando que con el paso del tiempo lleguen a estrecharse
y se bloquean (17).

K. Hematoldgicas

e Anemias hemoliticas: la anemia viene a ser una condicion caracterizada
por la carencia de glébulos rojos sanos en el cuerpo. Dado que estos
glébulos suministran oxigeno a todos los tejidos del cuerpo, la anemia
hemolitica seria la anemia resultante de la destruccion prematura de

glébulos rojos en la sangre (17).

e Purpura trombocitopénica autoinmune: en este trastorno hemorréagico,
el sistema inmunitario va destruyendo las plaquetas que son necesarias
para que la sangre coagule normalmente. Las personas que padecen esta

enfermedad poseen muy pocas plaquetas en la sangre (17).

2.2.1.3. Diagnostico clinico de enfermedad autoinmune

Establecer un diagnostico clinico de enfermedades autoinmunes no es
una tarea facil, los trastornos a menudo surgen debido al largo intervalo que
se produce desde la aparicion de los sintomas propios de la enfermedad y el
momento de realizarse un diagnostico formal. No es raro que los pacientes con
LES vean a 3 0 mds médicos durante 4 afios 0 mas antes de realizar un
diagnostico correcto (18). En el caso del sindrome de Sjogren, el tiempo medio
entre el comienzo de los sintomas y el diagnostico podria superar los 6
afios (19). Muchos factores contribuyen a esta larga duracion. Por lo tanto, el
diagnostico correcto de estas enfermedades a menudo se compara con armar
un rompecabezas complejo, requiriéndose que el médico junte varias piezas
correctamente para formar una imagen general. Los primeros sintomas de
estas enfermedades suelen ser vagos o no especificos de la enfermedad, lo que
dificulta su interpretacion. Muchos sintomas, por ejemplo, fatiga, fiebre y

artralgia se traslapan con los de otras enfermedades y llegan a afectar
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diferentes sistemas corporales. Algunos médicos tratan los sintomas
individualmente y no llegan a reconocer la presencia de la enfermedad

sistémica (19).

2.2.1.4. Pruebas ANA con sustrato HEp-2
Las pruebas de ANA se utilizan en la evaluacion diagnostica de varias
enfermedades autoinmunes, incluidas las enfermedades del tejido conectivo

como el LES, el sindrome de Sjogren y la esclerosis sistémica (SSc) (20).

Las pruebas iniciales para enfermedades autoinmunes del tejido
conectivo (también conocidas como enfermedades reumaticas autoinmunes
sistémicas 0 SARD) deben incluir pruebas de proteina C reactiva (CRP),
ANA, factor reumatoide y anticuerpos de péptido ciclico citrulinado. Si los
resultados de ANA son positivos, las pruebas de seguimiento o de
confirmacién pueden guiarse por los patrones observados o la presentacion

clinica del paciente (21).

Esta prueba se considerd la mas asertiva para el diagnostico de los

casos para poder detectar o descartar casos de enfermedades autoinmunes.

Los laboratorios clinicos, mayoritariamente, realizan la prueba inicial
IFI para detectar anticuerpos antinucleares, utilizando células HEp-2. La linea
celular HEp-2 es méas sensible que los tejidos de roedores para detectar
anticuerpos contra SS-A, siendo que este se ha convertido en el sustrato
estandarizado para realizar la prueba de anticuerpos antinucleares. Hay
diversos proveedores comerciales de sustrato HEp-2; sin embargo, los
métodos de produccién son variables y no se tiene consenso internacional

sobre las condiciones de cultivo, fijacion y secado.

Gran parte de la controversia acerca de la calidad de los sustratos
HEp-2 se ha centrado en la calidad de conservacion del antigeno SS-A. Dicho
antigeno se presenta en una concentracion baja; tras la unién, puede producirse
la difusion del antigeno desde el nucleo. La absorcion de etanol y metanol

puede provocar la desnaturalizacion y la absorcion de SS-A en el citoplasma.
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Por ello, se recomienda fijar las impresiones con acetona con sustrato
HEp-2 (8).

2.2.15. Edad

Se define como edad, al lapso transcurrido desde el nacimiento hasta
el momento de referencia. Asi mismo, se podria definirla como cada uno de
los segmentos temporales evolutivos, que, al poseer determinadas
caracteristicas que son comunes, dividen las etapas de la vida humana:

infancia, juventud, edad adulta y vejez (22).

2.2.1.6. Género

El género estd referido a los roles, las caracteristicas y las
oportunidades determinadas por la sociedad y que son consideradas
apropiadas para los hombres, las mujeres, los nifios, las nifias y aquellas

personas con identidades no binarias (23).

2.2.2. Anticuerpos antinucleares (ANA)

En cuanto a los ANA, estos son inmunoglobulinas capaces de reaccionar
contra distintos componentes autologos nucleares (tales como ADNcd, SSA/Ro,
proteinas del centrdmero, etc.) y autélogos citoplasmicos (entre ellos el aminoacil
tRNA sintetasaoJo-1, mitocondrias, etc.). Los autdlogos citoplasmaticos, son
antigenos citoplasmicos y aquellos anticuerpos que logran reconocerlos son referidos
también como ANA. Existe cierte controversia respecto a si es correcto 0 no
denominar a los patrones citoplasmicos como ANA, ya que esto tiene como proposito
solamente el poder tener simplificada la manera de hacer referencia a los
autoanticuerpos que detectan 26 antigenos ubicuos del nicleo o citoplasma al margen
de su posible ubicacidn, pero como parte de la nomenclatura comin, se hace referencia
a ellos como ANA. Para poder detectar los ANA, se debe realizar la IFI en todas las
lineas celulares, tal como si fuese una prueba de tamizado inicial, ya que posee una
elevada sensibilidad. Para confirmar cualquier muestra, dada como positiva para ANA
y que fue detectada mediante IFI, deben emplearse técnicas con mucha mayor
sensibilidad y mas especificas tales como Elisa, Western blot
(electroinmunotransferencia) u otras. Los ANA que fueron detectados por medio de
IF1 deben evaluarse segun el patron y el titulo. Resulta particularmente til el hecho

de detectar e identificar especificamente los diversos auto anticuerpos para un
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adecuado diagndstico y posterior seguimiento de aquellos pacientes con enfermedades

autoinmunes (7).

2.2.2.1. Inmunoglobulinas

Las inmunoglobulinas (anticuerpos) circulan por el torrente
sanguineo y son proteinas vitalmente importantes, ya que realizan una amplia
variedad de funciones. Ejercen influencia notable sobre el equilibrio del

sistema inmunitario (24).

Las inmunoglobulinas son Gtiles para excluir la inmunodeficiencia
asociada a EAI, ya sea primaria o secundaria al tratamiento, y en particular
para monitorear el desarrollo de hipogammaglobulinemia secundaria al

tratamiento a largo plazo con Rituximab (25).

A. Patrones de anticuerpos antinucleares

Respecto a los anticuerpos antinucleares, estos son inmunoglobulinas
que logran reconocer a los componentes celulares autélogos (nucleares y
citoplasmaticos). Ademas de los ANA autoinmunes, podrian estar también

circulando ANA infecciosos y naturales (26).

El patrén homogéneo tiene como caracteristica resaltante una tincién
homogénea en el nucleo, con una intensidad variable segin varie la

concentracién de anticuerpos que estan presentes en el suero.

e Patrones de ANA detectados mediante IFI

En las subsecciones siguientes se identifican y describen las
caracteristicas principales de aquellos patrones detectados con mayor
frecuencia mediante IFI en células HEp-2, en los sueros correspondientes a

pacientes diagnosticados con enfermedades autoinmunes (27).

e Patrén homogéneo
En todas las enfermedades del tejido conectivo podria encontrarse el
patron homogéneo, asi también, en el lupus inducido por drogas. En este

patron, los titulos altos son sugestivos de LES (28).

33



Figura 1. Patron homogéneo
Fuente: cortesia de laboratorio Synlab, 2021

e Patron periférico
El patron periférico se encuentra principalmente en individuos con

LES y esta correlacionado con los anticuerpos contra el DNA nativo (28).

Figura 2. Patron periférico
Fuente: cortesia de laboratorio Synlab, 2021

Los patrones de ANA que presentan mayor frecuencia al ser

observados, vienen a ser los moteados, tanto fino como grueso.
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e Patron moteado

Este patron se produce por la accion de una gran variedad de los
anticuerpos que suelen reaccionar contra los antigenos nucleares extraibles
(ENA) vy, por lo general, son encontrados en varias enfermedades del tejido

conectivo (28).

Figura 3. Patrén moteado
Fuente: cortesia de laboratorio Synlab, 2021

e Patron centromérico

El patrén anticentromero es muy frecuente en el sindrome de Crest.
En cuanto a que existan anticuerpos contra el DNA en LES, esto es conocido
desde la década de los afios 50 (28).

Figura 4. Patron centromérico
Fuente: cortesia de laboratorio Synlab
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e Patrdn nucleolar

En escleroderma, es mas comun el patron nucleolar, pero también lo
podemos encontrar aisladamente en LES, sindrome de Sjogren y fendmeno de
Raynaud (28).

Figura 5. Patrén nucleolar (27)

2.2.2.2. Titulo de ANA

En base a la informacién contenida en First Consult sobre el LES, se
ha incorporado una revision de las diversas pruebas de deteccidon de auto
anticuerpos habiéndose extraido que el intervalo considerado como normal de
titulos de anticuerpos antinucleares (ANA) varia entre laboratorios, pero
usualmente es inferior que 1:40 o 1:80. Cabe sefialar que un 5% de las

personas sanas podrian tener un titulo entre 1:160 y 1:320.

En personas de edad mayor a 60 afios, podrian dar titulos positivos de
ANA algunos farmacos tales como fenitoina, etosuximida, primidona,
metildopa, hidralazina, carbamacepina, penicilina, procainamida,

clorpromacina, griseofulvina o tiazidas.

El resultado habitual de anti dsSDNA es un test negativo, pero podrian
producirse falsos positivos al detectarlos tanto cuantitativa como

cualitativamente.
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2.3.

2.2.2.3. Caracteristicas de los patrones de tincion
La caracteristica del moteado fino es que presenta una tincién del
nlcleo en forma de granulos finos o gruesos, pero no llegan a tefiirse los

nucleolos ni la placa de la cromatina en células en division.

Respecto al patron centromérico, en este, los nucleos se tifien con
puntos finos homogéneamente distribuidos en el nucleoplasma de las células

en interfase.

En el patron nucleolar se tiene como una caracteristica resaltante, la

tincioén intensa en los nucléolos.

En el patrén de la ldmina nuclear o laminar, se observa una tincion
con alta concentracion alrededor del nicleo, pero que no llega a extenderse

hacia el citoplasma.

En cuanto al patron centriolar, este se logra identificar por la intensa
tincion que provocan los centriolos en las células en division. Pueden
identificarse las estructuras tefiidas a partir de la fase G2, donde se visualizan
dos puntos bastante contiguos, y en la metafase, localizandose en los polos de

la célula.

Segln lo descrito anteriormente, tanto el patron nuclear como el
citoplasmico son patrones puros, pero se debe resaltar que en mas del 90 % de
los ANA detectados en las células HEp-2, estos suelen presentarse
combinados, por lo menos, con dos patrones distintos, nucleares o

citoplasmicos (29).

Definicién de términos béasicos

2.3.1. Anticuerpos

Los anticuerpos o inmunoglobulinas son moléculas glicoprotéicas, cuentan

con 90 % polipéptidos y 10 % carbohidratos, que poseen la capacidad de poder tener
combinacion con un antigeno o inmundgeno especifico. A los anticuerpos se les suele
llamar también gammaglobulinas por su migracion electroforética, antitoxinas,

aglutininas o precipitinas, que son términos que hacen alusion a su actividad (30).
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2.3.2. Antigeno
Se conoce como antigeno a toda sustancia que ocasione que el cuerpo pueda

producir una respuesta inmunitaria en su contra (30).

2.3.3. Diagnéstico
Es un proceso destinado a identificar una enfermedad, afeccion o lesion en

base a sus signos o sintomas (31).

2.3.4. Enfermedad
Segun la OMS (23) es la «alteracion o desviacion del estado fisioldgico en

una o varias partes del cuerpo, por causas en general conocidas, manifestada por

sintomas y signos caracteristicos, y cuya evolucion es mas 0 menos previsible».

2.3.5. Enfermedad autoinmune
Afeccién consistente en que el sistema inmunitario del organismo ataca los

tejidos sanos propios, confundiéndolos con tejidos ajenos (32).

2.3.6. IFI
La inmunofluorescencia consta de un conjunto de técnicas diagndsticas que
utilizan sustancias fluorescentes o fluorocromos, para poder detectar la presencia de

un antigeno o anticuerpo en células o tejidos (29).

2.3.7. Paciente pediatrico

En el Perd, se ha establecido que la edad pediatrica esta comprendida desde el
nacimiento hasta los 13 afios y 29 dias, por lo que se incluye una surtida variedad de
pacientes, desde aguellos que estan en el neonato pretérmino hasta los adolescentes,

presentandose caracteristicas muy diversas (33).

2.3.8. Patrones de anticuerpos antinucleares

Permiten detectar si un antigeno o anticuerpo esta presente en las células o
tejidos. Mediante la IFI se produce la unién de los anticuerpos especificos no marcados
con el antigeno, luego en una segunda fase, se afiade el anticuerpo marcado como

fluorocromo (31).
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2.3.9. Prueba ANA
Una prueba de ANA estd disefiada para detectar anticuerpos antinucleares
presentes en la sangre (30).

2.3.10. Sistema inmune
El sistema inmune viene a estar formado por un complejo sistema de
mecanismos para su defensa, constituido por un conjunto heterogéneo de células que

la otorgan proteccién contra cualquier agente extrafio (31).
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CAPITULO Il
METODOLOGIA

3.1.  Enfoque de la investigacion

Una investigacion cualitativa emplea a las representaciones y discursos como datos
que fueron obtenidos en condiciones rigorosamente disefiadas, con el propdsito de obtener,
mediante un andlisis e interpretacion de las unidades de sentido, frase y metaforas, aquellas
explicitudes de las creencias, actitudes y practicas, y ciertas representaciones y simbolismos
que se refieren a las enfermedades, conductas respecto a la salud y distintas formas de

curacion (34).

La presente investigacion fue desarrollada bajo un enfoque cualitativo, dado que, se

recopilaron datos no numéricos.

3.2.  Tipo de investigacion

«Tipo de investigacion béasica, también denominada investigacion pura, tedrica o
dogmatica, se caracteriza porque surge dentro de un marco teérico y permanece en él,
asimismo, el objetivo es incrementar los conocimientos cientificos, pero sin contrastarlos con

ningun aspecto practico» (35).

3.3. Nivel de investigacion
«Nivel descriptivo, también conocida como la investigacion estadistica, se describen
los datos y caracteristicas de la poblacién o fenémeno en estudio. Este nivel de investigacion

responde a las preguntas: quién, qué, donde, cudndo y como» (36).
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3.4.  Meétodos de investigacion

«Meétodo cientifico, es un método de investigacion usado principalmente en la
produccion de conocimiento en las ciencias. Para ser llamado cientifico, un método de
investigacion debe basarse en lo empirico y en la medicidn, y estar sujeto a los principios
especificos de las pruebas de razonamiento» (37).

«El método analitico es un proceso cognoscitivo que consiste en descomponer un
objeto de estudio separando cada una de las partes del todo para estudiarlas en forma
individual» (38).

En la investigacion presente se empled el método analitico, debido a que, se realiz6 la
descomposicion de las variables en dimensiones e indicadores y asi poder estudiarlas de

manera desagregada y realizar luego una descripcion detallada.

«Los estudios de alcance descriptivo buscan especificar las propiedades,
caracteristicas y los perfiles de personas, grupos, comunidades o cualquier otro fenémeno que
sea sometido a analisis. Es decir, Unicamente pretenden medir o recoger informacion de

manera independiente o conjunta sobre las variables a las que se refieren» (39).

3.5.  Disefio de investigacion
«Un disefio no experimental es aquel que se realiza sin manipular deliberadamente
variables. Se basa fundamentalmente en la observacién de fenémenos tal y como se dan en su

contexto natural para después analizarlos» (40).

«Cuando la investigacion se centra en analizar cual es el nivel o estado de una o
diversas variables en un momento dado, o bien en cuél es la relacién entre un conjunto de
variables en un punto en el tiempo. En estos casos el disefio apropiado, bajo un enfogue no

experimental, es el transversal o transeccional» (41).

M —p O

M: pacientes con enfermedades autoinmunes

O: observacion de los patrones de anticuerpos antinucleares
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3.6.

Para el presente estudio se propuso un disefio no experimental de corte transeccional.

Poblacién y muestra
3.6.1. Poblacion
«Pablacion se refiere al universo, conjunto o totalidad de elementos sobre los

que se investiga o hacen estudios» (37).

La poblacion del presente estudio lo conformaron los registros de recoleccion
a través de una ficha de datos de los pacientes pediatricos que presentaron diagndstico
presuntivo a enfermedades autoinmunes durante el periodo de enero del 2020 a
noviembre del 2021 en laboratorio Synlab, Lima, Perld. Segun los datos
proporcionados por la unidad de estadistica del mencionado laboratorio, en el periodo

referido se registraron un total de 151 casos pediatricos.

3.6.2 Muestra
«Es una parte o subconjunto de elementos que se seleccionan previamente de

una poblacién para realizar un estudio» (41).

En esta investigacion se realiz6 un muestreo no probabilistico por

conveniencia.

Es considerada muestra no probabilistica, aquella donde no se tiene
determinada la probabilidad de que sean incluidos los elementos a seleccionar, o en

los casos en que parte del universo no cont6 con la probabilidad de ser incluido (42).

Se define al muestreo por conveniencia como aquel procedimiento de
cuantitativo, donde el investigador llega a seleccionar a quienes participaran, debido

a que estos se encuentran dispuestos y disponibles para poder ser estudiados (42).

Debido a que se ha empleado un muestreo por conveniencia, se escogieron a
los pacientes que dieron positivo en sus analisis de enfermedades autoinmunes, por

ello, el tamafio de la muestra fue de 29 (n = 29).
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3.7.

A. Criterios de inclusion

e Pacientes diagnosticados con enfermedades autoinmunes en el laboratorio Synlab,
Lima, Perq.

e Pacientes de ambos géneros, para poder evaluar el sexo.

e Pacientes con menos de 18 afios

B. Criterios de exclusién
e Pacientes con edad mayor a los 18 afios
e Pacientes sin datos

e Pacientes provenientes de otras ciudades

Técnicas e instrumentos de recoleccién
3.7.1. Técnica de recojo de datos

«La observacion estructurada u observacion sistematica es la que emplea
instrumentos diseflados con prevision y anticipacion a partir del cuadro de

operacionalizacién de variables» (37).

Para la presente investigacion, se aplicd como técnica a la observacién
estructurada, ya que al hacerla se contaban con los instrumentos que se disefiaron al

momento de fijar los indicadores de las variables.

3.7.2. Instrumento de recoleccion de datos
«Se conocen como fichas a los instrumentos, donde se plasma por escrito
informacion importante encontrada en los procesos de blisqueda de informacion y que

se desea tener al alcance de las manos en cualquier momento» (38).

Se utilizaron fichas de recoleccion de datos de tipo matricial con una sola
entrada disefiadas en hojas de calculo de Ms Excel, en donde el disefio de dicha ficha
se elabord en base a los datos que se necesitaban para poder obtener resultados con
relacién a los objetivos establecidos, por lo que se pedia la edad, el sexo, los patrones
gue salieron en sus diagndsticos y sus titulos de dilucién. EI mencionado instrumento

fue elaborado por las investigadoras apoyadas por la orientacién de la docente asesora.
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3.8.  Proceso de recoleccion de datos

La recoleccion de datos, en todas las etapas del proceso, se efectu6 en el laboratorio
Synlab, Lima, Per0. Para ello, se solicit6 una autorizacion que permitio tener acceso al area de
laboratorio y, de esta manera, facilitd la revision de las fichas técnicas de los resultados de las
enfermedades autoinmunes. Luego se procedié a recopilar los datos mediante la ficha
elaborada, para después ser ordenadas y clasificadas de acuerdo a los objetivos planteados.

3.8.1. Andlisis de datos

Con respecto al andlisis de datos, para desarrollarlo se comenzé con la organizacion y
clasificacion de los datos obtenidos por medio de las tablas MS Excel, que fueron estructuradas
con base en los objetivos planteados dentro de la investigacién. Posteriormente, se realizo el
analisis por medio del software SPSS version 25 para obtener los graficos y tablas que

facilitaron la visualizacion e interpretacion de los resultados.
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CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. Presentacion de resultados
4.1.1. Objetivo general
Determinar los patrones mas frecuentes de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Tabla 2. Patrones de anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab

Patrones Frecuencia Porcentaje Porggntaje Porcentaje
valido acumulado
Centriolar 1 3,4 34 3,4
Homogéneo 9 31,0 31,0 34,5
Mixto: homogéneo — moteado 1 3,4 3,4 37,9
Moteado 14 48,3 48,3 86,2
Moteado fino 1 3,4 34 89,7
Moteado grueso 1 3,4 3,4 93,1
Nuclear dots 1 3,4 34 96,6
Nucleolar 1 3,4 34 100,0
Total 29 100,0 100,0

Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25
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PATRONES DE FLUORESCENCIA

00 25 0 15 100 123

Frecuencia

Figura 6. Distribucién de frecuencias de los patrones de anticuerpos antinucleares de los pacientes
del laboratorio Synlab

Interpretacion: de acuerdo a la tabla 2 y la figura 6, en respuesta al objetivo general
planteado, se encontr6 que los patrones de anticuerpos antinucleares mas representativos estan
conformados por el patrén moteado 48.28 % (14 pacientes), siendo este resultado no tan
sorprendente, dado que muchos estudiosos observan y afirman que este tipo de patrén es el
mas frecuente entre las personas diagnosticadas con enfermedades autoinmunes, ya que estos
patrones se presentan en las enfermedades autoinmunes mas frecuentes dentro de las personas;
luego esté el patrén homogéneo 31.03 % (9 pacientes) que en realidad no presenta una amplia
diferencia con el patrén anterior; por otra parte, el porcentaje restante del 20.69 % (6 pacientes)

esta propiamente repartido entre el patron centriolar, nucleolar, entre otros.

4.1.2. Objetivo especifico 1
Identificar las enfermedades autoinmunes mas frecuentes segun el patrén de
anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020

a noviembre 2021.
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Tabla 3. Patrones de fluorescenciay diagndstico clinico
Diagnéstico clinico

[72]
8 Enfermedad
g mixta del Esterosw Hepatltls LES Total
® tejido mualtiple autoinmune
£ conectivo
a
Centriolar 0 0 0 1 0 1
Homogéneo 0 2 0 2 5 9
Mixto:
homogéneo — 0 0 0 0 1 1
Patrones de gl
fluorescencia Moteadc_) 0 4 1 5 4 14
Moteado fino 0 1 0 0 0 1
Moteado 1 0 0 0 0 1
grueso
Nuclear dots 0 0 0 1 0 1
Nucleolar 0 0 0 1 0 1
Total 1 7 1 10 10 29
Fuente: elaboracion propia en base al software SPSS v.25
DIAGNOSTICO CLINICO

[ ermatomiositis

[ Enfermedad mixta del tejido
conectivo

W Esclerosis miltiple
[ Hepatitis autoinmune
[Lupus eritematoso sistémico

NUCLEOLAR

NUCLEARDOTS

MOTEADO GRUESO

MIXTO : HOMOGENEO - MOTEADO

HOMOGENEQ

PATRONES DE FLUORESCENCIA

CENTRIOLAR

Recuento

Figura 7. Distribucién porcentual de los diagndsticos clinicos sobre el patrén de fluorescencia

Interpretacién: de la tabla 3 y la figura 7 se puede observar que, en relacion
al objetivo especifico 1 entre las enfermedades autoinmunes mas frecuentes segun el
patrén de anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos, se encontr6 con mayor
frecuencia las enfermedades de hepatitis autoinmune con un 34.48 % (10 pacientes),

seguido por el LES con un 34.49 % (10 pacientes) y, por ultimo, la enfermedad mixta
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de tejido conectivo con un 20.69 % (7 pacientes) sumando el 89.66 % (27 pacientes)

de los casos registrados al momento de recolectar los datos.

4.1.3. Obijetivo especifico 2

Identificar la edad méas frecuente de pacientes pediatricos segin el patron de

anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020

a noviembre 2021.

Tabla 4. Edad de los pacientes pediatricos y los patrones de fluorescencia

Patrones de fluorescencia

Edad Mixto: Moteado Moteado Nuclear
(afios) Centriolar Homogéneo homogéneo Moteado fino rueso dots Nucleolar Total
— moteado 9
7112 0 0 0 1 0 0 0 0 1
1 0 0 1 0 0 0 0 0 1
2 0 0 0 0 0 0 1 0 1
3 0 1 0 2 0 0 0 0 3
4 0 0 0 1 1 0 0 0 2
6 0 0 0 3 0 0 0 0 3
=z 7 0 0 0 0 0 0 0 1 1
o 8 0 0 0 0 0 1 0 0 1
9 1 0 0 1 0 0 0 0 2
10 0 1 0 3 0 0 0 0 4
12 0 1 0 1 0 0 0 0 2
14 0 5 0 0 0 0 0 0 5
15 0 1 0 1 0 0 0 0 2
17 0 0 0 1 0 0 0 0 1
Total 1 9 1 14 1 1 1 1 29
Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25
PATRONES DE
9 afios '—3.45%& FLUORESCENCIA
8 afios —045% [ CENTRIOLAR
7 meses .HOI}OGEHEO GENE!
_— MIXTO : HOMOGENED -
N e T B ioTeAno
1 afios EMOTEADO
6 afios e, CIMOTEADO FINO
. [ MOTEADO GRUESO
4 afos P CINUCLEAR DOTS
Q  3aios ENUCLEOLAR
[a] | =345
W 2arios
17 anos ==={345%
15 afios 345%
14 afos 117 20}
| Ml |
12 afios ==345%
10 afi0s =5
1 208 ff3 5% omm
0 1 2 3 4 5
Recuento

Figura 8. Distribucién porcentual de las edades de los pacientes pediatricos y los patrones de

fluorescencia

48



Interpretacion: analizando la tabla 4 y la figura 8, se observo que, en relacion
al objetivo especifico 2, la edad de los pacientes pediatricos y los patrones de
fluorescencia; el patrén méas frecuente es el homogéneo en pacientes de 14 afios con
un 17.24 %, es decir, que en base al patron mas frecuente, la edad que mas coincide
entre los diagnosticados con enfermedades autoinmunes es de 14 afios, lo que a su vez
se pudo interpretar que, los adolescentes al igual que las personas consideradas como
adultos mayores fueron los mas propensos a contraer este tipo de enfermedades,
debido a que, es en esa edad donde pasan por diversos cambios y debilidades; siendo
seguidos por el patrén moteado en pacientes de 6 y 12 afios con un 10.34 %, y en
pacientes de 3 afios con un 6.90 %.

4.1.4. Objetivo especifico 3
Identificar el género mas frecuente segun el patrén de anticuerpo antinuclear

en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Tabla 5. Patrones de fluorescencia y sexo de los pacientes

Sexo
Femenino Masculino Total
Centriolar 0 1 1
Homogéneo 8 1 9
Mixto : homogéneo - moteado 1 0 1
Patrones de Moteado 6 8 14
fluorescencia Moteado fino 0 1 1
Moteado grueso 1 0 1
Nuclear dots 1 0 1
Nucleolar 1 0 1
Total 18 11 29
Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25
SEX0
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Figura 9. Distribucién de frecuencias de los patrones de fluorescencia y el sexo de los
pacientes pediatricos
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Interpretacion: de acuerdo con la tabla 5 y la figura 9, se pudo observar que

de los 29 pacientes que dieron positivos a las enfermedades autoinmunes, 18 eran

pacientes femeninos y 11 eran pacientes masculinos. Lo que lleva a la conclusion de

que el género mas frecuente y propenso a sufrir de enfermedades autoinmunes es el

femenino, debido a que mas del 50 % de los casos positivos eran nifias.

4.1.5. Objetivo especifico 4

Determinar los titulos mas representativos de anticuerpos antinucleares en

pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Tabla 6. Patrones de fluorescenciayy los titulos de dilucion

Titulo de dilucién

1/100 1/200 1/400 Total
Centriolar 1 0 0 1
Homogéneo 6 3 0 9
Mixto : homogéneo - moteado 1 0 0 1
Patrones de Moteado 14 0 0 14
fluorescencia Moteado fino 1 0 0
Moteado grueso 0 0 1
Nuclear dots 1 0 0
Nucleolar 1 0 0
Total 25 3 1 29
Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25.
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Figura 10. Distribucién de frecuencias de los titulos de dilucion en los patrones de

fluorescencia
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Interpretacion: en base a la tabla 6 y la figura 10, se observé que de los 29
pacientes que dieron positivo a las enfermedades autoinmunes en el laboratorio
Synlab, 25 pacientes presentaron un titulo de dilucion de 1/100 y los patrones dentro
de estos fueron homogéneo, centriolar, moteado y nuclear; es decir, que esa cantidad
de pacientes pasaron por un proceso de dilucion de 1/100 hasta obtener el diagndstico
positivo; mientras que 3 pacientes presentaron un titulo de dilucion de 1/200 y un
patron homogéneo; y finalmente, se present6 1 paciente con titulo de dilucién 1/400 y
un patron moteado. Donde la mayor frecuencia de titulo de dilucion dentro de los
pacientes fue de 1/100 con un 86,21 % de los pacientes.

4.2, Contrastacion de resultados

Para la contrastacion de resultados se obtuvieron los siguientes datos:

Tabla 7. Recuento de diagnosticos por sexo de pacientes

Tabla de frecuencias de diagnostico clinico por sexo

Diagndstico
S Enfermedad LUDUS
X0 Dermatomiositis mixta del Esclerosis Hepatitis eri tenfl)atoso
tejido multiple autoinmune P
) sistémico
conectivo
Femenino 1 4 1 4 8
Masculino 0 3 0 6 2
Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25
DIAGNOSTICO CLINICO por SEXO
SEX0
M Femenino
M Masculino

Enfermedad
mita del tejido
conectivo

DIAGNOSTICO CLINICO
L

Dermatomiositi
s

Recuento

Figura 11. Recuento de diagnostico clinico por sexo
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Interpretacion: en la tabla 7 y la figura 11 se realiz6 un recuento de cuéntos pacientes
del sexo femenino y masculino se encontraron en cada diagnéstico, donde se ve que para el
diagndstico de LES, 4 pacientes son masculinos y 5 femeninos, ademas que los del sexo
femenino tiene mayor frecuencia, para el diagnostico de hepatitis autoinmune se encontré que
los casos mas frecuentes se dan en el sexo masculino, en el diagndstico de esclerosis multiple
solo se encontro 1 paciente con sexo femenino, en el caso del diagnéstico de enfermedad mixta
del tejido conectivo la mayor frecuencia se encontr en el sexo femenino y solo 2 pacientes
son del sexo masculino, por altimo, en el diagndéstico de dermatomiositosis se encontrd 1 solo

paciente cuyo sexo es femenino.

Tabla 8. Recuento de diagnosticos por edad de pacientes

Tabla de frecuencias de diagnoéstico por edad

Diagndstico
Edad Enfermedad . N
(afios)  permatomiositis mge(}? dgEI Er;ﬂﬁ';glsés atﬂg?:rtrlﬂze LES
conectivo

7112 0 0 0 0 1
1 0 0 0 0 1
2 0 0 0 1 0
3 0 0 0 2 1
4 0 2 0 0 0
6 0 1 0 1 1
7 0 0 0 1 0
8 1 0 0 0 0
9 0 0 0 2 0
10 0 0 1 3 0
12 0 2 0 0 0
14 0 1 0 0 4
15 0 1 0 0 1
17 0 0 0 0 1

Fuente: elaboracién propia en base al software SPSS v.25
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Figura 12. Recuento de diagnostico clinico por edades

Interpretacion: en la tabla 8 y la figura 12 se analizé el recuento de diagnosticos por
edad de acuerdo a cada paciente del Hospital del Nifio, donde, para el diagnostico de LES se
encontro que 3 de los pacientes tienen 14 afios, en el diagnostico de hepatitis autoinmune 3 de
los pacientes tienen nueve afios y 3 de ellos también tienen 10 afios, solo se encontr6 1 paciente
de 10 afios con esclerosis multiple, para aquellos diagnosticados con enfermedad mixta del
tejido conectivo 2 de los pacientes tienen 4 afios y solo un paciente de 8 afios tiene el

diagnostico de dermatomiositosis.

4.3.  Discusion de resultados

En base a la secuencia establecida en el objetivo general y objetivos especificos, los
resultados fueron los siguientes que, segln el objetivo general, se determinaron los patrones
mas representativos de anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021. Los resultados que se muestran en la tabla 4
detallaron que se tuvo 1 paciente con patron de fluorescencia centriolar, 9 pacientes con patron
de fluorescencia homogéneo, 1 paciente con patron de fluorescencia mixto: homogéneo-
moteado, 14 pacientes con patron de fluorescencia moteado, 1 paciente con patrén de
fluorescencia moteado fino, 1 paciente con patrén de fluorescencia moteado grueso, 1 paciente
con patron de fluorescencia nuclear dots y 1 paciente con patrén de fluorescencia nucleolar.
Este resultado al compararlo con los de Oliva et al. (14), quienes llegaron a la conclusion que

se han encontrado 85 casos diagnosticados con LES, el patron homogéneo se present6 en 58
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casos, 24 casos con patron moteado y en 3 se presentaba el patron mixto, es decir, determinaron
que existe una frecuencia bastante elevada de los patrones homogéneo y moteado en aquellos
pacientes diagnosticados con enfermedad del tejido conectivo dentro de su estudio, lo que
permite afirmar que el patron de fluorescencia moteado y el homogéneo son los més frecuentes
dentro de los casos positivos por enfermedades autoinmunes. Ademas, Nufiez y Cabiedes (28)
expresan en su analisis que se llega a observar con mayor frecuencia los patrones moteados de

ANA, tanto el fino como el grueso.

Asimismo, en varios articulos explican por qué el patron moteado es de los patrones
mas frecuentes, explicando que este patrén es propio de algunas enfermedades en especifico,

las que en su mayoria son padecidas por las personas.

Segun el objetivo especifico 1, identificar las enfermedades autoinmunes mas frecuentes
en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021, los resultados
segin la tabla 1, donde se observd que solo 1 paciente fue diagnosticado con
dermatomiositosis, 7 con enfermedad mixta del tejido conectivo, 1 con esclerosis mualtiples,
10 con hepatitis autoinmune y 10 con LES. Al hacer una comparacién con los resultados
obtenidos por Campos et al. (12), quienes afirmaron que la enfermedad mas frecuente entre
sus pacientes fue el LES, y al comparar ambos resultados se llega a afirmar que la mayor parte
de aquellos pacientes que salen positivo en enfermedades autoinmunes, salen frecuentemente
con un diagndstico de LES, ademas el Dr. José M. Alvaro-Gracia, quien preside la Sociedad
Espafiola de Reumatologia (SER), sostiene que las mas habituales de las enfermedades
autoinmunes sistémicas, vienen a ser el LES y el denominado sindrome de Sjogren, que

complementaria o daria explicacion a los resultados obtenidos.

Asi mismo, debe reforzarse gue, en un monitoreo superficial, la mayor prevalencia de
resultados positivos en la prueba de ANA tiene LES, lo que evidentemente coincide con los

resultados obtenidos.

Segun el objetivo especifico 2, identificar la edad con mayor frecuencia de pacientes
pediatricos con enfermedades autoinmunes de laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre
2021, los resultados que se han mostrado en la tabla 2, se nota que hubo 1 paciente con 7 meses
de edad, 1 con 1 afio, 1 con 2 afios, 1 de 7 afios, 1 de 8 afios, 2 de 12 afios y 1 de 17 afios,
también se tuvo 2 pacientes con 4 afios y otros 2 con 15 afios, ademas se aprecio a 3 pacientes

con 3 afios, 3 con 6 afios y otros 2 con 9 afios, Asimismo, se tuvo también 4 pacientes de 10
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afios y otros 5 de 14 afios. Al compararlo con los resultados de Campos et al. (12), quienes
concluyeron que las edades de estos pacientes de casos positivos en enfermedades
autoinmunes fluctuaban entre los 8 meses y los 17 afios, lo que lleva a sefialar que los nifios y
nifias entre los 7 meses y 17 afios son los mas propensos a desarrollar enfermedades
autoinmunes. Ademas, la OMS (23) expresé que los sintomas de estas enfermedades
normalmente aparecen en las personas en la pubertad, es decir, entre los 14 y 17 afios, aunque
esto realmente varia dependiendo de la persona.

Por otra parte, se debe recalcar el hecho de que, muchos estudios explican por medio de
sus investigaciones que, en gran parte, a medida que aumenta la edad, los niveles de
anticuerpos antinucleares también tienden a aumentar; en consecuencia, afirman que la tercera
parte de las personas mayores de 65 afios y que son consideradas sanas, podrian presentar
resultado positivo al efectuarseles la prueba de ANA, contrastando este hecho con lo obtenido

en esta investigacion.

Segun el objetivo especifico 3, identificar el género mas frecuente de pacientes
pediatricos con enfermedades autoinmunes de laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre
2021, de acuerdo a lo que se muestra en la tabla 3 se observé que el 62,1 % era paciente
femenino y 37,9 % era paciente masculino. Este resultado al ser comparado con los de Vazquez
y Solis (11), quienes concluyeron que, de los casos mostrados, 89 fueron mujeres (87.2 %) y
13 hombres (12.7 %), y lleva a determinar que mayor afectacion se da en el género femenino
en cuanto a las enfermedades autoinmunes, explicado de otra forma, en su mayoria, los casos
positivos de enfermedades autoinmunes son mujeres. Ademas, la OMS (23) expresé que un

80 % de los casos positivos de enfermedades autoinmunes son mujeres.

Asimismo, cabe recalcar que las enfermedades que son consideradas como autoinmunes
fueron contraidas en su mayoria por el sexo femenino, y que la enfermedad mas frecuente fue

el lupus, que afecto, de cada 10 personas, a 9 mujeres.

Segn el objetivo especifico 4, determinar los titulos mas representativos de anticuerpos
antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021,
los resultados que se mostraron en la tabla 5, se observa que 25 pacientes tienen titulo de
dilucion de 1/100, 3 pacientes tienen titulo de diluciéon de 1/200 y 1 paciente con titulo de
dilucion 1/400. Al comparar estos resultados con los de Vazquez y Solis (11), quienes llegaron

a la conclusion de que los patrones mas observados dentro de su estudio fueron el homogéneo,
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granular fino y granular grueso. La LES est4 asociada al patron homogéneo en los casos en
que se presenta en titulos altos. Dada esta comparacion se puede precisar que los casos
positivos frecuentemente presentan un titulo de dilucion de 1/100, ya que estos titulos
normalmente estan asociados al patron homogéneo y moteado, muy a parte que estos titulos
confirman la existencia de una enfermedad autoinmune. Ademas, segun lo dicho por Craft y
Hardin (26) quienes precisan que muchas veces los resultados positivos con bajos titulos, es

decir menores de 1/80, no necesariamente indican la presencia de una enfermedad inmune.

Asi mismo, gran nimero de investigaciones recalcan y ponen énfasis en que un
resultado positivo no necesariamente significa la presencia de una enfermedad, dado que
ciertas personas con buena salud presentan en su sangre ciertos anticuerpos antinucleares,
muchas veces este resultado positivo puede ser atribuido a la presencia de algunos

medicamentos.
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CONCLUSIONES

. Referente al objetivo general, los patrones mas frecuentes de anticuerpos antinucleares en
pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021, pertenecen al
patron moteado con un 48,3 % presente en 14 pacientes, y al patron homogéneo con un 31 %
presente en 9 pacientes.

. Teniendo en cuenta al objetivo especifico 1, se identificaron las enfermedades autoinmunes
mas frecuentes segin el patrén de anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del
laboratorio Synlab de enero 2020 a noviembre 2021, teniendo como resultado que la
enfermedad con mayor frecuencia es la hepatitis autoinmune (10 pacientes) y el lupus

eritematoso (10 pacientes), ambas con una frecuencia del 34.48 %.

. Con respecto al objetivo especifico 2, se identifico la edad mas frecuente de pacientes
pediatricos segun el patron de anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021, teniendo como resultado que la edad que mas se
repite es la de 14 afios con una frecuencia del 17.24 %y que en su totalidad presentaron patrén

homogéneo.

. Teniendo presente al objetivo especifico 3, se identifico el género mas frecuente segln el
patrén de anticuerpo antinuclear en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020
a noviembre 2021, teniendo como resultado que la mayoria de los pacientes eran del género

femenino (18) con una frecuencia de mas del 50 %.

. En relacién con el objetivo especifico 4, se determinaron los titulos mas representativos de
anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos del laboratorio Synlab de enero 2020 a
noviembre 2021, teniendo como resultado que mas se repitio entre los pacientes el titulo de

dilucién de 1/100 (25 pacientes) con una frecuencia de 86.21 %.
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RECOMENDACIONES

. Respetando los resultados del objetivo general, se recomienda estar pendiente, y también tener
cuidado con las enfermedades que estan asociadas a los patrones moteados, ya que, al saber
toda la informacion posible relacionadas a este patrdn, se podra estar preparado para poder
actuar de manera adecuada frente a las enfermedades asociadas a estos.

. Teniendo en cuenta los resultados del objetivo especifico 1, se recomienda ampliar mas el
conocimiento sobre las enfermedades que dieron resultado como mas frecuentes, para que asi
puedan estar debidamente preparados y equipados para afrontar no solo estas enfermedades

sino cualquier enfermedad inmune.

. Considerando los resultados del objetivo especifico 2, se recomienda tener mas cuidado y
prestar mas atencion a los posibles pacientes de 14 afios, ya que, se mostré como la edad mas
frecuente entre los pacientes, por ende, mas vulnerables de contraer estas enfermedades. De
esa manera, Si estos presentan sintomas que puedan coincidir con cualquiera de las
enfermedades autoinmunes, se podrd actuar mas rapido en sus diagnostico y debido

tratamiento.

. Basado en los resultados del objetivo especifico 3, se recomienda poner mas atencion a los
pacientes de género femenino, debido a que las mujeres son las mas propensas a sufrir de estas

enfermedades.

. Valorando los resultados del objetivo especifico 4, se recomienda tener siempre presente que
los casos positivos con bajos titulos no siempre tienen enfermedades autoinmunes, es por 1o
gue se da énfasis como recomendacion para que no cometan el error de hacer un diagndéstico

equivocado.
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Tabla 9. Matriz de consistencia

Anexo 1

Problema de investigacion

Objetivo de la investigacion

Variable de estudio

Dimensiones y escalas

Metodologia

Problema general

¢Cuéles son los patrones mas frecuentes
de anticuerpos antinucleares en pacientes
pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 20217

Problemas especificos

¢Cudles son las enfermedades
autoinmunes mas frecuentes segin el
patron de anticuerpo antinuclear en
pacientes pediatricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021?

¢Cual es la edad mas frecuente de
pacientes pediatricos segin el patrén de
anticuerpo  antinuclear en pacientes
pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 20217

¢CUél es el género més frecuente segun el
patron de anticuerpo antinuclear en
pacientes pedidtricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021?

¢Cuéles  son los  titulos mas
representativos de anticuerpos
antinucleares en pacientes pediétricos del

Obijetivo general

Determinar los patrones mas frecuentes
de anticuerpos antinucleares en pacientes
pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 2021.

Obijetivos especificos

Identificar las enfermedades
autoinmunes mas frecuentes segin el
patrén de anticuerpo antinuclear en
pacientes pediatricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Identificar la edad mas frecuente de
pacientes pediatricos segun el patrén de
anticuerpo antinuclear en pacientes
pediatricos del laboratorio Synlab de
enero 2020 a noviembre 2021.

Identificar el género mas frecuente segln
el patron de anticuerpo antinuclear en
pacientes pediétricos del laboratorio
Synlab de enero 2020 a noviembre 2021.

Determinar los titulos mas
representativos de anticuerpos
antinucleares en pacientes pediatricos

Enfermedades autoinmunes

Las enfermedades autoinmunes son
aquellas que se desarrollan cuando
defectos subyacentes en el sistema
inmune conducen a que el propio sistema
ataque sus 6rganos, tejidos y células.

Patrones de anticuerpos anticelulares

Los patrones de anticuerpos anticelulares

mediante IFl en lineas celulares se
considera la prueba inicial de laboratorio
que apoya al diagnéstico de las
enfermedades autoinmunes debido a su
alta sensibilidad

-Diagnostico  clinico de
enfermedad autoinmune.
-Edad

-Género

-Patrones de fluorescencia
-Titulos de dilucion

Método: cientifico
Enfoque: cuantitativo
Nivel: descriptivo
Disefio de Estudio: no
experimental de tipo

transversal
Poblacién:  conformada
por los registros de

recoleccién a través de una
ficha de datos de los
pacientes pediatricos que
presentaron  diagndstico
presuntivo a enfermedades
autoinmunes durante el
periodo enero del 2020 a
noviembre del 2021 en el
laboratorio Synlab, Lima,
Peru.

Muestra: conformada por
los 29 casos positivos.

Técnica: observacion y
recopilacion de
informacion
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laboratorio Synlab de enero 2020 a
noviembre 20217

del laboratorio Synlab de enero 2020 a
noviembre 2021.

Instrumento: Ficha de
recoleccion de datos
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Anexo 2

Instrumento de recoleccion de datos

Ficha de recoleccion de datos

Patrones de anticuerpos antinucleares en pacientes pediatricos con diagndstico de
enfermedad autoinmune del laboratorio Synlab, enero 2020 - noviembre 2021

Datos generales

Edad

Sexo

Diagndstico

Resultado de laboratorio

Negativo Positivo

Patrén

Dilucion

Comentario

Elaboracién propia:
Bach. Yessenia Pérez Marcelo

Bach. Vicky Karol Reyna Navarro
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Anexo 3

Consentimiento informado de la empresa

FORMATO Codigo: GC-03-FO3
Version: 01
SY N L /\ B \ / CARTA Fecha: 30/06/2018
Pagina: 1de1 |

“Ario del Fortalecimiento de la Soberania Nacional”

Lima, 12 de enero de 2022

Asunto: Solicitud de acceso a informacion de resultados de ANA

SYNLAB Peri SAC.

Sr(s) Av. Gregorio Escobedo 710
Vicky Reyna Navarro, Yessenia Perez Marcelo T 1:07§
Investigadores Principales eslis Maria - Perd
v g T (511) 203 5800
www.synlab.pe

Presente. -
De mi consideracion:

Es grato dirigirme a ustedes, para saludarlas cordialmente e informarles que se resuelve darles el acceso unicamente
a la informacion requerida en el proyecto detallado “Patrones de Anticuerpos antinucleares en pacientes pedia-
tricos con diagnéstico de enfermedad autoinmune en pacientes de SYNLAB enero 2020- noviembre 2021”.

Finalmente, deberan presentar el informe final digital junto a las conclusiones del mismo a esta oficina.
Sin otro particular

Atentamente,

Lic. Yonh Yance

Scientific advisor SYNLAB - Pertl

“De conformidad con lo dispuesto en & adiculo 22 del Reglamento para !a atencidn de reclamos y qusfas de los Usvarios de ias Insttucionss
adminlstradoras de Fondos de Aseguramiento en Salud - IAFAS, Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud - IPRESS y Unidades de Gestion
de Instituciones Prestadoras de Servicios de Salud - UGIPRESS, publicas, privadas y mixtas , de no encontrarse de acuerdo, aq lodo o en parte , con
ol resultado del reciamo, puede acudir en Queja ante la Supenintendencia Nacional de Salud - SUSALUD".
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Anexo 4

Evidencia gréfica de la investigacion

Figura 14.

Incubacion de las muestras por 30 minutos

68



Figura 15. Dispensacion de las muestras

Figura 16. Lavado con buffer
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Figura 17. Lavado y dispensacion del conjugado
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Figura 18. Obtencién de las diluciones
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Figura 20. Montaje de la ldmina
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Figura 21. Lectura en el microscopio de fluorescencia
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