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2. RESUMEN. 

 

 

 

 

La artritis reumatoide (AR)  es una enfermedad crónica autoinmune caracterizada 

por la destrucción e inflamación de las articulaciones, ocasionando mal funcionamiento 

de las mismas. Afecta entre 1 y 2% de la población mundial, siendo las mujeres las más 

afectadas (López, M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., Lendínez, M. 2012). Las 

pruebas más utilizadas para el diagnóstico de AR son el Factor Reumatoide  y la prueba 

de anticuerpos antipeptidos cíclicos citrulinados (Anti- CCP), razón por la cual se planteó 

el presente estudio denominado: DETERMINACIÓN DE ANTICUERPOS ANTI-

PÉPTIDO CITRULINADO Y SU RELACIÓN CON EL FACTOR REUMATOIDE 

PARA LA DETECCIÓN TEMPRANA DE ARTRITIS REUMATOIDE EN LOS 

ADULTOS MAYORES DEL ANCIANATO DANIEL ÁLVAREZ SÁNCHEZ DE LA 

CIUDAD DE LOJA. El estudio realizado fue de tipo descriptivo de corte transversal, 

tomando como muestra 56 personas que cumplieron con los criterios de inclusión, a las 

que se les realizó el análisis de muestras sanguíneas utilizando la prueba del FR mediante 

la técnica directa de aglutinación y la determinación de Anti-CCP mediante la técnica de 

inmunoenzimoanalisis de Elisa, obteniéndose los siguientes resultados: Anti-CCP 

positivo 29% (16) y FR positivo 34% (19). Relacionando las dos pruebas se obtuvieron: 

Anti-CCP y FR positivo 18% (10), Anti-CCP positivo y FR negativo 11% (6), Anti-CCP 

negativo y FR positivo 16% (9) y Anti-CCP negativo y FR negativo 55% (31). 

Palabras claves: artritis reumatoide, factor reumatoide, anticuerpos anti-péptido 

citrulinado.  
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SUMMARY. 

 

 

 

Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic autoimmune disease characterized by the 

destruction and inflammation of the joints, causing malfunction of the same. It affects 

between 1 and 2% of the world's population, women being the most affected. (López, 

M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., Lendínez, M. 2012). The tests most 

commonly used for the diagnosis of AR are Rheumatoid Factor and antibody test cyclic 

antipeptidos citrulinados (Anti - CCP), reason why this so-called study arose: 

DETERMINATION OF ANTIBODIES TO CITRULLINATED PEPTIDE AND ITS 

RELATIONSHIP WITH RHEUMATOID FACTOR FOR EARLY DETECTION OF 

RHEUMATOID ARTHRITIS IN THE ELDERLY IN THE NURSING HOME DANIEL 

ALVAREZ SANCHEZ OF THE CITY OF LOJA. The study was descriptive of cross-

cutting, taking as shown in 56 people who met the criteria of inclusion, that blood samples 

analysis is performed using the test of the FR by agglutination technique and the 

determination of Anti-CCP using Elisa inmunoenzimoanalisis, obtained the following 

results: Anti-CCP positive (16) % and 34% positive FR 29 (19). Relating the two tests 

were obtained: Anti-CCP and positive FR 18% (10), Anti-CCP positive and FR negative 

11% (6), Anti-CCP negative and positive FR 16% (9) and Anti-CCP negative and 

negative FR 55% (31). 

 

Keywords: rheumatoid arthritis, rheumatoid factor, anti-citrullinated peptide 

antibodies. 
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3. INTRODUCCIÓN. 

Las articulaciones son las estructuras que unen huesos y permiten la movilidad del 

cuerpo humano. Sin embargo existen factores que alteran su funcionalidad ocasionando 

las llamadas enfermedades muscoesqueléticas dentro de las cuales se  encuentra la artritis 

reumatoide (Mato, A. 2013). 

 

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad crónica autoinmune caracterizada 

por producir una sinovitis inflamatoria persistente, de patrón simétrico, que en algunos 

casos progresa hasta producir destrucción del cartílago articular, erosiones óseas y 

deformidades, con limitación funcional de las articulaciones afectadas. El diagnóstico 

precoz de la AR es importante, no sólo porque una proporción significativa de los 

pacientes desarrolla daño articular irreversible poco después de la aparición de la 

enfermedad, sino también por los riesgos asociados con su tratamiento (López, M. 

Urbano, A. Cárdenas, M. Osuna, A. Ledínez, A.  2012). 

 

La AR afecta entre el 1 y 2% de la población mundial, siendo las mujeres las más 

afectadas con una frecuencia de casi tres veces más alta que los varones, aumenta con la 

edad y las diferencias entre los sexos disminuyen en el grupo de población de edad 

avanzada. Se observa en todo el mundo y afecta a todas las razas. La prevalencia más alta 

se detecta en tribus de indios americanos, por encima del 1,2%  y en grupos de esquimales, 

las prevalencias más bajas se han descrito en países africanos y asiáticos, en Estados 

Unidos hay una prevalencia del 1%. En poblaciones europeas y americanas de personas 

de raza blanca se estima una incidencia anual del 0,03%. Su inicio es más frecuente 

durante el cuarto y quinto decenios de la vida, de forma que el 80% de todos los pacientes 

contrae la enfermedad entre los 35 y 50 años de edad (López, M. Urbano, A. Cárdenas, 

M. Osuna, A. Ledínez, A.  2012). 

 

En Ecuador muchos pacientes tienen un falso diagnóstico de fiebre reumática, 

reumatismo y otros; y, reciben tratamientos continuos innecesarios que retrasan el manejo 

adecuado de la enfermedad, lo que puede modificar su curso. La artritis reumatoide puede 

controlarse con fármacos antirreumáticos. En los últimos años se han desarrollado 
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medicamentos más eficaces, pero aún no dan una cura. En Ecuador existen algunos de 

ellos, pero el problema más serio es su costo; por lo que no están al alcance de la mayoría 

de los pacientes. La enfermedad no se presenta igual en todos los pacientes; a veces se 

presente en forma sorpresiva y agresiva con dolor e inflamación de las articulaciones. 

Esta sintomatología no es pertinente porque al desinflamar el paciente vuelve a su 

actividad normal, pero el tratamiento debe ser continuo para detener el deterioro de las 

articulaciones. En otros casos, comienza lentamente y se torna, con el tiempo, agresiva y 

afecta principalmente a los pies, manos y muñecas; pero en ocasiones puede afectar, desde 

el principio, a todas las articulaciones (Reyes, R. 2014). 

 

El diagnóstico de la enfermedad depende básicamente de las manifestaciones 

clínicas con un apoyo serológico relativamente limitado. La prueba de laboratorio 

utilizada rutinariamente en el diagnóstico de AR es la determinación del factor reumático 

en suero (FR), un tipo de anticuerpo dirigido hacia la región constante de la IgG, sin 

embargo éste factor también puede ser detectado en pacientes con otras enfermedades 

como en los casos de hepatitis crónica, infección vírica crónica, leucemia, mononucleosis 

infecciosa, esclerosis sistémica y lupus eritematoso sistémico siendo menos específico 

para la AR (Villacrés, N. 2015). 

 

Schellekens y colaboradores, descubrieron un nuevo anticuerpo específico y 

sensible para la artritis reumatoide (AR) que son los anticuerpos antipéptido cíclico 

citrulinado (Anti-CCP) los cuales constituyen un nuevo marcador de AR que se puede 

detectar años antes del comienzo de los síntomas de la enfermedad, representando una 

ventaja sobre el factor reumatoide (Reyes, R. 2014).  

   

Los péptidos citrulinados son proteínas que contienen residuos de citrulina. El 

Anti-CCP se conoce como anticuerpo antipeptido cíclico citrulinado y se forma por la 

conversión intermediaria del aminoácido ornitina en arginina. Aparece de forma precoz 

en el desarrollo de la artritis reumatoide (AR) y se observa en la sangre de la mayoría de 

los pacientes que presentan la enfermedad. Cuando el anticuerpo contra la citrulina  se 

detecta en la sangre de un paciente existe una probabilidad alta de que la persona presente 
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AR.  Por tanto el Anti-CCP es útil en el diagnóstico de los pacientes con artritis aun 

cuando la prueba sanguínea tradicional del Factor Reumatoide sea negativa (Villacrés, 

N. 2015). 

Los anticuerpos frente al Péptido Cíclico Citrulinado comparados con el FR, 

tienen una mayor especificidad (96% frente al 86%) con una sensibilidad similar, y sólo 

aparecen en el 1-3% de las personas sanas, por lo que para algunos autores su utilidad es 

superior a la del FR. El hecho de que alrededor del 40% de los pacientes con AR y FR 

negativo tengan los anti-CCP positivos aumenta su valor diagnóstico (López, M. Urbano, 

A. Cárdenas, M. Osuna, A. Ledínez, A.  2012). 

 

Es por ello que se llevó a cabo el presente estudio denominado 

DETERMINACIÓN DE ANTICUERPOS ANTI-PÉPTIDO CITRULINADO Y SU 

RELACIÓN CON EL FACTOR REUMATOIDE PARA LA DETECCIÓN 

TEMPRANA DE ARTRITIS REUMATOIDE EN LOS ADULTOS MAYORES DEL 

ANCIANATO DANIEL ÁLVAREZ SÁNCHEZ DE LA CIUDAD DE LOJA, cuyos 

objetivos fueron: determinar la presencia de anticuerpos anti-péptido citrulinado, 

determinar el factor reumatoide y relacionar los resultados obtenidos del factor 

reumatoide y de los anticuerpos antipéptido citrulinado, para con ello aportar al 

diagnóstico temprano de la enfermedad por parte del médico. 

 

Finalmente los resultados obtenidos fueron los siguientes: Anticuerpos 

Antipéptidos Citrulinados (Anti-CCP)  positivo fue del 29 % (16), y el Factor reumatoide 

(FR) fue del 34% de casos positivos (19).  Haciendo la relación de los Anti-CCP con el 

FR, el 18% (10) de los pacientes tuvieron valores positivos de Anti-CCP y del FR. El 

11% (6)  de los pacientes tuvieron el Anti-CCP positivo y el FR negativo (6). Hubo un 

16% (9) de pacientes con  Anti-CCP negativo y FR positivo y el 55% (31) de los pacientes 

tuvieron el Anti-CCP y el FR negativo.   
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4. REVISIÓN DE LITERATURA. 

4.1.- ARTRITIS REUMATOIDE (AR). 

La AR es una enfermedad sistémica autoinmune, caracterizada por provocar 

inflamación crónica principalmente de las articulaciones, que producen destrucción 

progresiva con distintos grados de deformidad e incapacidad funcional. En ocasiones su 

comportamiento es extraarticular, puede causar daños en cartílagos, huesos, tendones y 

ligamentos de las articulaciones pudiendo afectar a diversos órganos y sistemas, como 

ojos, pulmones y pleura, corazón y pericardio, piel o vasos sanguíneos (López, M., 

Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., Lendínez, M. 2012). 

 

4.1.1.- ARTRITIS REUMATOIDE TEMPRANA. 

La definición de cuándo considerar que estamos frente a una AR de comienzo 

reciente ha tenido variaciones que han dependido de los distintos autores que han 

trabajado en este tema. Algunos fijan los límites de la AR temprana hasta en tres años a 

partir del inicio de los síntomas. Sin embargo, dado que muchas veces el daño ya se está 

produciendo en ese período tiene más sentido si se considera como AR temprana el primer 

año transcurrido desde el inicio de los síntomas. Otros autores han acuñado el término de 

AR muy temprana, incluyendo la artritis de pocas semanas a pocos meses de evolución 

(Silva, D. Gómez, M. Toro, C. Velásquez, C. 2010). 

 

Como es conocido, la autoinmunidad es un fenómeno que subyace en la patogenia 

de la AR, de modo que los individuos que la padecen presentan anticuerpos contra una 

variedad de antígenos, entre los que se encuentran los dirigidos contra los aminoácidos 

citrulinados. Estos se generan por acción post translacional de la enzima peptidilarginina 

deiminasa, la que deiminiza los residuos de arginina transformándolos en citrulina (Silva, 

D. Gómez, M. Toro, C. Velásquez, C. 2010). 

 

4.1.2.- PROGRESIÓN DE LA ARTRITIS REUMATOIDE SEGÚN CRITERIOS 

HISTOLÓGICOS (MORFOLOGÍA). 

En el desarrollo de la inflamación de la AR se distinguen 3 fases: 
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La primera fase (de inflamación sinovial y perisinovial) se caracteriza por edema 

del estroma sinovial, lo que produce eminencias o proyecciones vellosas hacia la cavidad 

(hipertrofia vellosa), proliferación de células sinoviales dispuestas en 6 a 9 capas 

(normalmente se disponen en 1 a 3 capas), gran infiltración de células redondas: 

linfocitos, que pueden disponerse a manera de folículos linfáticos (cuerpos de Allison-

Ghormley), células plasmáticas, monocitos y macrófagos y escasos leucocitos, exudado 

fibrinoso en la superficie sinovial y, en menor grado en el estroma. El líquido sinovial 

contiene leucocitos y complejos inmunes, daño de pequeños vasos que consiste en 

tumefacción endotelial, engrosamiento de la pared, infiltración de algunos leucocitos, 

trombosis y hemorragias perivasculares y microfocos de necrosis (Noa, Ferreiro, 

Mendoza y Valle. 2011). 

 

La segunda fase (de proliferación o de desarrollo de pannus), responde a la de 

persistencia de la inflamación la cual conlleva a desarrollar tejido de granulación 

abundante, llamado pannus, que se extiende sobre la superficie articular y se acompaña 

de vascularización del cartílago. El daño del cartílago y de los tejidos vecinos (cápsula, 

tendones, ligamentos y hueso) se produce por 2 mecanismos: desarrollo de tejido de 

granulación junto a proliferación de células sinoviales con destrucción directa del 

cartílago articular así como liberación de enzimas lisosomales de sinoviocitos, 

polimorfonucleares y macrófagos, como proteasas ácidas y neutras, colagenasas y 

enzimas proteolíticas capaces de fragmentar proteoglicanos y fibras colágenas. La 

prostaglandina PGE2, sintetizada por la sinovial afectada, tiene una función importante 

en la reabsorción ósea, así como las enzimas del líquido sinovial (Noa, Ferreiro, 

Mendoza y Valle. 2011). 

 

En la tercera fase (de fibrosis y anquilosis), se produce deformación e 

inmovilidad articular. El tejido de granulación producido en la segunda fase se convierte 

en tejido fibroso en la cápsula, tendones y tejido periarticular inflamados, lo que produce 

gran deformación de la articulación. La desaparición del cartílago articular y fibrosis del 

espacio articular conducen a la inmovilización articular (anquilosis). En esta etapa son 

características las deformaciones en ráfaga de los dedos de las manos (Noa, Ferreiro, 

Mendoza y Valle. 2011). 
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4.1.3.- MANIFESTACIONES CLÍNICAS. 

La artritis reumatoide se manifiesta como poliartritis de pequeñas articulaciones 

y va progresando hasta afectar a las grandes articulaciones. Además se caracteriza por ser 

una enfermedad sistémica, conocida entonces como Enfermedad reumatoide (Villacrés, 

N. 2015). 

  

  4.1.3.1.- Manifestaciones articulares.  

Las  manifestaciones  básicas  de  la  enfermedad  se  caracterizan  por:  dolor 

articular, tumefacción,  deformidad  y  limitación  funcional.  Alrededor  del  65%  de  los  

pacientes comienza con síntomas como astenia y dolor musculoesquelético hasta que se 

evidencia la sinovitis.  El  dolor  inflamatorio  se  caracteriza  por  ser  continuo,  más  

intenso  en  reposo,  mejorar  con  el  ejercicio,  de  predominio  nocturno  y  acompañado  

de  rigidez  matutina. Comienza en manos y pies y va progresando a las rodillas y codos. 

Con frecuencia el paciente tiene fatiga o astenia asociada a fiebre vespertina y pérdida de 

peso.  La cadera, la rodilla en el 60% de los casos pueden  padecer el llamado  quiste  de  

Baker, así como el  pie,  el  hombro,  el  codo,  la  columna  cervical  y  otras articulaciones  

como  las  articulaciones  temporomandibulares ,  las cricoaritenoideas, huesecillos del 

oído (Villacrés, N. 2015). 

 

4.1.3.2.- Manifestaciones extra articulares. 

Las manifestaciones extra articulares no son frecuentes en la AR inicial y existe 

la impresión de que son menos habituales de lo que era hace 30-40 años, en una revisión 

de casos de AR extraarticular, los signos más frecuentes en un seguimiento a 10 años 

fueron nódulos, síndrome seco, lesiones pulmonares y anemia por enfermedad crónica en 

un 6-10% del total de los casos siempre con asociación a empeoramiento del pronóstico. 

Los nódulos se asocian a erosiones radiológicas y mortalidad, pero al no ser frecuentes 

en fases tempranas, no influyen demasiado en los índices pronósticos (Villacrés, N. 

2015). 
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4.1.4.- PATOGÉNESIS. 

En la patogenia de la enfermedad se ha involucrado factores inmunológicos, 

genéticos y ambientales, el plasma de la mayoría de los pacientes con AR presentan 

anticuerpos específicos dirigidos contra la región constante de las moléculas de 

inmunoglobulinas G que son los factores reumatoides, se desconocen las razones que dan 

lugar a la aparición y producción continua de esos factores, pero se sabe que su sola 

presencia no contribuye a la patogénesis de la enfermedad. Las articulaciones más 

afectadas son las pequeñas articulaciones de manos, pies, muñecas y rodillas y presentan 

signos de inflamación. La lesión articular de la AR puede llegar a ser invalidante y se 

caracteriza por la inflamación de la membrana sinovial, con proliferación de fibroblastos, 

vasos sanguíneos y células inflamatorias crónicas, resultando como producto final la 

aparición de un tejido de granulación, denominado pannus, que se extiende sobre la 

superficie articular erosionándola y destruyéndola (Fuentes, A. 2010). 

 

4.1.5.- EPIDEMIOLOGÍA DE LA AR. 

Aproximadamente el 1 y 1,2% de la población mundial está afectada por la AR, 

siendo las mujeres tres veces más propensa a la enfermedad que los hombres, la edad de 

la aparición suele ser entre 40 y 60 años. La AR puede llegar a ser una enfermedad muy 

dolorosa e incapacitante, la AR es una enfermedad con un espectro clínico muy amplio y 

variado, el mayor porcentaje de los afectados se queda en la forma más leve de la 

enfermedad que precisen escaso tratamiento y compatibles con una vida completamente 

normal, las formas más graves de AR pueden llegar a acortar la esperanza de vida del 

paciente dado que sobre todo en procesos de larga duración como en la mayoría de las 

enfermedades crónicas que afectan al aparato musculo esquelético existe probabilidad de 

que surjan complicaciones secundarias (López, M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, 

A., Lendínez, M. 2012) 

 

4.1.6.- POBLACIÓN SUSCEPTIBLE. 

La frecuencia de la AR no sólo varía entre los diversos países y regiones, sino 

también según el sexo y la edad es así que el trastorno es tres veces más frecuente en las 

mujeres que en los varones y resulta mucho más habitual en las personas mayores que en 
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los adultos jóvenes, situándose su edad de inicio más frecuente en los 40-60 años de edad 

sin embargo se han presentado casos que esta dolencia también puede aparecer en la edad 

joven (Romero, M. 2010). 

 

4.2.- DIAGNÓSTICO DE LA ARTRITIS REUMATOIDE. 

El diagnóstico de la enfermedad depende básicamente de las manifestaciones 

clínicas de laboratorio y radiológicos compatibles. La prueba de laboratorio utilizada 

rutinariamente en el diagnóstico para la AR es la determinación del factor reumatoide en 

suero (FR), un tipo de anticuerpo dirigido hacia la región constante de la IgG. Sin 

embargo, éste puede ser detectado en pacientes con otras enfermedades autoinmunes, 

razón por la cual se ha establecido una prueba más específica para el diagnóstico de la 

AR que es la determinación de los Anticuerpos antipéptidos citrulinados (Anti-CCP) los 

cuales pueden estar presentes años antes  de que se presenten los síntomas iniciales de la 

AR (Ipiales, G. 2015). 

 

4.2.1.- Pruebas específicas para la artritis reumatoide:  

 Anticuerpos antipeptidos citrulinados (Anti-CCP) 

 Factor Reumatoide (FR). 

 Anticuerpos antinucleares (ANA). 

 

4.2.1.1.- ANTICUERPOS ANTIPÉPTIDOS CITRULINADOS (ANTI-CCP). 

Los péptidos citrulinados son proteínas que contienen residuos de citrulina, la cual 

es precursora de la biosíntesis de la arginina (R), esta última sintetizada a partir de ornitina 

con adición de amonio y dióxido de carbono. Los anti-CCP son producidos localmente 

por células plasmáticas en líquido sinovial y sinovium inflamado, probablemente 

estimulados por un sustrato citrulinado presente en pacientes con AR. Los blancos 

antigénicos de los anti-CCP son aquellos sitios en la secuencia de aminoácidos de 

proteínas como fibrina, colágena tipo I y II, filagrina y vimentina, que fueron generados 

mediante la conversión de residuos de R a peptidil citrulina por la enzima PAD (Arana, 

V. Ku, E, Canul, J. Chan, I. Torres, J. 2015). 
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Desde hace algunos años se cuenta como un nuevo test diagnóstico para AR, que 

se basa en determinación de proteínas citrulinadas. Se ha especulado que la citrulinización 

de algunas proteínas como la filagrina podría hacer que éstas se volvieran antigénicas y 

eventualmente jugar un rol patogénico en esta enfermedad. Independiente, sin embargo 

de lo anterior, la determinación de la presencia de anticuerpos dirigidos contra péptidos 

citrulinados ha demostrado ser una potente herramienta diagnóstica en AR, especialmente 

en aquellos cuadros de presentación temprana. La sensibilidad del examen es de 60 a 70% 

en etapa temprana, aumentando a 60 a 80% en pacientes con la enfermedad establecida y 

con una especificidad de 80 a 95%. Una observación muy interesante es que la presencia 

de ambos test positivos, FR y anti-CCP tiene un valor positivo predictivo de casi 100%, 

por lo que su valor en el diagnóstico es muy importante y según algunos autores la 

presencia de ambos marcadores podría ocurrir antes que la aparición clínica de la 

enfermedad, lo que abriría la oportunidad potencial de tratar la enfermedad antes de su 

aparición clínica. Wainstein, G. (2012). 

 

De acuerdo con el American College of Rheumatology, los anticuerpos CCP 

pueden detectarse en el 50-60% de los pacientes con AR reciente (de 3 a 6 meses después 

del inicio de los síntomas). La detección precoz y el diagnóstico de AR facilitan que los 

médicos puedan empezar un tratamiento agresivo, minimizando las complicaciones 

asociadas y la lesión de los tejidos. (Grand News Marketing. 2015). 

 

La técnica usada para la investigación de anti-CCP es el ELISA, aquellos kits de 

uso comercial están ampliamente disponibles. Desde su descubrimiento, la validez y 

calidad de estos kits ha ido cada vez mejorando en cuanto a sensibilidad y especificidad, 

por lo que en su identificación aparecen descritos como de primera, segunda o tercera 

generación (CCP1, CCP2 y CCP3, respectivamente). Desde su clara identificación, a 

partir del 2002 se usan los de segunda generación básicamente. Los resultados se expresan 

en unidades/mililitro (U/ml), y los valores de corte dependen del kit usado (Villacrés, N. 

2015). 
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4.2.1.1.1.- Citrulinación.  

La citrulinización de proteínas es un proceso fisiológico universal relacionado con 

la apoptosis y la inflamación. El proceso de citrulinación en células mamíferas involucra 

la conversión enzimática (desaminación) de residuos de arginina contenidos en proteínas. 

Como resultado se produce un pequeño cambio en la masa molecular y la pérdida de una 

carga positiva. La consecuencia puede ser un cambio (pérdida o ganancia) de su habilidad 

para interactuar con proteínas vecinas. La enzima responsable de la citrulinación es la 

PAD (Reyes, R. 2013). 

 

4.2.1.1.2.- Citrulina.  

La citrulina es un aminoácido postraduccional, sintetizado a partir de la 

modificación de otros aminoácidos como la arginina mediante la intervención de la 

enzima peptidil arginina deiminasa (PAD). El paso de arginina a citrulina comporta una 

ligera variación en cuanto al peso molecular del aminoácido, pero con cambio de las 

cargas existentes, ya que pasa de ser un aminoácido cargado positivamente a un 

aminoácido. En los procesos inflamatorios, cuando las células mueren por necrosis, se 

rompe la membrana celular y se liberan las PAD al espacio extracelular, donde existen 

concentraciones de Ca2+ elevadas que activan las PAD y son entonces capaces de 

citrulinar proteínas. En la sinovial inflamada existen macrófagos que expresan PAD2 y 

granulocitos con PAD4, que citrulinizan proteínas extracelulares como el fibrinógeno o 

intracelulares como la vimentina (Reyes, R. 2013). 

 

4.2.1.1.3.- Interpretación de los Resultados. 

Cada laboratorio debe establecer su propio rango normal basado en su propia 

metodología, controles, equipo y población de pacientes. Según la técnica de Human los 

valores referenciales son: 

Negativo   >25 U/ml 

Positivo    <25 U/ml 

1. Un resultado negativo indica la ausencia de anticuerpos CCP o niveles inferiores 

al punto de corte del ensayo.  
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2. Un resultado positivo indica la presencia de anticuerpos anti-CCP y sugiere la 

posibilidad de la artritis reumatoide.  

 

4.2.1.2.- FACTOR REUMATOIDE.  

Los Factores Reumatoides son autoanticuerpos que están dirigidos contra el 

fragmento o porción constante Fc de las inmunoglobulinas G. Estos autoanticuerpos 

pueden ser de clase IgG, IgM, IgA o IgE. La técnica más común y más usada en la clínica 

para su determinación del factor reumatoide es útil la Aglutinación del Látex, la misma 

que se recubre con partículas de látex con anticuerpos IgG humanos y posteriormente se 

agrega la muestra del paciente en estudio. Durante el proceso si este suero contiene 

anticuerpos que reconocen los fragmentos Fc constante de la cadena, se podrá identificar 

aglutinación de las partículas de látex, lo que es muy claro y visible a ojo directo o puede 

también ser cuantificado por turbidimetría. La técnica de látex detecta básicamente el 

factor reumatoide de clase IgM, ya que es una inmunoglobulina pentavalente y eficiente 

como aglutinante (Villacrés, N. 2015). 

 

Puede ser negativo en un 30% de los pacientes con AR al principio de la 

enfermedad y 20-25 a lo largo de toda la enfermedad. Su sensibilidad es del 60- 90%, 

dependiendo del método de determinación empleado y de la duración de la AR. Su 

especificidad también es baja. Diversas enfermedades pueden cursar con elevación de 

FR, su prevalencia en sujetos sanos mayores de 70 años es de aproximadamente el 25% 

y menor del 5% en la población general. Por lo tanto el FR ni excluye ni confirma el 

diagnóstico de AR por sí solo (López, M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., 

Lendínez, M. 2012). 

 

El gran problema del FR en el diagnóstico de AR es que existen un número importante 

de situaciones en las cuales puede haber un falso positivo. Además de la AR existen 

diferentes trastornos que se asocian con positividad para el FR. Muchas de estas entidades 

se asocian a una hipergammaglobulinemia, indicando la existencia de una activación 

policlonal. Existe un importante grupo de enfermedades sistémicas en las que se ha 

descrito la existencia de positividad del FR: LES (15-35%), síndrome de Sjögren (75-
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95%), esclerodermia (20-30%), polimiositis/dermatomiositis (5-10%), crioglubulinemia 

(40-100%) y EMTC (50-60%). La presencia del FR en la población general aumenta con 

la edad, y alrededor del 10-20% de las personas mayores de 65 años presentan una prueba 

positiva para el FR, aunque los títulos de éste tienden a descender a partir de los 70-80 

años (Chirinos, M. Chirinos, E. Vásquez, M. 2012).  

 

En consecuencia el valor diagnóstico de un FR es bajo y requiere una buena suma de 

sospecha clínica, examen físico e historia bien realizados para poder hacer el diagnóstico. 

Una vez establecido el diagnóstico de AR, el FR no tiene un rol importante en el 

seguimiento de la enfermedad y no hay buenas razones para solicitar este examen más 

allá de establecer el diagnóstico. En otra enfermedad en que frecuentemente se ve elevado 

el FR, como es el síndrome de Sjögren, una caída en los títulos de FR puede ser un aviso 

de la aparición de una enfermedad linfoproliferativa en este contexto. (Wainstein, G. 

2012). 

 

Esta prueba se la puede realizar mediante: 

 Aglutinación por látex: esta técnica se usa principalmente para la búsqueda de 

factores reumatoides. Se utilizan partículas de látex recubierta con IgG, las cuales 

se aglutinan en contacto con FR poliméricos. Se usan diluciones progresivamente 

mayores del suero del paciente y se informa como positivo o negativo a la última 

dilución en la que se observa aglutinación este examen es sencillo y económico 

(López, M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., Lendínez, M. 2012). 

 

4.2.1.2.1.- Interpretación de los resultados.  

Negativo: No aglutinación. La suspensión se mantiene homogénea, dentro de los 2 

minutos de reacción.  

Positivo: Aglutinación. Se forman finos grumos en la suspensión, dentro de los 2 minutos 

de reacción. El resultado positivo, indica un contenido de FR igual o mayor a 10 Ul/ml.  
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4.2.1.3.- RELACIÓN DE LAS PRUEBAS ANTI-CCP Y EL FR E 

INTERPRETACIÓN DE RESULTADOS. 

 Si un paciente tiene un valor positivo de Anti-CCP y de FR es muy probable que 

tenga AR y que desarrolle una forma severa de la enfermedad. 

 Si un paciente tiene un valor positivo de Anti-CCP y de FR negativo, pero presenta 

síntomas sugerentes de AR es probable que tenga una AR de reciente inicio o que 

la desarrolle en un futuro. 

 Si un paciente tiene el Anti-CCP negativo  y de FR positivo, los signos y síntomas 

clínicos serán mucho más importantes para determinar si el paciente tiene AR u 

otro trastorno inflamatorio. 

 Si un paciente presenta el Anti-CCP y el FR negativo  es poco probable que tenga 

AR (López, M., Urbano, A., Cárdenas. M., Osuna, A., Lendínez, M. 2012) 

 

4.2.2.- Pruebas complementarias: 

4.2.2. 1.ELISA. 

Esta es una técnica simple que está basada en la unión antígeno-anticuerpo. Para 

la búsqueda de autoanticuerpos se procede a incubar el suero del paciente en un pocillo 

en el que está adherido a las paredes el antígeno específico, luego se lava quedando en el 

pocillo sólo los anticuerpos que se han unido al antígeno. Posteriormente se usa un 

segundo anticuerpo que va dirigido contra la porción constante (Fc) de la 

inmunoglobulina (Ig) (anti IgG, M, A o polivalentes) que se uniría al primer anticuerpo 

(el del paciente) presente. Finalmente, se coloca en un sustrato colorimétrico (se activa 

mediante las enzimas que se encuentran en el segundo anticuerpo) se determina la 

cantidad de anticuerpo presente (a mayor intensidad del color, mayor concentración sérica 

del autoanticuerpo). Es común y sencillo el procesamiento y generalmente suele ser 

automatizado lo que ayuda en la realización de un mayor número de exámenes, a menor 

costo y menos operador dependiente (Villacrés, N. 2015). 

 

4.2.2.2. ELISA Indirecta. 

Puede detectarse o determinarse en términos cuantitativos Ac. Suero o alguna otra 

muestra que contenga el Ac primario (AC1) se añade a un foso de micro título recubierto 
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con Ag y se permite que reacciones con el Ag unido al foso. Después de eliminar por 

lavado cualquier Ac1 libre, la presencia de Ac unido a Ag se detecta mediante la adición 

de un Ac antiespecie (Ac2) secundario conjugado con enzima, que se une a Ac1. A 

continuación se elimina por lavado cualquier Ac2 libre y se añade un sustrato para la 

enzima. La cantidad de producto de la reacción de color que se forma se mide con lectores 

espectrofotométricos de placa especializados, que pueden medir la absorción de la 

totalidad de los fosos de una placa de 96 fosos en segundos. 

Es el método de elección para detectar la presencia de Ac séricos contra el Virus de la 

Inmunodeficiencia Humana (VIH), el agente causal del Síndrome de Inmunodeficiencia 

Adquirida (Chirinos, M. Chirinos, E. Vásquez, M. 2012). 

 

4.2.2.3. ELISA directo. 

Permite la detección de antígenos específicos en una muestra. Es poco utilizado 

en el laboratorio clínico porque ha sido superado por ELISA de sándwich. En esta prueba 

se agrega la muestra del paciente directamente al soporte y permite que el antígeno 

buscado, si está presente en la muestra, se adsorba a dicho soporte (pocillo). Luego se 

hace un lavado para eliminar todo lo que no se haya unido al soporte. Posteriormente, se 

agrega el anticuerpo específico conjugado con la enzima, el cual se unirá al antígeno si 

éste se adsorbió al soporte en el paso anterior. Luego de una segunda fase de lavado, en 

la que se elimina todo el conjugado que no se unió, se agrega el sustrato incoloro y éste 

es transformado en un producto detectable, si el conjugado todavía estaba presente (Ríos, 

J. Mercadillo, P. Yuil, E. Yuil, M. 2012). 

 

4.2.2.4. Proteína C Reactiva (PCR). 

La PCR es un parámetro indicador de la actividad inflamatoria que refleja la fase 

aguda de la inflamación. La determinación de sus niveles se emplea sobre todo en el 

seguimiento de la enfermedad y la evolución de la respuesta al tratamiento, aunque cave 

recalcar que sus valores son normales en una tercera parte de los pacientes con artritis 

reumatoide. 
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4.2.2. 5. Velocidad de sedimentación globular (VSG).  

La VSG corresponde a la medición del tiempo que tardan los glóbulos en depositarse 

en el fondo de un tubo de ensayo. Este parámetro suele estar aumentado en las personas 

que padecen un proceso inflamatorio o infeccioso crónico, y por la misma razón suele 

estarlo en las personas con artritis reumatoide. 

 

4.2.2.6. Liquido sinovial. 

En la cavidad articular  se encuentra un líquido incoloro de color amarillento con 

aspecto de clara de huevo cruda, se encuentra en escasa cantidad en una articulación de 

gran tamaño, el líquido sinovial por su gran viscosidad es un lubricante que facilita el 

deslizamiento de las superficies cartilaginosas y retarda el calentamiento de la 

articulación y la usura de los cartílagos, este líquido se compone por un dializado de 

plasma muy rico en ácido hialurónico responsable de su viscosidad y secretado por los 

sinoviocitos B. El contenido de células del líquido sinovial es muy variable entre 20 y 

200 por ml, con predominio de polimorfonucleraes, no contiene hematíes ni plaquetas. El 

análisis del líquido sinovial en reumatología es fundamental, todo paciente reumático que 

no se le analiza su liquido articular es un paciente mal estudiado (Duró, J. 2010). 

 

En la actualidad el estudio del líquido sinovial (LS) es una herramienta que se 

utiliza con frecuencia en los laboratorios especializados y que permite establecer el 

diagnóstico de artropatías por cristales, apoya el diagnóstico de las artritis sépticas y 

ayuda a establecer otros diagnósticos reumatológicos como la monoartritis o los derrames 

articulares. El estudio completo del LS incluye los siguientes análisis: 1) macroscópico, 

2) microscópico y 3) uso de tinciones específicas. Cada uno de los estudios proporciona 

información del estado de la articulación y ayuda a establecer el diagnóstico y 

tratamiento. Las características que se deben describir en el análisis macroscópico son: 

color, volumen y viscosidad. El estudio microscópico, confirma la existencia de un 

proceso inflamatorio, infeccioso y la presencia de cristales (Martínez, Núñez y 

Cabiedes. 2013). 
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5. MATERIALES Y MÉTODOS. 

 

 TIPO DE ESTUDIO. 

El estudio es de tipo descriptivo  de corte transversal. 

 ÁREA DE ESTUDIO. 

El estudio se llevó a cabo en el Ancianato Daniel Álvarez Sánchez, ubicado en las calles: 

Av. Salvador Bustamante Celi y Agustín Carrión Palacio,  Barrio Jipiro, parroquia el 

Valle del cantón Loja provincia de Loja.   

 UNIVERSO Y MUESTRA. 

Universo: 

60 adultos mayores del Ancianato "Daniel Álvarez Sánchez” de la ciudad de Loja. 

Muestra: 

Se realizó en 56 adultos mayores del Ancianato "Daniel Álvarez Sánchez” durante el 

periodo marzo-julio del 2015 mismos que cumplieron los criterios de inclusión. El 

análisis de las muestras se realizó en el Laboratorio Clínico y Bacteriológico “Dr. Tito 

Carrión D”.  

 CRITERIOS DE INCLUSIÓN Y EXCLUSIÓN. 

Criterios de inclusión. 

 Adultos mayores del Ancianato  "Daniel Álvarez Sánchez” de la ciudad de 

Loja.  

 Adultos mayores que firmaron el consentimiento informado. 

Criterios de exclusión. 

 Adultos mayores con artritis reumatoide diagnosticada. 

 

 TÉCNICAS Y PROCEDIMIENTOS. 

Fase pre-analítica. 

 Oficio dirigido a la Directora del Ancianato "Daniel Álvarez Sánchez” 

solicitando el permiso correspondiente para realizar el estudio. (Anexo 1) 

 Oficio dirigido al Director del Laboratorio Clínico y Bacteriológico “Dr. Tito 
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Carrión D” solicitando autorización para el procesamiento de las muestras. 

(Anexo 2) 

 Elaboración y aplicación del consentimiento informado. (Anexo 3) 

 Entrevista a la Directora del Ancianato utilizando como instrumento un 

cuestionario para determinar si existen adultos mayores con Artritis 

Reumatoide diagnosticada. (Anexo 4) 

 Aplicación del protocolo para la toma de muestra. (Anexo 5) 

 Aplicación de protocolo para transporte de muestra. (Anexo 6) 

Fase analítica. 

 Se llevó a cabo el análisis de Anticuerpos Anti-Péptido Citrulinado (Anti CCP) 

mediante la técnica de inmunoenzimoanalisis.  

La prueba se basa en la inmovilización de péptidos cíclicos citrulinados  (CCP)  a la 

superficie de una placa de microtitación y la unión subsiguiente de anticuerpos Anti-CCP 

se suero o plasma humano. Para la detección de los anticuerpos se utiliza un anticuerpo 

anti IgG humana conjugado con peroxidasa. Tras la adición de la solución de sustrato 

aparece un color cuya intensidad es proporcional a la concentración de los anticuerpos 

Anti-CCP. Después de la adición de la solución de parada, el color se transforma de azul 

a amarillo. (Anexo 7) 

 Se realizó el análisis del factor reumatoide (FR) mediante la técnica de 

aglutinación:  

El  FR-Látex es una técnica de aglutinación en porta para la detección cualitativa y 

semicuantitativa de factores reumatoides (FR) en suero humano. Las partículas de látex 

recubiertas con gamma-globulina humana son aglutinadas por factores reumatoides 

presentes en la muestra del paciente.  Los factores reumatoides son un grupo de 

anticuerpos dirigidos contra la fracción Fc de las inmunoglobulinas G. Aunque se hallan 

presentes en un gran número de desórdenes reumáticos, tales como el lupus eritematoso 

sistémico (SLE) y el síndrome de Sjögren, su principal interés clínico radica en el 

diagnóstico de la artritis reumatoide (AR). (Anexo 8) 

Fase post- analítica. 

 Registro de resultados. (Anexo 9) 

 Formato de entrega de resultados. (Anexo 10) 
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 Se hizo la entrega de los resultados a la Doctora de cabecera de los adultos 

mayores de la institución. (Anexo 11) 

 Certificación de la ejecución del trabajo de tesis por parte de la directora del 

Ancianato Daniel Álvarez Sánchez. (Anexo 12)  

 Certificación de la ejecución del trabajo de tesis por parte del director del 

laboratorio clínico. (Anexo 13) 

 Fotografías del trabajo de tesis realizado. (Anexo 14) 

 

 PLAN DE TABULACIÓN Y ANÁLISIS DE RESULTADOS 

Para la tabulación y análisis de los resultados se expresó  en frecuencia y porcentaje 

utilizando el programa Microsoft Excel 2010. 
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6. RESULTADOS. 

6.1.- RESULTADOS PARA EL PRIMER OBJETIVO: Determinar la presencia de 

anticuerpos anti-péptido citrulinado mediante la técnica de enzimoinmunoanalisis en los 

adultos mayores del Ancianato “Daniel Álvarez Sánchez”  de la ciudad de Loja.   

TABLA 1.  

Anticuerpos Antipéptido Citrulinado (Anti-CCP) en adultos mayores del Ancianito 

Daniel Álvarez Sánchez 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

GRÁFICA 1. 

Anticuerpos Antipéptido Citrulinado (Anti-CCP) en adultos mayores del Ancianito 

Daniel Álvarez Sánchez 

 

 

 

 

 

 

 

 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

INTERPRETACIÓN: se hizo la determinación de los ANTI-CCP mediante la técnica 

enzimoinmunoanálisis de ELISA en 56 adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez de la ciudad de Loja, obteniéndose un porcentaje  del 29 % de pacientes que    

tuvieron los Anticuerpos Antipéptidos Citrulinados mayor a 25 U/mL, que corresponden 

a 16 personas y 71% de la población resultó negativa que corresponden a 38 personas. 

Los resultados de esta prueba más la valoración de manifestaciones clínicas de los 

Anti-CCP FRECUENCIA PORCENTAJE (%)

Positivo (mayor a 25 U/ml) 16 29%

Negativo (menor a 25 U/ml) 40 71%

TOTAL 56 100%
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pacientes por parte del médico, permitirá predecir la posible presencia de artritis 

reumatoide en estas personas. 

6.2.- RESULTADOS PARA EL SEGUNDO OBJETIVO: Determinar el factor 

reumatoide en látex en los adultos mayores del Ancianato “Daniel Álvarez Sánchez”  de 

la ciudad de Loja.   

TABLA 2. 

Factor reumatoide (FR) en adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez Sánchez. 

 

 

 

 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

GRÁFICA 2. 

Factor reumatoide (FR) en adultos mayores del ancianato Daniel Álvarez Sánchez. 

 

 

 

 

 

 

 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

INTERPRETACIÓN: se determinó el factor reumatoide (FR) mediante la técnica de 

aglutinación en látex en 56 adultos mayores que pertenecen al ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez de la ciudad de Loja para el diagnóstico de la AR,  encontrando un porcentaje 

del 34% de casos positivos correspondientes a 19 personas  y el 66 % fueron casos 

FR FRECUENCIA PORCENTAJE %

Positivo 19 34%

Negativo 37 66%

TOTAL 56 100%
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negativos que corresponden a 37 personas de la población. Sin embargo cabe destacar 

que esta prueba no es muy específica en el diagnóstico temprano para la AR, debido a 

que esta prueba suele dar positivo cuando la enfermedad ya está en progreso de evolución, 

es decir cuando existe ya la presencia de los anticuerpos reumatoides en el plasma 

sanguíneo o en otras enfermedades autoinmunes como es en el Lupus Erimatoso. 

6.3.- RESULTADOS PARA EL TERCER OBJETIVO: Relacionar los resultados 

obtenidos  del factor reumatoide y de los Anticuerpos Antipéptido Citrulinado. 

TABLA 3. 

Relación entre el Anti-CCP y el FR en adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez. 

 

 

 

 

 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

GRÁFICA 3. 

Relación entre el Anti-CCP y el FR en adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez. 

 

 

 

 

FUENTE: Datos obtenidos por la tesista. 

ELABORADO POR: Carmen Gladys Castillo Rosales. 

INTERPRETACIÓN: se hizo la relación de los Anti-CCP con el FR para el diagnóstico 

temprano de la artritis reumatoide en los adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez. 

FRECUENCIA PORCENTAJE %

Anti-CCP positivo y  FR positivo 10 18%

Anti-CCP positivo y FR negativo 6 11%

Anti-CCP negativo y FR positivo 9 16%

Anti-CCP negativo y FR negativo  31 55%

TOTAL 56 100%
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7. DISCUSIÓN. 

La Artritis Reumatoide (AR) puede ser considerada como una emergencia médica 

por la importancia de identificar tempranamente los pacientes con tendencia a padecer 

esta enfermedad erosiva irreversible e instaurar terapias agresivas dirigidas a prevenir o 

detener las lesiones que pueden causar en la persona que padece de Artritis Reumatoide.  

Es por ello que se han realizado muchos estudios acerca de diferentes pruebas que ayuden  

a identificar la AR tempranamente y así poder mejorar la calidad de vida del paciente, en 

especial de las personas adultas siendo las más afectadas las mujeres en edades 

comprendidas de 45 a 60 años de edad, entre estas pruebas está los Anti-CCP y el FR que 

actualmente están siendo utilizados en el diagnóstico de la artritis (Kokuina, Chico, 

Carballar, Gutiérrez, Soto, Estévez y Pérez. 2008). 

 

Es así que se realizó un estudio descriptivo  sobre la determinación de los 

anticuerpos Anti-CCP y su relación con el FR en el diagnóstico temprano de la Artritis 

reumatoide en los adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez Sánchez de la ciudad 

de Loja, durante el periodo marzo-julio del 2015, en el estudio participaron 56 personas 

que cumplieron con los criterios de inclusión y que aceptaron ser partícipes de la 

investigación, los Anti-CCP se determinaron mediante  la técnica  de 

enzimoinmunoanálisis de ELISA,  que son anticuerpos  que pueden hallarse años antes 

en el suero de un paciente antes de manifestarse los síntomas característicos de la AR, así 

mismo se determinó el FR mediante la técnica de aglutinación en látex. Los resultados 

que se obtuvieron  de este estudio fueron: el Anti-CCP fué positivo para 16 personas de 

las 56 que formaron parte del estudio que corresponde a un 29%. El FR fué positivo para 

19 personas que corresponde al 34%. 

 

Obtenidos los resultados de ambas pruebas diagnósticas para la AR se la relacionó 

conjuntamente obteniéndose los siguientes valores que corresponden a las 56 personas 

del estudio: 10 personas tuvieron el Anti-CCP y FR positivo que corresponde al 18% con 

posibilidad mayor de padecer AR y que desarrollen una forma severa de la enfermedad, 

6 tuvieron el Anti-CCP  positivo y FR negativo que es el 11%, con probabilidad de que 

tenga una AR de reciente inicio o que la desarrolle en un futuro, y que presenten las 

manifestaciones clínicas las cuales las valorará el médico, 9 personas tuvieron el Anti-



 
 

26 
 

CCP negativo y FR positivo que es el 16%  y 31 personas tuvieron tanto el Anti-CCP y 

FR negativo que es del 55% de la población de estudio.  

 

En un estudio realizado en la ciudad de Loja en el año del 2010, se analizaron un 

total de 85 sueros de pacientes diagnosticados con AR que asistieron a los hospitales 

Manuel Ignacio Monteros e Isidro Ayora en la ciudad de Loja, a los cuales se les 

determinó los Anti-CCP y el FR. De los 85 pacientes diagnosticados con AR, 53 

presentaron Anti-CCP positivo y 32 fueron Anti-CCP negativo. En el caso del FR, 43 

pacientes fueron FR positivo y 42 fueron FR negativo. En este estudio la población fue 

de pacientes con AR diagnosticada a diferencia con el estudio presente que se tomaron 

como criterios de exclusión  a los pacientes con AR diagnosticada (Freddy Damián  

Castillo Solano. 2010).  

 

Otro estudio realizado en el año 2008 y publicado en el 2012, se estudiaron un 

total de 60 pacientes que acudieron a consulta externa del Hospital Vicente Corral 

Moscoso, se incluyeron 30 pacientes con diagnóstico de Artritis Reumatoide que 

cumplieron los criterios del Colegio Americano de Reumatología y 30 controles sanos. 

Se estableció predominio de la enfermedad entre la cuarta y quinta década de la vida, con 

una tendencia al incremento en la población comprendida entre los 45 y 60 años. De las 

30 personas con AR diagnosticada 16 pacientes tuvieron Anti-CCP positivo y 14 Anti-

CCP negativo y de las 30 personas de control 5 tuvieron el Anti-CCP positivo y 25 Anti-

CCP negativo. En cuanto al FR de las 30 personas diagnosticadas con AR 16 fueron FR 

positivo y 14 FR negativo y de las 30 personas utilizadas como control 9 personas fueron 

FR positivo y 21 fueron FR negativo, haciendo la relación de ambas pruebas los datos 

que se obtuvieron son iguales en cuanto a los pacientes con AR diagnosticada, y en los 

pacientes de control hubo un pequeño porcentaje de casos positivos en ambas pruebas 

(Dr. Esteban Pacheco, Dr. Javier Jara, Dra. María Verónica Pacheco y Dr. Sergio 

Guevara. 2008). 

 

En todos los estudios que se han realizado sobre la relación de los Anti CCP y el 

FR en adultos mayores sin distinción de sexo, se ha determinado que los Anti CCP pueden 
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ser utilizados como prioridad en cuanto al FR, puesto que es mucho más efectivo y seguro 

para la detección temprana de la AR y así con todos los resultados que se han obtenido 

en cada estudio servirán al médico para evaluar a la persona  ayudando a evitar a tiempo 

daño erosivo de la articulaciones del paciente. Al analizar ambas pruebas ayuda al 

diagnóstico temprano de la AR, debido a que el Anti-CCP puede ser determinado años 

antes de los síntomas de la enfermedad siendo más específica para la AR, mientras que el 

FR es menos específico y puede dar positivo para otras enfermedades autoinmunes.  

 

Con el estudio realizado en los adultos mayores del Ancianato Daniel Álvarez 

Sánchez de la ciudad de Loja, se puede decir que existe un 29% de personas que tiene la 

presencia  de anticuerpos determinantes para la Artritis Reumatoide y un 10% de Anti- 

CCP  y FR positivo, mismo que debe ser tomado en cuenta por el personal médico para 

evaluar la salud de estas personas.  
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8. CONCLUSIONES. 

 Se llevó a cabo el análisis  de la prueba de los anticuerpos Anti-péptido 

Citrulinado mediante la técnica de enzimoinmunoanálisis de ELISA en los adultos 

mayores del Ancianato “Daniel Álvarez Sánchez”  de la ciudad de Loja, 

obteniéndose como resultado que el 29% (16) de la población resulto positiva a 

esta prueba.  

 

 

 El Factor Reumatoide fue determinado mediante la técnica de aglutinación en 

látex obteniéndose un 34% (19) de casos positivos.  

 

 Relacionando las pruebas de factor reumatoide y de los Anticuerpos Antipéptido 

Citrulinado se obtuvieron los siguientes resultados: El 18% de los pacientes que 

correspondieron a 10 personas tuvieron valores positivos de Anti-CCP y de FR 

con probabilidad mayor de que tengan AR. El 11% que correspondieron a 6 

personas de la población tuvieron Anti-CCP positivo y FR negativo. El 16% de 

pacientes que correspondieron a 9 personas tuvieron Anti-CCP negativo y FR 

positivo, mientras que el 55% de los pacientes tuvieron el Anti-CCP y el FR 

negativo que correspondieron a 31 personas de la población quedando descartados 

por el momento de padecer artritis reumatoide.  
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9. RECOMENDACIONES. 

 Tomar en cuenta otras pruebas de laboratorio para el seguimiento de la Artritis 

Reumatoide como son los reactantes de fase aguda que comprenden el VSG y la 

PCR puesto que son pruebas complementarias que ayudarían mucho en el 

diagnóstico correcto de la AR por parte del médico encargado del paciente.  

 

 Incentivar a la población en general especialmente a las mujeres a realizarse la 

prueba de los Anti-CCP y el FR para descartar la presencia de anticuerpos 

reumáticos en el suero sanguíneo de los mismos, con la finalidad de prevenir el 

curso de la enfermedad, puesto que las mujeres tienen más altas las probabilidades 

de padecer AR en relación con los hombres, y así mismo que las edades de tener 

la enfermedad es de 40 a 60 años de edad. 

 

 

 Considerar la población más propensa y con escasos recursos económicos para 

realizar este tipo de estudios,  ya que la determinación del Anti-CCP tiene un costo 

más elevado en relación con el FR, considerando que las investigaciones que se 

realizan es en beneficio a una determinada población.  
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ANEXOS. 

ANEXO 1. 
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ANEXO 2. 
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ANEXO 3. 

CONSENTIMIENTO INFORMADO 

 

Fecha: 09 de marzo del 2015 

 

Yo……………………………………………. Portador/a de la cédula………………….. 

Manifiesto  que declaro en forma libre y voluntaria, con plena capacidad para ejercer mis 

derechos, que he sido ampliamente informado por el 

estudiante……………………………………….., acerca de mi participacion como sujeto 

de la siguente investigacion: DETERMINACIÓN DE ANTICUERPOS ANTI-

PÉPTIDO CITRULINADO Y SU RELACIÓN CON EL FACTOR REUMATOIDE 

PARA LA DETECCIÓN TEMPRANA DE ARTRITIS REUMATOIDE EN LOS 

ADULTOS MAYORES DEL ANCIANATO DANIEL ÁLVAREZ SÁNCHEZ DE 

LA CIUDAD DE LOJA y los procedimientos que se llevaran a cabo en la recoleccin de 

muestra, analisis y entrega de resultados. Y a su vez garantizándome que este examen no 

afectará en mi salud fisica y la confidencialidad de los resultados. 

Entiendo lo antes expuesto y consiento que se lleve acabo la toma de muestra y el uso de 

los resultados con fines investigativos y educativos sin obtener fines lucrativos de este 

estudio. 

 

……………………………………. 

……………………………………. 

Nombres y apellidos del paciente. 

 

…………………………………… 

 

Firma del paciente. 
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ANEXO 4. 
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ANEXO 5. 

Protocolo para flebotomía.  

1) Preparar la orden de ingreso. 

2) Identificar al paciente mediante la confirmación del nombre y su número de 

identificación. 

3) Reunir todos los elementos y colocarse los guantes. 

4) Darle confianza al paciente. 

5) Posicionarlo a fin de estar cómodo para la extracción de la muestra. 

6) Verificar el protocolo de trabajo y la selección de los tubos. 

7) Para localizar la vena, asegurarse que la mano del paciente este cerrada. 

8) Seleccionar el sitio adecuado para la venopunción. 

9) Limpiar el sitio de venopunción con alcohol isopropílico, con círculos 

concéntricos desde el centro hacia la periferia. 

10) Aplicar el torniquete 5 a 10 cm por encima del sitio de punción seleccionado 

durante no más de un minuto. 

11) Revisar la aguja y el equipo. 

12) Realizar la venopunción con la fijación de la vena con el dedo pulgar 2,5 a 5cm 

por debajo del sitio e inserta la aguja, con el bisel hacia arriba, con un Angulo de 

15° entre la aguja y la piel. 

13) Recolectar los tubos respetando el orden correcto de extracción y homogenizar 

los que sean necesarios. 

14) Liberación y eliminación del torniquete en cuanto se restablezca el flujo de sangre. 

15) Asegurarse que la mano del paciente este abierta. 

16) Colocar la gasa con suavidad sobre el sitio de punción, sin presionar. 

17) Vendar el sitio de venopunción después de verificar que el sangrado se detuvo. 

18) Desechar el equipo de punción y otros residuos biopeligrosos. 

19) Rotular los tubos con los datos correctos. 

20) Procesar las muestras de manera adecuada dentro del laboratorio. 

 Fuente:  

Bernadette F. Rodak. Hematología: fundamentos y aplicaciones clínicas. 2005. Ed. 

Médica Panamericana. Buenos Aires. Capítulo 2 pág. 25 y 26 
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ANEXO 6.  

Protocolo de transporte de muestras sanguíneas. 

 Una vez recogida e identificada adecuadamente, la muestra deberá ser llevada a 

la zona de procesamiento, que podrá estar ubicada en la misma estructura física 

donde se realizó la recogida, o alejada a distintas distancias. Hay diversas maneras 

de transportar muestras: Entre unidades de un mismo laboratorio, entre unidades 

diferentes en la misma ciudad o a unidades en el exterior.  

 El procesamiento inicial de la muestra incluye etapas que van desde la recogida 

hasta la realización de la prueba y comprende tres fases distintas: 

precentrifugación, centrifugación y postcentrifugación.  

 El tiempo entre la recogida y la centrifugación de la sangre no debe exceder de 

una hora. Las muestras recogidas con anticoagulante, en las cuales la prueba será 

realizada en sangre total, deben ser conservadas en frío hasta el procedimiento, a 

temperatura de 4 a 8ºC. Plasma, suero sangre total pueden ser utilizados para la 

realización de algunas pruebas, aunque los constituyentes estén distribuidos en 

concentraciones diferentes entre estas matrices.  

 Los laboratorios pueden utilizar empresas especializadas en el estudio de la 

cadena fría para mejorar la adecuación de sus procesos de transporte. Cuando las 

muestras de pacientes se envían a un laboratorio distante, las reglas de seguridad 

biológica deben cumplirse. No olvidando que la integridad de la muestra debe ser 

garantizada durante todo el transporte para mantener la precisión de los resultados 

obtenidos. Se debe prevenir el trasvase de la muestra, protegerla de choques y 

variaciones de presión.  

 Las reglas para el embarque aéreo son detalladas por la Organización de Aviación 

Civil Internacional (OACI) en la parte sobre instrucciones técnicas para el 

transporte seguro de mercancías peligrosas por vía aérea. La Asociación 

Internacional de Líneas Aéreas (IATA) exige que el embalaje esté marcado con 

el término “muestra para diagnóstico”.  

 Después de la extracción las muestras se deben transportar a temperatura 

ambiente, de acuerdo con la política institucional y las medidas de seguridad 

biológica.  

 El transportista debe estar cualificado para este tipo de transporte.   
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 Para cada muestra, se recomienda registrar la fecha de envío, la fecha y la 

temperatura aproximada de recepción del material en el laboratorio.  

 Para pruebas de hemostasis utilizando plasma, no se recomienda el uso de hielo 

en el transporte, debido a la activación del factor VII por el frío, pérdida del factor 

de von Willebrand al romperse las plaquetas.  

 Se deben evitar alteraciones bruscas de temperatura durante el transporte de este 

material.  

 El tiempo ideal para este transporte es de una hora después de la extracción. 

Dependiendo del tipo de pruebas solicitado, se definirá el plazo de aceptación de 

la muestra que va a ser procesada.  

 Por ejemplo, para el ensayo del TP, se puede aceptar el material hasta 24 horas 

después de su extracción.  

 En la monitorización del tratamiento con heparina, debida a la potencial 

neutralización por el factor IV plaquetario, la demora en la centrifugación no debe 

exceder de una hora para muestras recogidas con citrato de sodio, o 4 horas, a 

temperatura ambiente, para muestras recogidas en CTDA (citrato con contenido 

de teofilina, adenosina y dipiridamol).  

 En el uso de sistemas neumáticos para el transporte de las muestras, los tubos se 

deben proteger de las vibraciones y el choque, para evitar la desnaturalización 

proteica y la activación plaquetaria, a través de la formación de espuma en las 

muestras.  

 Para resultados más precisos en algunas pruebas de coagulación, algunas muestras 

requieren una manipulación especial, como por ejemplo: Enfriamiento lento y 

transporte a temperatura corporal (aproximadamente 37ºC). 

 Para llevar a cabo todo este procedimiento se debe aplicar correctamente las 

normas de bioseguridad tanto del usuario como del personal de laboratorio.  

 

Fuente: 

Andriolo, Rodríguez, Franco, Barbosa, Mendes, Rezende y Massakazu. 

Recomendaciones de la Sociedad Brasileña de Patología Clínica Medicina Brasil. 

Laboratorial para   LA EXTRACCIÓN DE  SANGRE VENOSA. Editora Manole Ltda. 

2010. http://www.sbpc.org.br/upload/conteudo/320100928153008.pdf 

 



 
 

41 
 

ANEXO 7. 

 

 

 

 



 
 

42 
 

 

 

 

 

 



 
 

43 
 

ANEXO 8. 
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 ANEXO 9. 

 FORMATO DE REGISTRO DE RESULTADOS 

 

Código 

 

Edad 

 

Sexo 

Pruebas reumáticas 

Anticuerpos Anti 

péptido 

Citrulinado 

( hasta 25  U/ml) 

Factor Reumatoide 

(hasta 8  U/ml) 

1 78 M 2,3 Negativo 

2 85 M 3,5 Negativo 

3 85 M 2,6 Negativo 

4 74 M 1,3 Negativo 

5 75 M 87,4 Positivo 

6 82 M 2,3 Negativo 

7 75 M 2,4 Positivo 

8 65 M 2,7 Negativo 

9 81 M 6,3 Positivo 

10 90 M 3,0 Negativo 

11 69 M 95,6 Positivo 

12 95 M 1,5 Positivo 

13 85 M 89,7 Positivo 

14 86 M 30,01 Negativo 

15 69 M 5,5 Negativo 

16 80 M 2,6 Negativo 

17 67 M 2,6 Negativo 

18 73 M 4,0 Positivo 

19 87 M 79,2 Positivo 

20 87 M 3,1 Negativo 
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Código 

 

Edad 

 

Sexo 

Pruebas reumáticas 

Anticuerpos Anti 

péptido 

Citrulinado 

( hasta 25  U/ml) 

Factor Reumatoide 

(hasta 8  U/ml) 

21 94 M 2,3 Negativo 

22 84 M 3,4 Negativo 

23 77 M 3,8 Negativo 

24 81 M 1,5 Negativo 

25 91 F 2,5 Negativo 

26 92 F 4,8 Negativo 

27 84 F 1,3 Negativo 

28 87 F 3,4 Negativo 

29 88 F 2,7 Negativo 

30 78 F 96.7 Positivo 

31 89 F 2,6 Negativo 

32 81 F 88,0 Positivo 

33 80 F 1,8 Negativo 

34 94 F 2,5 Negativo 

35 84 F 36,8 Negativo 

36 87 F 7,0 Positivo 

37 70 F 2,7 Negativo 

38 96 F 68,8 Negativo 

39 87 F 87,1 Positivo 

40 80 F 2,1 Positivo 
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Código 

 

Edad 

 

Sexo 

Pruebas reumáticas 

Anticuerpos Anti 

péptido 

Citrulinado 

( hasta 25  U/ml) 

Factor Reumatoide 

(hasta 8  U/ml) 

41 82 F 48,7 Negativo 

42 73 F 2,8 Negativo 

43 76 F 4,3 Negativo 

44 86 F 88,3 Positivo 

45 79 F 3,3 Negativo 

46 90 F 5,0 Negativo 

47 79 F 1,6 Positivo 

48 86 F 70,64 Positivo 

49 82 F 73,97 Positivo 

50 82 F 1,2 Positivo 

51 95 F 44,72 Negativo 

52 74 F 2,4 Negativo 

53 93 F 45,32 Negativo 

54 93 F 2,7 Negativo 

55 86 F 3,6 Positivo 

56 95 F 3,7 Negativo 

     

     

     

     

     



 
 

47 
 

ANEXO 10. 

 

 

LABORATORIO CLÍNICO Y BACTERIOLÓGICO 

                            “DR. TITO CARRIÓN D” 

 

                         REPORTE DE RESULTADOS 

 

 

 

Nombre:……………………………….                   Código:……………………  

 

Sexo: ……………………….………….                   Fecha:…………………….. 

 

 

 

PRUEBAS REUMÁTICAS 

 

 

 

                      Resultado             Valores de referencia 

 

 

 

Anticuerpos Anti-péptido   ………………………..< 25 U/ml 

Citrulinado (Anti-CCP) 

 

 

Factor reumatoide (FR)      …………………………Hasta 8 UI/m 

 

 

 

 

OBSERVACIONES: 

…………………………………………………………………………………………

………………………………………………………………………………………… 

 

 

                                          FIRMA: …………………………….. 
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ANEXO 11. 
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ANEXO 12.  
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ANEXO 13. 
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ANEXO 14.     

FOTOS RELATORÍA DEL TRABAJO DE CAMPO 

Fase pre analítica 

 

 

 

 

          

 

 

 

 

 

 

Figura 1: Reconocimiento del lugar. 

Figura 3: extracción de la muestra 

sanguínea.        

 

Figura 2: Aplicación del 

consentimiento informado 

 

 

  Figura 4: transporte de la muestra. 
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Fase analítica.   PRUEBA DEL ANTI-CCP. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Pipeteando 100ul de suero 

del paciente. 

 

 

 Figura 6: Pipeteando los reactivos en 

cada micro pocillo con la muestra del 

paciente. 

 

 

 

Figura 7: Lavado de los micro 

pocillos. 

 

 

Figura 8: Lectura de la absorbancia 

de cada pocillo. 

 

 



 
 

53 
 

PRUEBA DEL FACTOR REUMATOÍDE. 

 

         

 

         

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fase pos analítica. 

 

 

 

 

  

 

 

 

Figura 9: Pitear 50ul de suero del 

paciente en una placa de látex. 

 

 

Figura 10: Homogenizar por dos 

minutos. 

 

 

Figura 11: Entrega de los resultados a 

la doctora de cabecera del Ancianato 

Daniel Álvarez Sánchez. Doctora 

Paquita Cordero. 
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