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RESUMEN

En el presente trabajo se analizé la relacion de los biomarcadores dimero D, ferritina,
procalcitonina, en procesos inflamatorios e infecciosos de pacientes que acudieron al
laboratorio del RIOHOSPITAL, SC. La investigacion fue de tipo descriptivo,
documental, no experimental, y de corte transversal, con enfoque cuantitativo. La
poblacion quedd conformada por 1320 pacientes, a los que les realizaron los analitos antes
mencionados, y la muestra por 531 resultados alterados de los mismos. Con el andlisis de
los datos obtenidos, se observé que no existieron diferencias marcadas entre el total de
resultados normales y alterados, pero de estos ultimos, la ferritina fue encontrada elevada
en mayor nuimero de enfermos (192 casos). La neumonia por SARS COV-2 fue la
patologia mas diagnosticada mediante el uso de dichos analitos y las manifestaciones
clinicas que sobresalieron fueron tos, malestar general, disnea, cefalea, hipoxemia, dolor
pecho, fiebre, debilidad, correspondiendo estas, con la entidad mencionada
anteriormente. La edad mas frecuente fue del grupo de entre 19 a 64 afios y 65 afios o
mas. Alteraciones del dimero D predominaron en el sexo femenino, mientras que, ferritina
y procalcitonina se elevaron mayormente en hombres. En cuanto a las etnias se encontrd
el mestizo con mas presencia en esta investigacion, por lo que éste tendria mayor riesgo
de contraer un proceso inflamatorio infeccioso como el COVID-19, a diferencia del
indigena y el blanco. De esta investigacion se deriva que se deben mantener las
capacitaciones y la vigilancia epidemioldgica a la poblacion en aras de prevenir la
propagacion del COVID-109.

Palabras clave: Biomarcadores, Dimero D, Ferritina, Procalcitonina, Neumonia.



ABSTRACT
This study analyzed the relationship between biomarkers D-dimer, ferritin, and
procalcitonin in inflammatory and infectious processes in patients who attended the
laboratory of RIOHOSPITAL, SC. The research was descriptive, documentary, non-
experimental, and cross-sectional, using a quantitative approach. The population
consisted of 1320 patients who underwent the analytes mentioned above, and the sample
consisted of 531 altered results. With the analysis of the data obtained, it was observed
that there were no marked differences between the total number of normal with the altered
results. However, in the altered results, ferritin was found to be elevated in a significant
number of patients (192 cases). SARS-COV-2 pneumonia was the most frequently
diagnosed pathology using these analytes, and the clinical manifestations that stood out
were cough, general malaise, dyspnea, headache, hypoxemia, chest pain, fever, and
weakness, corresponding to the entity mentioned above. The most frequent age group was
between 19 to 64 years and 65 years or more. D-dimer alterations predominated in the
female sex, while ferritin and procalcitonin were primarily elevated in men. Regarding
ethnicities, the mestizo was found to be more present in this research, so it would have a
higher risk of contracting an infectious inflammatory process such as COVID-19, unlike
the indigenous and the white. This research suggests that the population's training and

epidemiological surveillance should be maintained to prevent the spread of COVID-19.

Keywords: Biomarkers, D-dimer, Ferritin, Procalcitonin, Pneumonia.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

Los biomarcadores Dimero D, ferritina y procalcitonina permiten detectar ciertas patologias,
debido a que se pueden medir objetivamente y ser evaluados como indicadores de un proceso

infeccioso o inflamatorio, estado patogénico o reaccién a un tratamiento médico.

El proceso inflamatorio es una reaccién o proceso fisioldgico defensivo natural del sistema
inmunoldgico como respuesta al dafio causado a las células y tejidos vascularizados por
agentes patdgenos como bacterias, virus u hongos. Principalmente, se caracteriza por ser una
respuesta protectora que se origina con el fin de aislar, contener la lesion, destruir al agente

agresor y por consiguiente preparar al tejido dafiado para su compensacion®.

Los procesos infecciosos representan interacciones entre microorganismos Yy
macroorganismos. Esta interrelacion puede depender de las caracteristicas del huésped y de
factores dependientes como las respuestas del sistema inmunitario?. Una de las principales
afecciones que se presenta es la neumonia, la misma que afecta a cualquier edad, pero los
que tienen el mayor riesgo de padecerla son los menores de 2 afos y personas mayores de

65 afios®.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), alrededor de 31 millones de personas
en todo el mundo desarrollan sepsis cada afio y alrededor de 6 millones mueren. La carga de
sepsis es mas frecuente en los paises de bajos y medianos recursos, igualmente, representa
una de las principales causas de muerte materna y neonatal. La mayoria de los casos de sepsis
ocurren como resultado de una complicacion de algunas de las infecciones adquiridas en el
entorno*. Existen multiples tipos de procesos infecciosos, uno de ellos es la neumonia,
causante de defunciones en menores de 5 afios en un 15% y se calcula que fallecieron unos

920,136 nifios en 2015 a nivel mundial®.

La incidencia de la neumonia adquirida en la comunidad (NAC) en Espafia varia de unas
comunidades autonomas a otras, por ejemplo, en la zona del Maresme en Catalufia, la
incidencia era de 2,6 casos por 1000 habitantes al afio, mientras que en el Pais VVasco era de
8,8 casos por 1000 habitantes al afio; esta diferencia podria explicarse por los diferentes

criterios diagndsticos que existen en cada regién. También puede influir la variacién
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estacional de la incidencia de la NAC, en los paises de clima templado, son més frecuentes
en los meses de invierno®.

Segun la Asociacion Colombiana de Infectologia, la mortalidad por NAC es de 13 por cada
100 000 habitantes al afio y es responsable del 4% de egresos hospitalarios es decir 70 000
en todos los grupos etarios al afio. Se ha establecido que la mortalidad por Streptococcus
pneumoniae es del 3%, y por gérmenes atipicos, del 11,5%. En mayores de 65 afos, la
mortalidad es del 19% y en la poblacion general, la mortalidad por neumonia severa es del
33%°.

En Argentina la informacion provista por el Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud
revel6 que en las primeras 17 Semanas Epidemioldgicas (SE) del 2018 se notificaron 27 980
casos de neumonia, lo que representd una tasa acumulada para el total pais de 62,9 casos por
100 000 habitantes. Esta tasa resulta un 37% menor a la registrada en la misma SE del

periodo 2012/2017 y 21% menor a la registrada en el mismo periodo del afio 2017".

La septicemia es una de las principales consecuencias que se desarrolla durante un proceso
inflamatorio o infeccioso, siendo esta una afeccidn casi mortal, ocurre cuando la respuesta
inmunoldgica del organismo dafia sus propios tejidos, activando los procesos de combate
contra la infeccidn, eso hace que los 6rganos en cuestion no funcionen de manera correcta.

Esta afeccion puede avanzar y resultar en un choque séptico®.

En Ecuador, existe un programa de vigilancia de la neumonia, por lo que fueron reportados
15 132 pacientes en el afio 2021, causadas por diferentes patogenos. A nivel nacional la
provincia de Pichincha registré el mayor numero de casos con 3 247, seguido de Guayas y
Tungurahua con 2 487 y 1 597 respectivamente, segun lo referido por el Ministerio de Salud

Plblica (MSP). El grupo entre 1 a 4 afios fue el més afectado por esta enfermedad?®.

Chimborazo no es la excepcion, ya que también es una de las provincias afectadas,
ubicandose en el lugar nimero 11 entre todas, luego de Imbabura, Manabi, Azuay, Cafar,
Morona Santiago, Napo y Loja. En Chimborazo, la neumonia constituye una de las
principales patologias que requieren ingreso hospitalario, por lo que se registré 381 casos en
el afio 2021 seguin el MSP®.
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El presente trabajo surge de la necesidad de dar a conocer cémo se comportan los
biomarcadores Dimero D, ferritina y procalcitonina, mediante su andlisis, en procesos
inflamatorios e infecciosos, en pacientes del RIOHOSPITAL, SC.

De acuerdo con la Ley Organica de la Salud en el articulo 6, numeral 4, establece las
responsabilidades del MSP, declara la obligatoriedad de la vacunacion contra determinadas
enfermedades, en las condiciones que exija la realidad epidemioldgica nacional y local.
Ademas se debe establecer las normas y el esquema béasico nacional de inmunizacion; y,

proveer a la poblacion los insumos necesarios sin costo™®.

Segun lo dispuesto en el articulo 7 del cuerpo normativo mencionado, toda persona, tiene
derecho al acceso universal, equitativo, oportuno, permanente y de calidad a todas las
acciones, y servicios de salud sin discriminacion asi como a insumos y medicamentos
necesarios en los casos de peligro inminente para la vida, en cualquier establecimiento de

salud publico o privado®®.

Con el andlisis de los datos de laboratorio de pacientes del RIOHOSPITAL, SC,
resguardando la identidad de los pacientes, se pretendié conocer el gran aporte de los
biomarcadores para la deteccion temprana de cualquier proceso inflamatorio e infeccioso,
que, al relacionarlos con el diagnostico y las manifestaciones clinicas, permitié evitar el

desarrollo de algunas complicaciones que involucran a estas enfermedades.

Ademas, este trabajo servird como fuente secundaria, para futuras investigaciones
relacionadas con el tema tanto en la provincia como en el pais. Siendo de gran utilidad al
brindar una visién amplia y objetiva de cdmo actlan estos biomarcadores, en el estadio del

paciente que esta atravesando un proceso inflamatorio e infeccioso.

Valorar la relacion del Dimero D, la ferritina y la procalcitonina en procesos inflamatorios e
infecciosos de pacientes en RIOHOSPITAL, S.C, durante el periodo enero-diciembre 2021,
es el objetivo principal de este trabajo, al cual se le da salida a través de los objetivos
especificos:

e Investigar los biomarcadores de Dimero D, ferritina y procalcitonina en RIOHOSPITAL,
S.C, mediante la informacion encontrada en la base de datos del laboratorio, como causantes

de procesos inflamatorios e infecciosos en pacientes hospitalizados.

15



e Relacionar los resultados alterados de Dimero D, ferritina y procalcitonina con las
manifestaciones clinicas presentes en los pacientes hospitalizados en RIOHOSPITAL, S.C,
durante el periodo enero-diciembre 2021, para conocer su comportamiento, mediante la
recopilacién de informacién de la base de datos del laboratorio.

e Analizar a través de la informacidn obtenida de resultados del laboratorio, la edad y sexo
méas frecuente de los pacientes hospitalizados con cuadros clinicos inflamatorios e

infecciosos y con resultados alterados de Dimero D, ferritina y procalcitonina.
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CAPITULO Il. MARCO TEORICO

Proceso inflamatorio

El proceso inflamatorio es una reaccion o proceso fisioldgico defensivo natural del sistema
inmunoldgico como respuesta al dafio causado a las células y tejidos vascularizados por
agentes patdgenos como bacterias, virus u hongos. Principalmente, se caracteriza por ser una
respuesta protectora que se origina con el fin de aislar, contener la lesién y destruir al
microrganismo que lo provoca y por consiguiente restaurar tejidos dafiados por medio de la
segregacion de diferentes mediadores inflamatorios y el reclutamiento de células

inmunes™ !,

La inflamacidn a su vez puede diferenciarse entre dos tipos, tales como (Anexo 1):

e Inflamacion aguda: Por lo general la infeccion empieza de manera rapida y tiene una
corta duracion, en la que va a predominar el exudado de fluido plasmatico y la acumulacion
de linfocitos??.

e Inflamacion cronica: aparece cuando la inflamacidn aguda no se resuelve, y se prolonga
en el tiempo, ya que el dafio no se puede eliminar como el caso de infecciones latentes, por

la persistencia de cuerpo extrafio o porque se desarrolle un problema de autoinmunidad*?.

Proceso infeccioso

Un proceso infeccioso simboliza la interaccion de un microorganismo con un
macroorganismo, en este caso el huésped humano, bajo ciertas condiciones ambientales.
Esta interrelacion puede ser variable, porque va a depender de factores como las
caracteristicas del microorganismo y factores dependientes del huésped como respuesta del

sistema inmunoldgico?.

La infeccion es la presencia y proliferacion del microorganismo en los tejidos del huésped,
es decir el hospedador o dicho de otra forma es un proceso causado por la invasion de tejidos,

fluidos o cavidades del organismo normalmente estériles por microorganismos patdgenos?.

Microorganismos causantes:

e Hongos: Pueden causar enfermedades de la piel, como la tifia, pie de atleta o infeccién
de las ufias, pero también micosis profundas®®.

e Bacterias: Son capaces de infectar el organismo y enfermarlo, produciendo problemas

leves 0 muy graves e incluso la muerte. Entre las infecciones mas comunes causadas por
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bacterias son amigdalitis estreptocdcica, tuberculosis e infecciones de las vias urinarias,
ademas de las neumonias, meningoencefalitis y septicemia®?,

e Virus: Producen muchas enfermedades como la hepatitis, el resfrio comun y la
influenza. Los virus son también responsables de producir el SIDA, donde el virus llamado
VIH ataca al sistema de defensa del cuerpo®®.

e Protozoos: Son microorganismos eucariotas que se encuentran principalmente en el
medio acuoso. Algunos de ellos son capaces de producir graves enfermedades en los seres
humanos, como la enfermedad de Chagas y la Malaria®®.

Transmision

e Contacto directo

Las infecciones que se transmiten por contacto directo se propagan cuando un
microorganismo causante de enfermedades pasa de la persona infectada a la persona no
infectada por contacto fisico directo. El contacto directo es tocar o besar, tener contacto
sexual o contacto con secreciones o heridas de una persona infectada. Ademas de la madre
al feto®3,

e Contacto indirecto

Las infecciones que se transmiten por contacto indirecto se propagan cuando una persona
infectada estornuda o tose, mandando las gotitas infectadas al aire. Las personas sanas

inhalan las gotitas infectadas, o las gotitas entran en sus 0jos, nariz o boca®3,

DIRECT CONTACT ()

BY AIR \‘

INFECTED INDIRECT CONTACT

PERSON

—_—

&&SEB BY FOOD =\

W \_"
——y / ; INSECT - ‘x‘
7 ’l\

G s 50

Figura 1. Tipos de transmision de enfermedades.

Fuente: https://thumbs.dreamstime.com/z/tipos-de-transmisi%C3%B3n-enfermedades-
afiche-del-paisaje-infecciosas-transferencia-pandemia-virus-factor-numano-
dise%C3%B1o-infograf%C3%ADa-190037761.jpg
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Los signos y sintomas varian dependiendo del organismo causante de la infeccion, pero a
menudo incluyen fiebre, diarrea, fatiga, dolores musculares y tos. Las infecciones leves
pueden responder al reposo y a los remedios caseros, mientras que algunas infecciones

potencialmente mortales pueden requerir hospitalizacion®®.

Manifestaciones clinicas mas frecuentes donde se alteran los analitos dimero D,

procalcitonina y ferritina

Neumonia

La neumonia es una patologia del sistema respiratorio que se caracteriza por la inflamacion
aguda de los espacios alveolares de los pulmones (Anexo 2). En su gran mayoria es de causa
infecciosa, aungque también puede deberse a otras causas, como inhalacion de productos
quimicos. Principalmente puede estar causada por virus y bacterias, en muy pocos casos por

hongos'4.

Neumonia bacteriana
El nimero de casos de la neumonia aumenta con la edad, contribuyendo a la morbididad y
mortalidad de los ancianos. Se considera que esta patologia es la sexta causa de muerte y el

cuarto diagndstico mas frecuente de alta en los hospitales de agudos®®.

En estudios realizados que se encargan de analizar la etiologia de la neumonia en la edad
infantil se establece que las neumonias de etiologia bacteriana corresponden al 50%
aproximadamente, frente al origen viral que corresponde a un 25%. Las bacterias de
frecuencia mayor Streptococcus pneumoniae y Mycoplasma pneumoniae!. El otro 25% de
casos le corresponde a la neumonia de origen mixto, que esta es una infeccion bacteriana
que coexiste con una viral. Varios autores plantean que la infeccion bacteriana requiere de

una infeccidn viral anterior para su desarrollo®,

Neumonia viral

Una gran variedad de agentes virales puede dar origen a infecciones del tracto respiratorio
inferior, ocasionando neumonias, bronquitis y bronquiolitis. Normalmente, la neumonia
viral esta antecedida de una infeccion de la via alta, con un cuadro progresivo de tos y de

dificultad respiratorial®.
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Neumonia micética

Aspergillus y Candida son los patégenos micéticos involucrados con mayor frecuencia en
la etiologia de procesos neumonicos que afectan a pacientes con el sistema inmunoldgico
débil,

Septicemia

La sepsis es un sindrome complejo de dificil de diagnostico y tratamiento, inducido por
proceso infecciosos, particularmente asociado a disfuncion organica y/o shock, y asociado a
una elevada morbimortalidad si no se trata precozmente. Es uno de los motivos més
frecuentes de ingreso en el hospital y en las unidades de cuidados intensivos, y a menudo
complica el curso de otros procesos'®. Existen criterios que definen la sepsis segiin Sanchez

y colaboradores (Anexo 3)*'.

Las manifestaciones de la sepsis son el resultado de una respuesta exagerada del huésped a
los agentes infecciosos que no se controlan con inhibidores naturales. Entre las principales
se encuentran: temperatura elevada o disminuida, debilidad generalizada, taquipneico,

alteracion del estado mental, taquicéardico, hipotenso y rash cutaneo®®.

Pruebas de Laboratorio

Las pruebas de laboratorio analizan muestras de sangre, orina o tejidos corporales, para
determinar si los resultados estdn dentro de los valores de referencia. Existe una gran
variedad de examenes de laboratorio que se pueden realizar, muchos son especificos para un
trastorno en particular o un grupo de trastornos relacionados. Ayudan a realizar diagndsticos
de una patologia, valorar la gravedad de una enfermedad para establecer un tratamiento

ademas de dar seguimiento de enfermedad?*®

Biomarcadores
Los biomarcadores son moléculas cuantificables en muestras bioldgicas, cuyos niveles
sirven como indicadores de si un proceso es normal o patoldgico y también se utilizan para

controlar la respuesta al tratamiento®®.
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DIMERO D

El dimero D, es un producto de degradacién de la fibrina reticulada formado durante la
activacion del sistema de coagulacion, se usa comunmente para descartar tromboembolismo
en pacientes ambulatorios con sospecha de trombosis venosa profunda (TVP) y embolismo
pulmonar (EP). La TVP y la EP son relativamente comunes y causan eventos embdlicos

fatales repentinos en las arterias pulmonares y otras areas®.

Principio

El anélisis para Dimero D utiliza un método de inmunodeteccion sandwich; el anticuerpo
(Ac) detector en el tampdn se une al antigeno (Ag) la muestra, formando complejos Ac-Ag,
y migra a la matriz de nitrocelulosa para ser detectado por el otro anticuerpo inmovilizado
en la tira de prueba. Cuanto mas antigeno en la muestra forma mas complejo y conduce a
una mayor intensidad de sefial de fluorescencia en el anticuerpo detector, que expresa la

concentracion de Dimero D analizado por el equipo de ichroma®.

Valores de Referencia

El valor de referencia es de: 500 ng/mL y el rango de trabajo es de 50-10.000 ng/mL%. El
equipo de Ichroma™ Dimero D calcula el resultado de la prueba automaticamente y muestra
la concentracion del biomarcador de la muestra de prueba en términos de ng/ml (FEU,
unidades equivalentes de fibrindgeno). Es util como ayuda en el manejo y monitoreo de la
evaluacion post terapéutica de pacientes con enfermedad tromboembdlica. Este instrumento
es un inmunoensayo de fluorescencia (FIA) para la determinacion cuantitativa de dimero D

en sangre completa/plasma humano?.

FERRITINA

Es una proteina de almacenamiento tisular de hierro. Su estructura se caracteriza por dos
subunidades, la subunidad &cida del tipo H o pesada y la ligeramente bésica o del tipo L o
ligera. Estas Ultimas son responsables del almacenamiento a largo plazo del hierro y
aparecen principalmente en el higado, médula 6sea y bazo. La ferritina ademas toma un rol
importante en otras condiciones como las enfermedades inflamatorias, neurodegenerativas
y malignas. La ferritina fija y almacena el hierro en forma biodisponible para procesos
celulares importantes y protege las proteinas, los lipidos y el ADN de la toxicidad de este

metal elemental®®.
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Principio

El analisis para ferritina maneja un método de inmunodeteccion tipo sandwich en la cual la
proteina recombinante del detector en el tampon se une al Ac en la muestra, formando
complejos de proteina-Ac recombinante, y se desplaza a la matriz de nitrocelulosa para ser
captada por el otro Ag inmovilizado en la tira de prueba. Cuanto méas anticuerpo hay en la
muestra, mas complejo proteina Ac recombinante produce una mayor intensidad de sefial de
fluorescencia en la proteina recombinante del detector, la cual observa por el equipo la

concentracion de ferritina en la muestra®.

Valores de referencia

El valor de referencia en mujeres es de 20 a 250 ng/mL y en hombres de 30 a 350 ng/mL. El
rango de trabajo es de 10 a 1000 ng/mL. Es util para cuantificar la ferritina humana y con el
equipo calcular el resultado de la prueba automaticamente para mostrar la concentracion de
ferritina de la muestra de prueba en terminos de ng/ml. El equipo ichroma™ Ferritina es un
inmunoensayo de fluorescencia (FIA) para la determinacion cuantitativa de ferritina en

suero/plasma humano??.

PROCALCITONINA

La procalcitonina es una molécula precursora de la calcitonina que no se libera a la
circulacion en condiciones normales, pero su concentracion aumenta excesivamente en
infecciones graves. Su funcion se considera en un amplificador de la cascada
proinflamatoria, o también implicado en metabolismo del calcio, la cascada de citocinas y

la modulacién de la sintesis de 6xido nitrico®.

Principio

El andlisis para la procalcitonina utiliza un método de inmunodeteccidn tipo sandwich, en
donde el Ac detector en el buffer se une al Ag en la muestra, creando complejos Ag-Ac y se
desplazan a la matriz de nitrocelulosa para ser captados por el otro Ac inmovilizado en la
tira reactiva. Cuanto mas antigeno en la muestra mas se forma el complejo Ag-Ac y conduce
a una mayor intensidad de la sefial de fluorescencia en el anticuerpo detector, analizado por

el instrumento ichroma™ para mostrar la concentracion de PCT en la muestra,
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Valores de referencia

El valor de referencia es de 0,5 ng/mL vy el rango de trabajo es de 0,1 a 100 ng/mL. Si el
paciente tiene un valor <0,5 es posible una infeccion bacteriana local, de 0,5 a 2 la infeccion
es posible, de 2 a 10 es probable una infeccion o sepsis a menos que se conozca otra causa
y si es >10 significa que es una sepsis bacteriana grave o shock séptico. El instrumento para
pruebas ichroma™ calcula el resultado de la prueba automaticamente y muestra la

concentracion de procalcitonina de la muestra de prueba en unidades de ng/mL2,
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CAPITULO IIl. METODOLOGIA

Tipo de investigacion

La presente investigacion “Dimero D, ferritina, procalcitonina, en procesos inflamatorios e
infecciosos”, es un trabajo de revision y analisis de la base de datos de RIOHOSPITAL, SC
caracterizado por tener un:

= Nivel descriptivo pues se presentd la informacion recopilada y analizada de la base de
datos del laboratorio.

= Disefio documental y no experimental puesto que el trabajo se enfoco en la blsqueda,
andlisis e interpretacion de los resultados de laboratorio de dicho hospital

= Su secuencia temporal es transversal porque se realizé con un blogque Unico de resultados
y en un periodo determinado durante enero-diciembre 2021.

= La cronologia de los hechos fue retrospectiva a partir de los resultados de laboratorio de
los analitos Dimero D, ferritina, procalcitonina de la base de datos del laboratorio de
RIOHOSPITAL, SC

= Su enfoque fue de tipo cuantitativo puesto que se trabajé con la recoleccion de
informacion recopilada en la base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, SC.

Poblacion

La poblacion estudiada quedo conformada por 1320 pacientes, a los que les realizaron
examenes de los analitos dimero D, ferritina, procalcitonina realizados en el laboratorio de
RIOHOSPITAL, SC, en el periodo comprendido entre enero — diciembre 2021.

Muestra
La muestra qued6 conformada por 531 resultados alterados de los analitos Dimero D,
ferritina, procalcitonina realizados en el laboratorio de RIOHOSPITAL, SC, los mismos que

caracterizan diferentes procesos inflamatorios e infecciosos.

Criterios de inclusion:
e Pacientes atendidos en RIOHOSPITAL en el periodo enero-diciembre 2021.
e Pacientes masculinos y femeninos.

e Pacientes con examenes de laboratorio: Dimero D, ferritina, procalcitonina.
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Criterios de exclusién:

e Pacientes que no se realizaron los biomarcadores en estudio.

Método de estudio

Se aplico el método tedrico porque se realizé una recopilacion y luego andlisis de los
resultados alterados de dimero D, ferritina, procalcitonina realizados en el laboratorio de
RIOHOSPITAL, SC en el periodo estudiado.

Técnicas y procedimientos
Técnica: Observacion y recoleccion de datos de resultados de dimero D, ferritina y
procalcitonina del laboratorio clinico de RIOHOSPITAL, SC.

Procedimiento: Se reviso la base de datos con los resultados de dimero D, ferritina y
procalcitonina para la recoleccion y tratamiento de la informacion descriptivamente,
teniendo en cuenta el anonimato de los pacientes, pues las muestras en el laboratorio son

identificadas a traves de nimeros y no de nombres.

Procesamiento Estadistico
Se realiz6 mediante la obtencion, andlisis e interpretacion de los resultados alterados de los
analitos en estudio para realizar una triangulacién de la informacion, utilizando el paquete

informatico Excel y SPSS version 27.

Consideraciones éticas

Esta investigacion se sujetd a los estandares internacionales en relacion con la ética de
investigacion, respetando sus normas. Toda la informacion que se obtuvo de la base de datos
del laboratorio clinico de RIOHOSPITAL, SC, fue custodiada y mantenida bajo reserva del
anonimato y solo con fines estadisticos. Los resultados cientificos no fueron empleados con

fines maleficentes.
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CAPITULO IV. RESULTADOS Y DISCUSION

Los biomarcadores analizados en este trabajo permiten detectar ciertas patologias, debido a
que se pueden medir objetivamente y ser evaluados como indicadores de un proceso

infeccioso o inflamatorio, estado patogénico o reaccién a un tratamiento médico.

Tabla 1. Biomarcadores encontrados en la base de datos del laboratorio del RIOHOSPITAL,

S. C durante el periodo enero-diciembre 2021.

Resultados normales  Resultados alterados  Total de

Biomarcador (Valor de referencia) (Valor de referencia pacientes
elevado)
) 156 (53 %) 139 (47 %) 295
Dimero D
(50 - 500 ng/mL) (>500 ng/mL)
. 163 (45,91%) 192 (54,08%)
Ferritina H (30- 350 ng/mL) H (> 350 ng/mL) 355
M (20 - 250 ng/mL) M (> 250 ng/mL)
Procalcitonina 181 (53,39%) 158 (46,60%) 339
(0,5 ng/mL) (>0,5 ng/mL)

La tabla 1 muestra la distribucion de biomarcadores con resultados normales y alterados
realizados a pacientes segun la base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S. C,
durante el periodo revisado. Se puede decir que no existieron diferencias marcadas entre
resultados normales y alterados, pero de estos ultimos, la ferritina fue encontrada elevada en

mayor cantidad de pacientes.

La tabla 2 muestra las patologias mas frecuentes relacionadas con los niveles alterados de

los biomarcadores en estudio: Dimero D, Ferritina y Procalcitonina.

La Neumonia por SARS-CoV-2 muestra la mayor frecuencia de casos con alteracion de los
biomarcadores mencionados, siendo especialmente alta en Dimero D (67,20%) y Ferritina
(62,3%). Esto sugiere que estos tres biomarcadores podrian ser indicativos de este tipo de
proceso inflamatorio. Ademas, también se puede observar en esta tabla que dimero D podria
estar relacionados con la trombosis venosa profunda, aunque se describe un bajo porcentaje
(8%) de este.
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Tabla 2. Biomarcadores realizados segun frecuencia de patologias encontradas en la base de
datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S.C durante el periodo enero-diciembre 2021.

Dimero D Ferritina Procalcitonina
Patologias mas frecuentes
fl % fl % fl%
92 129 71
Neumonia SARS-COV-2
67,20 62,3 44,9
11 2 2
Trombosis venosa profunda
8,0 2,9 1,3
10 7 24
Septicemia
7,30 3,4 15,2
10 30
Bacteriemia -
4,8 19,0
24
Anemia - -
11,60

Aunque en la Septicemia, estos biomarcadores no se encontraron muy alterados, si existe un
15% de pacientes con la procalcitonina (PCT) elevada, lo que puede sugerir, que podria

ayudar en el diagndstico de este tipo de infecciones.

Similar a esta investigacion, donde la Neumonia SARS-CoV-2 fue la patologia mas
involucrada con la elevacion de los biomarcadores, De la Cruz y colaboradores en su estudio
sobre los niveles de procalcitonina y ferritina como predictores en la severidad de COVID-
19 en pacientes ingresados en la unidad de cuidados intensivos; también encontraron que los
analitos séricos son importantes en el diagnostico del COVID-19, ya que se demostraron

tener relacion de un mayor riesgo de mortalidad en pacientes con PCT elevada?®.

En el estudio mencionado anteriormente los autores refieren que los niveles séricos de PCT
y ferritina fueron significativamente mas altos en los pacientes criticos comparados con los
moderados. Sin embargo, en pacientes criticos los valores de ferritina estan excedidos de

manera notable?®.
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Segun Chuliber et al., el dimero D es ampliamente utilizado como un predictor de gravedad.
En su investigacion indican que en pacientes con neumonia por SARS-CoV-2, estaba mas
elevado al ingreso, que aquellos con otro tipo de infeccion mas leve, significando que el
aumento de este analito no fue especifico para la infeccion por COVID-19%. Lo que se
correlaciona con esta investigacion donde existié un porcentaje alto de neumonia por SARS-
CoV-2 y dimero D.

Tabla 3. Biomarcadores segin manifestaciones clinicas mas frecuentes encontradas en la
base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S.C durante el periodo enero-diciembre
2021.

Manifestaciones clinicas mas Dimero D Ferritina  Procalcitonina
frecuentes fl% /% /%
Tos, malestar general, disnea, cefalea,
_ _ _ 159 167 154
hipoxemia, dolor pecho, fiebre,
- 53,90 47,04 45,43
debilidad
Disnea, dolor o molestia en el pecho,
o 16 9 6
mareos, desmayos, taquicardia, tos con
. , 5,40 2,54 1,80
sangre, hinchazon
Fiebre, taquicardia, escalofrios,
) ] ) 7 7 11
hipotension, dolor abdominal, nduseas,
) ) 2,40 1,97 3,20
vomito y diarrea
Taquipnea, fiebre, hipotension, dolor 11 9 31
abdominal, nausea, diarrea 3,70 2,54 9,10
Disnea, mareos, cefalea, hipotension, 7 40
debilidad, cansancio intenso, palidez 2,40 11,26

En la tabla 3 se observan las manifestaciones clinicas con mayor frecuencia presentadas por

los pacientes y su relacion con alteraciones de los biomarcadores analizados.

El grupo de manifestaciones clinicas con mayor alteracion de dimero D, ferritinay PCT fue
la tos, malestar general, disnea, cefalea, hipoxemia, dolor pecho, fiebre, debilidad, con el
53,90%, 47,04%, y 45,43% respectivamente. Esto sugiere que estos biomarcadores podrian

estar relacionados con un conjunto amplio de sintomas y signos comunes en diversas
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condiciones clinicas. La disnea, dolor o molestia en el pecho, mareos, desmayos, taquicardia,
tos con sangre, hinchazon, tiene una mayor frecuencia en relacion con Dimero D, aunque
con bajo porcentaje (5,40%), sintomatologia que puede estar relacionada con diferentes

patologias.

En el 3"y 4% grupo de manifestaciones clinicas los analitos analizados tuvieron baja
frecuencia, pero de ellos la PCT fue la que presenté mayor porcentaje (3,20% y 9,10%
respectivamente). Lo que traduce que estos sintomas y signos que pueden corresponder a
diversas patologias, hace pensar que tiene alguna relacion con la elevacién de la
procalcitonina. Mientras que la disnea, mareos, cefalea, hipotension, debilidad, cansancio
intenso, palidez (5% grupo de manifestaciones), la ferritina es el analito que tiene una mayor
frecuencia (11,26%), aungue sigue siendo bajo su porcentaje.

Se observan algunas relaciones entre los biomarcadores y las manifestaciones clinicas, las
frecuencias son generalmente bajas, lo que dificulta establecer relaciones solidas y
causalidad. Pero se demuestra que los biomarcadores pueden estar relacionados con
multiples condiciones y sintomas, por lo que es importante tener en cuenta el contexto clinico

general para llegar al diagndstico definitivo del paciente.

La presente investigacion tiene resultados similares con el estudio sobre Neumonia virica y
Neumonia en la COVID-19 de Menchén y cols.?’, en Espafia, donde encontraron entre 18
609 pacientes estudiados, que las manifestaciones clinicas de mayor relevancia fueron tos,
fiebre, escalofrios, dolor de garganta, disnea, vomitos, diarrea, disnea y otros sintomas

respiratorios. Pero de esto la tos, la fiebre y la disnea fueron los més sobresalientes.

Otros autores como Padilla y cols.?®, mencionan que los sintomas iniciales mas comunes son
fiebre, febricula, tos seca y cefalea. Ademas de otros sintomas incluyen son fatiga,
odinofagia, mialgias, rinorrea, estornudos, disnea y diarrea en procesos inflamatorios
relacionados con neumonia, sobre todo. Toda esta sintomatologia relacionada con los

biomarcadores dimero D, ferritina y procalcitonina aumentada.

También estos autores refieren que a medida que progresa la enfermedad, pueden
desarrollarse disnea y cianosis, generalmente dentro de la primera semana, acompafadas de

sintomas sistémicos, irritabilidad, hiporexia e hipoactividad. En casos severos, puede ocurrir
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shock séptico, acidosis metabdlica y coagulopatia, lo que lleva a hemorragias e insuficiencia

renal aguda.

En la siguiente tabla se pueden observar datos demogréficos de los pacientes atendidos con

cuadros clinicos inflamatorios e infecciosos de los hiomarcadores en estudio.

Tabla 4. Edad, sexo y etnia méas frecuentes de los pacientes hospitalizados con cuadros
clinicos inflamatorios e infecciosos con resultados alterados de dimero D, ferritina y
procalcitonina encontradas en la base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S.C

durante el periodo enero-diciembre 2021.

Resultados Alterados
_ Muestra — —
Total (n=531) Dimero D Ferritina  Procalcitonina
f % f % f % f %
Edad (afios) 50,82 +23,35
Menor de 13 afios 34 6,4 2 1,40 3 1,40 24 15,20
Entre 14y 18 aflos 13 2,4 4 2,9 4 1,90 1 0,6
Entre 19y 64 afios 319 60,1 | 74 53,20 133 64,30 62 39,20
De 65 0 méas 165 31,1 | 59 4240 67 32,40 71 44 90
Sexo
Masculino 240 45 66 4750 119 57,50 89 56,30
Femenino 291 55 73 5250 88 42,50 69 43,70
Etnia
Mestizo 489 92 126 90,60 191 92,30 143 90,50
Indigena 36 7,0 11 7,90 16 7,70 13 8,20
Blanco 6 1,0 2 1,40 0,0 0,0 2 1,30

En la anterior tabla se pueden observar datos demograficos de los pacientes atendidos con
cuadros clinicos inflamatorios e infecciosos con resultados alterados de dimero D, ferritina
y procalcitonina, encontradas en la base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S.C
durante el periodo enero-diciembre 2021, donde se reviso la informacion de un total de 531
pacientes que se realizaron estos tres biomarcadores, sin tener en cuenta el nombre de

mismos.

La edad promedio en afios, que se encontro fue de 50,82 +23,35 y entre los grupos etarios

donde se alteraron mayormente los biomarcadores dimero D, ferritina y procalcitonina
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fueron entre 19 y 64 afios (60,1%) y de 65 o mas (31,1%). Edades en que en muchas
ocasiones existen enfermedades cronicas y debilitantes que constituyen factores de riesgo
para adquirir procesos infecciosos como el COVID-19.

Con relacion al sexo masculino (240) y femenino (291) no hay gran diferencia entre los dos,
pero predomina con mayor nimero de pacientes el femenino y a la vez en éste, el dimero D
presentd mas alto porcentaje de resultados alterados (52,50%). Mientras que los
biomarcadores ferritina y procalcitonina se elevaron mayormente en los hombres (57,50% y
56,30% respectivamente).

Dentro de las etnias se considero el mestizo con méas presencia en esta investigacion con un
92%, pero a la vez también fue donde los biomarcadores estudiados mostraron mayor
elevacion en sus resultados como el dimero D un 90,60%, la ferritina un 92,30% y la PCT
un 90,50%. De la raza indigena sélo el 7% fue estudiado en este hospital y solamente un 1%
de blancos. De éstas, los analitos revisados se alteraron mas en la primera: dimero D (7,90%,
ferritina (7,70%) y procalcitonina (8,20%). De esta informacion se deduce que el mestizo
tiene mayor riesgo de contraer un proceso inflamatorio infeccioso como el COVID-19 a

diferencia del indigena y el blanco.

En Buenos Aires, Luduefia et al.?®, concluyeron en su articulo “Anélisis de los primeros 100
pacientes internados por COVID-19 en el Hospital De Clinicas José De San Martin,” que,
de los 100 pacientes estudiados con diagnéstico de COVID-19, el 31% provenia de pacientes
geriatricos, es decir mayores de 65 afios, teniendo este el mayor porcentaje, siendo similar

en cuanto a las edades y patologias encontradas en esta investigacion.

En el 2020 a principios de la pandemia por neumonia debido al SARS-CoV-2, para el medio
de comunicacion conocido como BBC News, Orgaz realizd una importante publicacién
donde menciona que, el Centro Chino para el Control y la Prevencion de Enfermedades
(CCDC) efectu6 su primer estudio de los datos de los pacientes. La muestra compuesta por
138 pacientes enfermos de COVID-19, que habian sido hospitalizados, resulté una media de
edad de 56 afios y el 54,3% eran hombres, y el 45,7% representado por mujeres. Semanas
después, el CCDC anteriormente mencionado, llevd a cabo un nuevo estudio con una

muestra mas extensa con 72 314 pacientes y obtuvieron resultados parecidos®’.
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En Ecuador el medio digital ecuatoriano de noticias “PLAN V”, en el 2020, menciona un
estudio realizado por el médico Esteban Ortiz, en la UDLA, concluyendo que la poblacion
mestiza presentd un 78% de los casos, los indigenas y blancos con 0,79% vy 0,84%
respectivamente®’. Esta informacion coincide con lo encontrado en RIOHOSPITAL,

Riobamba.

En la revision de la base de datos del laboratorio de RIOHOSPITAL, S.C durante el periodo
enero-diciembre 2021, se pudo identificar las patologias, manifestaciones clinicas, sexo,
edad y etnias més relacionadas con alteraciones de dimero D, ferritina y procalcitonina,

siendo similares a las reflejadas por otros autores.
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CAPITULO V. CONCLUSIONES

e Entre los biomarcadores investigados, en la base de datos del laboratorio de
RIOHOSPITAL, S.C durante el periodo enero-diciembre 2021, no existieron diferencias
marcadas entre el total de resultados normales y alterados, pero de estos Gltimos, la ferritina
fue encontrada elevada en mayor cantidad de pacientes, pues este analito fue utilizado como

ayuda diagnostica para varias patologias.

e Dimero D, ferritina y procalcitonina son biomarcadores que pueden ser indicativos de
procesos inflamatorios como la Neumonia por SARS-CoV-2, fundamentalmente el primero
y segundo analito. Como segunda patologia relacionada con estas alteraciones se encuentra

la trombosis venosa profunda.

e Las manifestaciones clinicas con mayor alteracion de los biomarcadores investigados fue
la tos, malestar general, disnea, cefalea, hipoxemia, dolor pecho, fiebre, debilidad. Esto
sugiere que los mismos podrian estar relacionados con un conjunto amplio de sintomas y

signos comunes en diversas condiciones clinicas.

e La edad promedio de los pacientes con alteracion de los analitos estudiados fue de 50
afios, predominando en los grupos etarios entre 19-64 afios y mas de 65, edades en que en
muchas ocasiones existen enfermedades cronicas y debilitantes que constituyen factores de

riesgo para adquirir procesos infecciosos como el COVID-19.

e Entre ambos sexos, tanto el masculino como femenino, no hubo gran diferencia, pero
predomind con mayor nimero de pacientes el femenino y a la vez en éste, el dimero D
presentd mas alto porcentaje de resultados alterados. Mientras que los biomarcadores

ferritina y procalcitonina se elevaron mayormente en los hombres.

e Dentro de las etnias se considerd el mestizo con mas presencia en esta investigacion, pero
a la vez también fue donde los biomarcadores estudiados mostraron mayor elevacion en sus
resultados. Seguida de la raza indigena y blanca donde se presentaron menor porcentaje. Los

analitos investigados se alteraron mas en la primera. De esta informacion se deduce que el
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mestizo tiene mayor riesgo de contraer un proceso inflamatorio infeccioso como el COVID-

19 a diferencia del indigena y el blanco.
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RECOMENDACIONES

e Las instituciones de salud deben de fortalecer los protocolos, consensuado entre los
médicos y el laboratorio clinico para el seguimiento de los pacientes con procesos

inflamatorios o infecciosos mediante el uso de los biomarcadores analizados.
e Se deriva de esta investigacion que dimero D, ferritina y procalcitonina se elevan con

frecuencia en infecciones por SARS-CoV-2, para lo cual se debe mantener capacitaciones y

vigilancia epidemioldgica a la poblacion en aras de prevenir la propagacion del COVID-19.
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ANEXOS



Anexo 1. Células y mecanismos de la inflamacion.
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Células y mecanismos de la inflamacion.
Fuente: https://paradigmia.com/curso/inmunologia/modulos/la-respuesta-inmune-i-
inmunidad-innata-e-inflamacion-aguda/temas/inflamacion-aguda/

Anexo 2. Neumonia

Normal
ir sacs

Inflamed
air sacs filled
with fluid
(pneumonia)

Neumonia.

Fuente: https://www.mayoclinic.org/es-es/diseases-conditions/pneumonia/symptoms-
causes/syc-20354204+#dialogld63020589
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Anexo 3. Criterios definitorios de la sepsis®’.

SIRS (Sindrome de Respuesta
Inflamatoria Sistémica)

Dos 0 més de los siguientes signos:

Temperatura > 38°C 0 < 36 °C

FC >90/min

FR >20/min o PaCO2 12 000/mm3
0 10% formas inmaduras

POCO ESPECIFICO: no se tiene en
cuenta en la clasificacion

Sepsis

Principal causa de muerte por infeccion,
especialmente si no es reconocida y tratada
con prontitud. Su reconocimiento requiere
atencion urgente

Sepsis grave

Se asume que cualquier tipo de sepsis ya
es grave. No se tiene en cuenta en la
clasificacion

Shock Séptico

El shock séptico es una subdivision de la
sepsis en la que las anomalias circulatorias
y celulares/metabolicas subyacentes, son
lo suficientemente profundas como para
acrecentar sustancialmente la mortandad.

Fuente: https://www.cun.es/dam/cun/archivos/pdf/publicaciones-cun/urgencias/guia-

actuacion-sepsis.
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Anexo 4. Inserto de Dimero D

Documento No.: INS-DD-EN (Rev 10)
Fecha de revision: 6 de diciembre de 2016

ichromo!™
Dimero D

USO PREVISTO

ichroma™ Dimero D es un inmunoensayo de fluorescencia (FIA) para
|a determinacion cuantitativa de dimero d en sangre completa / plasma
humano. Es (itil comoayuda en el manejo y monitoreo de |a evaluacion
post terapéutica de pacientes con enfermedad tromboemboélica.

Sélo para uso diagndstico in vitro.

INTRODUCCION

El Dimero D, un producto de degradacion de la fibrina reticulada que
se forma durante la activacion del sistema de coagulacién, se usa
comunmente para excluir |a enfermedad tromboembélica en pacientes
ambulatorios con sospecha de trombosis venosa profunda (TVP) y
embolia pulmonar (EP). [1] La TVP y la EP son relativamente comunes
y pueden causar eventos embdlicos repentinos y fatales en las arterias
pulmonares y otras regiones. [2-3]

La medicion del nivel de D-Dimero en plasma se ha utilizado como
estrategia de deteccion para TVP subclinica. Una revision sistematica
informé que un rango normal de un nivel de dimero D altamente
sensible descartd con precision la TVP en pacientes clasificados con una
probabilidad clinica baja o moderada de TVP. La TVP es un factor de
altoriesgo para el accidente cerebrovascular debido a la edad avanzada,
|a hemiplejia y los trastornos de la coagulacion, y la TVP puede causar
un accidente cerebrovascular embdlico paradédjico a través de una
derivacion a la derecha. Por lo tanto, es importante controlar el nivel
de Dimero D, la incidencia y las caracteristicas de la TVP en pacientes
con accidente cerebrovascular agudo. [4-7] El nivel de Dimero D en
plasma ha demostrado ser (il para la deteccion de TVP en pacientes
con accidente cerebrovascular crénico que se encuentran en
rehabilitacion. [8-10] Organizaciones cientificas nacionales e
internacionales han sugerido el uso de estos marcadores al
implementar nuevas estrategias de diagndstico en pacientes con
sindrome coronario. Dado que Dimero D es bien conocido por ser un
importante indicador prondstico de enfermedades del corazén, su
papel mas definitivo es monitorear el estado clinico posterior al
tratamiento y la evaluacion terapéutica posterior de los pacientes.

PRINCIPIO

La prueba utiliza un método de inmunodeteccion sandwich; el
anticuerpo detector en el tampdn se une al antigeno en la muestra,
formando complejos antigeno-anticuerpo, y migra a la matriz de
nitrocelulosa para ser capturado por €l otro anticuerpoinmovilizado en
|a tira de prueba.

Cuanto mas antigeno en la muestra forma mas complejo antigeno-
anticuerpo y conduce a una mayor intensidad de sefial de fluorescencia
en el anticuerpo detector, que es procesado por el instrumento para
las pruebas de ichroma ™ para mostrar la concentracion de Dimero D
en la muestra.

COMPONENTES

ichroma ™ Dimero D consta en 'Cartuchos', 'Tubos de tampén de
deteccion' y un 'chip de identificacion’.

. El cartucho contiene una tira reactiva, la membrana que tiene un
Dimero D antihumano monoclonal de ratén en la linea de prueba,
mientras que la estreptavidina esta en la linea de control.

. Cada cartucho esta sellado individualmente en una bolsa de
papel de aluminio que contiene un desecante. Se embalan 25
cartuchos sellados en una caja que también contiene un chip de
identificacion.

. El tampdnde deteccion contiene conjugado monoclonal de ratén
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anti-Dimero-fluorescencia humano, conjugado biotina-BSA-
fluorescencia, albimina de suero bovino (BSA) como
estabilizador y azida de sodio en solucién salina tamponada con
fosfato (PBS) como conservante.

El tampdn de deteccion se distribuye previamente en un tubo
separado. 25 tubos de tampén de deteccion se empaquetan en
unacajay se empaquetan en una caja de espuma de poliestireno
con bolsa de hielo para el envio.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Sélo para uso diagnéstico in vitro.

=  Siga cuidadosamente las instrucciones y procedimientos

descritos en esta ‘instruccion de uso'.

Use solo muestras frescas y evite |a luz solar directa.

Los nimeros de lote de todos los componentes de prueba
(cartucho, chip de identificacion y bufer de deteccién) deben
coincidir entre si.

L No intercambie los componentes de |a prueba entre diferentes
lotes ni use los componentes de la prueba después de la fecha de
vencimiento, ya que cualquiera de los dos puede generar
resultados erréneos.

- No reutilizar Se debe usar un tubo de tampén de deteccién para
procesar solo una muestra. Entonces deberia un cartucho.
Después de un solo uso, se deben desechar tanto el tubo de
proteccion como el cartucho de deteccion.

- El cartucho debe permanecer sellado en su bolsa original antes
de su uso. No utilice el cartucho si esta dafiado osi ya esta abierto.

. No guarde |la muestra en un congelador, ya que podria afectar el
valor de prueba del Dimero D. La muestra con hemolitica severa
e hiperlipidemia no se puede usar y se debe recolectar.

- Justo antes de usar, deje que el cartucho, el tampdn de deteccion
y la muestra estén a temperatura ambiente durante
aproximadamente 30 minutos.

- ichroma ™ Dimero D asi como el Instrumento para pruebas
ichroma ™ debe usarse lejos de vibraciones y / o campos
magnéticos. Durante el uso normal, se puede observar que el
instrumento para pruebas ichroma ™ puede producir vibraciones
menores.

- Los tubos de amortiguacion de deteccion usados, las puntas de
pipeta y los cartuchos deben manipularse con cuidado y
desecharse mediante un método apropiado de acuerdo con las
regulaciones locales relevantes.

- Una exposicion a grandes cantidades de azida sodica puede
causar ciertos problemas de salud como convulsiones, presion
arterial baja y frecuencia cardiaca, pérdida del conocimiento,
lesién pulmonar e insuficiencia respiratoria.

- ichroma ™ Dimero D proporcionara resultados precisos y
confiables sujetos a las siguientes condiciones.

- Eluso de ichroma ™ Dimero D debe usarse solo junto con el
instrumento para las pruebas de ichroma ™.

- Sedebe evitar cualquier anticoagulante que no sea citrato de
sodio.

ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD

- El cartucho es estable durante 20 meses (mientras esta sellado
en una bolsa de papel de aluminio) si se almacenaa4 -30°C.

- El tampon de deteccion dispensado en un tubo es estable
durante 20 meses si se almacenaa2-8°C.

- Después de abrir la bolsa del cartucho, la prueba debe realizarse
de inmediato.

LIMITACION DEL SISTEMA DE PRUEBA

- La prueba puede producir resultados falsos positivos debido a las
reacciones cruzadas y / o la adhesion no especifica de ciertos
componentes de la muestra a los anticuerpos de captura /
detector.

- La prueba puede arrojar resultados falsos negativos. La falta de
respuesta del antigeno a los anticuerpos es mas comun cuando
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el epitopo estd enmascarado por algunos componentes
desconocidos, para no ser detectado o capturado por los
anticuerpos. La inestabilidad o degradacion del antigeno con el
tiempo y / o la temperatura puede causar el falso negativo ya que
hace que el antigeno sea irreconocible por los anticuerpos.
Otros factores pueden interferir con la prueba y causar
resultados erréneos, como errores técnicos / de procedimiento,
degradacion de los componentes / reactivos de la prueba o
presencia de sustancias interferentes en las muestras de prueba.
Cualquier diagnéstico clinico basado en el resultado de la prueba
debe estar respaldado por un juicio exhaustivo del médico en
cuestion, incluidos los sintomas clinicos y otros resultados
relevantes de la prueba.

MATERIALES SUMINISTRADOS
[Red] crpc-25

Componentes de ichroma ™ Dimero D
. Caja del cartucho:

- Cartuchos 25
- Chip de identificacion 1
- Instrucciones de uso 1

. Caja que contiene tubos de tampon de deteccion
- Tubos tampon de deteccion 25

MATERIALES REQUERIDOS PERO SUMINISTRADOS
BAJO DEMANDA

Los siguientes articulos se pueden comprar por separado de ichroma
™ Dimero D.
Péngase en contacto con nuestra division de ventas para obtener mas
informacion.
. Instrumento para pruebas de ichroma ™
- Lector ichroma ™ [REF FR203
- ichroma ™ II[REF| FPRRO21
- ichroma ™ D[REF] 13303
. Impresora ichroma ™ @ FPRROO7
*  Boditech Dimero D Controlar [REF| CFPO-101

RECOGIDA Y PROCESAMIENTO DE MUESTRAS

Eltipo de muestra es sangre entera / plasma humano.
Pruebe la muestra dentro de las 24 horas posteriores a la
recoleccion.
El plasma debe separarse del codgulo mediante centrifugacion
dentro de las 3 horas posteriores a la recoleccion de sangre
completa.
No guarde la muestra en un congelador, ya que podria afectar el
valor de prueba del Dimero D.

CONFIGURACION DE PRUEBA

. Verifique el contenido de ichroma™ Dimero D: cartucho sellado,
tubos de tampén de deteccion y chip de identificacion.
Asegurese de que el nimero de lote del cartucho coincida con el
del chip de identificacion y el bufer de deteccion.

Mantenga el cartucho sellado (si estd almacenado en el
refrigerador) y el tubo del tampdn de deteccion a temperatura
ambiente durante al menos 30 minutos justo antes de la prueba.
Cologue el cartucho sobre una superficie limpia, libre de polvo y
plana.

Encienda el instrumento para pruebas de ichroma ™.

Inserte el chip ID en el puerto del chip ID del instrumento para
las pruebas de ichroma ™.

Presione el botdn 'Seleccionar' en el Instrumento para pruebas
de ichroma ™.

(Consulte el 'Manual de operacion del instrumento para pruebas
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ichroma ™' para obtener informacién completa e instrucciones
de funcionamiento).

PROCEDIMIENTO DE PRUEBA

1) Transferir 10 pL de muestra (Sangre entera humana / plasma /
control) utilizando una pipeta de transferencia a un tubo que
contiene el tampon de deteccion.

Cierre la tapa del tubo de tampdn de deteccion y mezcle bien
la muestra agitandola unas 10 veces. (La mezcla de muestra
debe usarse de inmediato).

Pipetee 75 uL de una mezcla de muestra y dispense en el pozo
de muestra en el cartucho.

4) Deje el cartucho cargado con la muestra a temperatura

ambiente durante 12 minutos.

A\ Escanee el cartucho corgado con la__muestra
inmediatamente cuando_termine el tiempo de_incubacion. Si
no, causard resultados de prueba inexactos.

5) Paraescanearel cartucho cargado con la muestra, insértelo en
el soporte del cartucho del instrumento para ichroma ™
pruebas. Asegure |a orientacion adecuada del cartucho antes
de empujarlo completamente dentro del soporte del cartucho.
Se ha marcado una flecha en el cartucho especialmente para
este proposito.

Presione el botdn 'Seleccionar' en el Instrumento para ichroma
™ pruebas para comenzar el proceso de escaneo.

7) Instrumento paraichroma™ pruebas comenzara a escanear el
cartucho cargado con |la muestra inmediatamente.

Lea el resultado de la prueba en la pantalla de visualizacion
dellnstrumento para ichroma ™ pruebas.

2]

3)

6)

8

INTERPRETACION DEL RESULTADO DE LA PRUEBA

- Elinstrumento para pruebas ichroma ™ calcula el resultado de la
prueba automaticamente y muestra la concentracion de dimero
D dela muestra de prueba en términos de ng / ml (FEU, unidades
equivalentes de fibrindgeno).

= Elpunto de corte (valor de referencia): 500 ml.

- Rango de trabajo: 50-10,000 ng / mL.

CONTROL DE CALIDAD

- Las pruebas de control de calidad son parte de la buena practica
de prueba para confirmar los resultados esperados y la validez
del ensayo y deben realizarse a intervalos regulares.

= Las pruebas de control deben realizarse inmediatamente
después de abrir un nuevo lote de prueba para garantizar que el
rendimiento de |a prueba no se altere.

L Las pruebas de control de calidad también se deben realizar
siempre que haya alguna pregunta sobre la validez de los
resultados de |a prueba.

L Los materiales de control no se proporcionan con ichroma ™
Dimero D. Para obtener mas informacion sobre como obtener los
materiales de control, comuniquese con |a Division de Ventas de
Boditech Med Inc. para obtener ayuda.

(Consulte las instrucciones para el uso del material de control).

ERISTICAS DE PRESENTACION

= Especificidad: Alli, en las muestras de prueba, hay biomoléculas
como la hemoglobina, bilirrubina, albimina, heparina,
triglicéridos, cefotaxim, dopamina, katacalcina, a-CGRP en una
concentracion mas alta que sus niveles fisioldgicos normales.
Pero esto no interfiere con las mediciones de la prueba de
ichroma ™ Dimero D, ni ocurre ninguna reactividad cruzada
significativa.

- Precision: La precision intraensayo fue calculada por un
evaluador, que probé diferentes concentraciones de control
estandar diez veces cada una con tres lotes diferentes de ichroma
™ Dimero D. La precision entre ensayos fue confirmada por 3
evaluadores diferentes con 3 lotes diferentes, probando tres
veces cada concentracion diferente.
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ichromo!™
Ferritina

USO PREVISTO

ichroma™ Ferritina es un inmunoensayo de fluorescencia (FIA)
para la determinacion cuantitativa de ferritina en suero / plasma
humano. Es util como ayuda para cuantificar |a ferritina humana.

Sélo para uso diagndstico in vitro.

INTRODUCCION

La ferritina, una de las principales proteinas de almacenamiento de
hierro, es esencial para la homeostasis del hierro y esta involucrada en
una amplia gama de procesos fisiologicos y patoldgicos. La ferritina
hace que el hierro esté disponible para procesos celulares criticos
mientras protege los lipidos, el ADN y las proteinas de los efectos
potencialmente toxicos del hierro. En medicina clinica, la ferritina se
utiliza predominantemente como un marcador de las reservas totales
de hierro en el cuerpo. En casos de deficiencia y sobrecarga de hierro,
la ferritina sérica cumple una funcién critica tanto en el diagndstico
como en el tratamiento. Esta claro que los valores bajos de ferritina
inferiores al rango de referencia suelen ser representativos de la
deficiencia de hierro corporal.Un estudio reciente sugiere que la
ferritina proporciona una medicion mas sensible, especifica y confiable
para determinar la deficiencia de hierro en una etapa temprana. Por
otro lado, los pacientes con niveles de ferritina superiores al rango de
referencia pueden ser indicativos de afecciones como sobrecarga de
hierro, infecciones, inflamaciones, enfermedades del colageno,
enfermedades hepaticas., enfermedad neoplasica e insuficiencia renal
crénica.

PRINCIPIO

La prueba utiliza un método de inmunodeteccion sandwich; la
proteina recombinante del detector en el tampén se une al anticuerpo
en la muestra, formando complejos de proteina-anticuerpo
recombinante, y migra a la matriz de nitrocelulosa para ser capturada
por el otro antigeno inmovilizado en |a tira de prueba.

Cuanto mas anticuerpo en la muestra, mas complejo proteina-
anticuerpo recombinante produce una mayor intensidad de sefal de
fluorescencia en la proteina recombinante del detector, que es
procesada por el Instrumento para las pruebas de ichroma ™ para
mostrar la concentracion de ferritina en la muestra.

COMPONENTES

ichroma ™ ferritina consiste en 'Cartuchos', 'buffer de deteccion' y

un 'chip de identificacion’.

*  El cartucho contiene una tira reactiva, la membrana que tiene
ferritina antihumana en la linea de prueba, mientras que la
hemocianina de lapa californiana (KLH) en la linea de control.

* Cada cartucho estd sellado individualmente en una bolsa de
papel de aluminio que contiene un desecante. Se embalan 25
cartuchos sellados en una caja que también contiene un chip de
identificacion.

* El tampdn de deteccion contiene conjugado anti-ferritina-
fluorescencia humana, conjugado anti-fluorescencia KLH,
sacarosa, albimina de suero bovino (BSA) como estabilizador y
azida sodica en solucion salina tamponada con fosfato (PBS)
como conservador.

*  Eltampdn de deteccion sedistribuye previamente en un tubo. 25
tubos de tampdn de deteccion se empaquetan en una caja y se
empaquetan en una caja de tyrofoam con refrigerante para el
envio.
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ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Sélo para uso diagndstico in vitro.
Siga cuidadosamente las instrucciones y procedimientos
descritos en este 'Instrucciones de uso'.
Use solo muestra frescasy evitar Luz solar directa.
Los numeros de lote de todos los componentes de prueba
(cartucho, chip de identificacion y bufer de deteccion) deben
coincidir entre si.

= No intercambie los componentes de |a prueba entre diferentes
lotes ni use los componentes de la prueba después de lafecha de
vencimiento, ya que cualquiera de los dos puede generar
resultados erroneos.

= No reutilizarSe debe usar un tubo de tampon de deteccion para
procesar solo una muestra. Entonces deberia un cartucho.

= El cartucho debe permanecer sellado en su bolsa original antes
de su uso. No utilice el cartucho si esta dafiado osi ya estd abierto.

= Congelado muestra debe descongelarse solo una vez. Para enviar,
muestras deben embalarse de acuerdo con la normativa.
Muestra con severa hemolitico e hiperlipidemia no se puede usar
y se debe recordar.

= Justo antes de usar, permita el cartucho, tampén de detecciony
muestra estar a temperatura ambiente  durante
aproximadamente 30 minutos.

= ichroma ™ ferritina asi como el instrumento para ichroma ™
debe usarse lejos de vibraciones y / o campos magnéticos.
Durante el uso normal, se puede notar que yoinstrumento para
ichroma ™ pruebas puede producir vibraciones menores.

= Los tubos de amortiguacion de deteccidn usados, las puntas de
pipeta y los cartuchos deben manipularse con cuidado y
desecharse mediante un método apropiado de acuerdo con las
regulaciones locales relevantes.

= Una exposicion a grandes cantidades de azida sddica puede
causar ciertos problemas de salud como convulsiones, presion
arterial baja y frecuencia cardiaca, pérdida del conocimiento,
lesion pulmonar e insuficiencia respiratoria.

= ichroma ™ ferritina proporcionara resultados precisos y
confiables sujetos a las siguientes condiciones.
- ichroma ™ Ferritina debe usarse solo junto con iinstrumento

ichroma ™.

- Sedebe evitar cualquier anticoagulante que no sea EDTA.

ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD

= El cartucho es estable durante 20 meses (mientras esta sellado
en una bolsa de papel de aluminio) si se almacena a4-30° C.

= Eltampdn de deteccion dispensado previamente en un tubo es
estable durante 20 meses sise almacenaa 2-8°C.

= Después de abrir la bolsa del cartucho, la prueba debe realizarse
de inmediato.

LIMITACION DEL SISTEMA DE PRUEBA

= laprueba puede producir resultados falsos positivos debido a las
reacciones cruzadas y / o la adhesion no especifica de ciertos
componentes de muestra a los anticuerpos de captura / detector.

= La prueba puede arrojar resultados falsos negativos. La falta de
respuesta del antigeno a los anticuerpos es mas comdn cuando
el epitopo esta enmascarado por algunos componentes
desconocidos, para no ser detectado o capturado por los
anticuerpos. La inestabilidad o degradacion del antigeno con el
tiempoy / ola temperatura puede causar el falso negativo ya que
hace que el antigeno sea irreconocible por los anticuerpos.

= Otros factores pueden interferir con la prueba y causar
resultados erréneos, como errores técnicos / de procedimiento,
degradacion de los componentes / reactivos de la prueba o
presencia de sustancias interferentes en las muestras de prueba.

= Cualquier diagnéstico clinico basado en el resultado de la prueba
debe estar respaldado por un juicio exhaustivo del médico en
cuestion, incluidos los sintomas clinicos y otros resultados
relevantes de la prueba.
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MATERIALES SUMINISTRADOS
CFPC-32

Componentes de la ferritina ichroma ™
*  Caja del cartucho:

- Cartuchos 25

- Chip de identificacion 1

- Instrucciones de uso 1
*  (Caja que contiene tubos de tampdn de deteccion

- Tubos tampén de deteccion 25

MATERIALES REQUERIDOS PERO SUMINISTRADOS
BAJO DEMANDA

Los siguientes articulos se pueden comprar por separado de ichroma
™ Ferritin.
Péngase en contacto con nuestra division de ventas para obtener mas
informacion.
= |nstrumento para pruebas de ichroma ™
- Lector ichroma ™ [RER FR203
- ichroma ™11 [REF] FPRRO21
- ichroma ™ D [REF| 13303
*  Impresoraichroma™ FPRROO7
s Control de ferritina de Boditech CFPO-99

RECOGIDA Y PROCESAMIENTO DE MUESTRAS

El tipo de muestra para ichroma ™ Ferritin es suero / plasma humano.

*  Se recomienda analizar la muestra dentro de las 24 horas
posteriores a la recoleccién.

*  El suero o el plasma deben separarse del codgulo mediante
centrifugacion dentro de las 3 horas posteriores a la recoleccion
de sangre completa. Si se requiere un almacenamiento mas
prolongado, por ejemplo, si la prueba no se pudo realizar dentro
de las 24 horas, el suero o el plasma deben congelarse
inmediatamente a continuacion:20 ° C. El almacenamiento
congelado de la muestra hasta 3 meses domis No afecta la calidad
de los resultados.

*  Unavezque la muestra se congeld, debe usarse una sola vez para
la prueba, ya que la congelacion y descongelacion repetidas
pueden dar lugar a cambios en los valores de la prueba.

CONFIGU ION DE PRUEBA

*  Verifique el contenido de ichroma ™ ferritina: cartucho sellado,
tubos de tampén de deteccion y chip de identificacion.

= Aseglrese de que el nimero de lote del cartucho coincida con el
del chip de identificacion y el bufer de deteccion.

*  Mantenga el cartucho sellado (si estd almacenado en el
refrigerador) y el tubo del tampén de deteccién a temperatura
ambiente durante al menos 30 minutos justo antes de la prueba.
Coloque el cartucho sobre una superficie limpia, libre de polvo y
plana.

= Encienda el instrumento para las pruebas de ichroma ™.

* |Inserte el chip ID en el puerto del chip ID del instrumento para las
pruebas de ichroma ™.

*  Presione el boton 'Seleccionar / Iniciar' del instrumento para las
pruebas de ichroma ™.

(Consulte el '"Manual de operacion del instrumento para pruebas
ichroma ™' para obtener informacion completa e instrucciones
de funcionamiento).

PRECAUCION

= Para minimizar los resultados de prueba erréneos, sugerimos que
la temperatura ambiente del cartucho sea de 25 ° C durante el
tiempo de reaccion después de cargar la mezcla de muestra en el
cartucho.

*  Para mantener la temperatura ambiente a 25 ° C, puede usar
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varios dispositivos, como una camara o una incubadora, etc.

PROCEDIMIENTO DE PRUEBA

1) Transfiera 30 pL de muestra (humanaserum / plasma / control)
utilizando una pipeta de transferencia a un tubo que contiene el
tampon de deteccion.

2) Cierre la tapa del tubo de tampdn de deteccion y mezcle bien la

muestra agitandola unas 10 veces.

Pipetee 75 uL de la mezcla de muestra y carguela en un pozo de

muestra en el cartucho.

Inserte el cartucho de prueba cargado con la muestra en la ranura

de |a camara i o una incubadora (25 ° C)

5) Deje el cartucho cargado con la muestra. en la cdmara i o en una
incubadora durante 10 minutos.

A\ Escanee el cartucho cargado con la muestrainmediatamente
cuando termine el tiempo de incubacion. Si no, causara resultados
de prueba inexactos.

6) Paraescanear el cartucho cargado con la muestra, insértelo en el
soporte del cartucho del iinstrumento para ichroma ™ pruebas.
Asegure |la orientacion adecuada del cartucho antes de empujarlo
completamente dentro del soporte del cartucho. Se ha marcado
una flecha en el cartucho especialmente para este propésito.

7) Presione el botén 'Seleccionar / Iniciar' del iinstrumento para
ichroma™ pruebas para comenzar el proceso de escaneo.

8) Instrumento para ichroma ™ pruebas comenzara a escanear el
cartucho cargado con la muestra inmediatamente.

9) Lea el resultado de Ia prueba en Ia pantalla deliinstrumento para

&

&

ichroma™ pruebas.

INTERPRETACION DEL RESULTADO DE LA PRUEBA

= Elinstrumento para pruebas de ichroma ™ calcula el resultado de
la prueba automaticamente y muestra la concentracion de
ferritina de la muestra de prueba en términos de ng/ ml.
El corte (rango de referencia

- Mujeres: 20-250 ng / ml.

- Hombres: 30-350 ng / ml
= Rango de trabajo: 10-1,000 ng / mL.

CONTROL DE CALIDAD

- Las pruebas de control de calidad son parte de la buena practica
de prueba para confirmar los resultados esperados y la validez
del ensayo y deben realizarse a intervalos regulares.

Las pruebas de control deben realizarse inmediatamente
después de abrir un nuevo lote de prueba para garantizar que el
rendimiento de |a prueba no se altere.

Las pruebas de control de calidad también se deben realizar
siempre que haya alguna pregunta sobre la validez de los
resultados de la prueba.

Los materiales de control no se proporcionan con ichroma ™
ferritina. Para obtener mas informacion sobre cémo obtener los
materiales de control, comuniquese con |a Division de Ventas de
Boditech Med Inc. para obtener ayuda.

(Consulte las instrucciones para el uso del material de control).

CARACTERISTICAS DE PRESENTACION

= Sensibilidad analitica: ichroma ™ Ferritin se evalud en el limite
de deteccion. Se evaluaron tres lotes diferentes de cartuchos con
10 veces de cada lote. La deteccion minima se calculé por el
promedio de las muestras (0 en el valor) + 35D. Se determind que
el limite de ichroma ™ ferritina era de 4,51 ng / ml.

- Especificidad: Algunas biomoléculas, como los anticuerpos
heterdfilos, consisten en anticuerpos naturales y anticuerpos
autoinmunes que exhiben una unién débil y poliespecificidad, la
bilirrubina, la hemoglobina, los triglicéridos y el colesterol
pueden interferir con la medicion.

- Precision: La precision intraensayo fue calculada por un
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evaluador, que probd diferentes concentraciones de control
estandar veinte veces cada una con tres lotes diferentes de
ichroma ™ Ferritina. La precision entre ensayos fue confirmada
por 3 evaluadores diferentes con 3 lotes diferentes, probando
diez veces cada concentracion diferente.

e lnt:::swn Im:::nsayo
(ng/ml) H akota s ota
e/ Media oo CV(%)  Media oo (%)
15 14,89 0,97 6.54 15,16 094 622
150 149,11 4.08 273 149,73 180 120
450 451,32 7,95 176 451,53 711 158

Referencias

3

Linealidad: La alta concentracion se diluyd con la baja
concentracion a los siguientes porcentajes finales; 100%, 50%,
25%, 12.5%, 6.25%, 3.125%, 1.56%, 0.78%. La muestra se analizé
por triplicado en una ejecucidn analitica a cada nivel de ferritina.
El coeficiente de regresion lineal fue R2 = 0.986. La linealidad de
ichroma ™ Ferritin fue de 7.8-1,000 ng/ mL.

Comparabilidad: Concentraciones de ferritina de 79 clinicas las
muestras se cuantificaron independientemente con ichroma ™
Ferritin y mini VIDAS (BioMerieux Inc. Francia) segln los
procedimientos de prueba prescritos. Se compararon los
resultados de las pruebas y se investigd su comparabilidad con
regresion lineal.y coeficiente de correlacion (R). La regresion
lineal y el coeficiente de correlacion entre las dos pruebas fueron
Y=0.99198X +0.56317 y R = 0.9897 respectivamente.
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Nota: Consulte |a tabla a continuacion para identificar varios simbolos.
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Fuente: https://desego.com/wp-content/uploads/2020/08/Ferritina-2020.pdf
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Anexo 6. Inserto de procalcitonina.
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ichromo™
PCT

ichroma™ PCT es un inmunoensayo de fluorescencia (FIA) para la
determinacion cuantitativa de Procalcitonina (PCT) en sangre / suero /
plasma humanos. Es (til como ayuda en la gestion y seguimiento de
infeccion bacteriana y sepsis.

Sélo para uso diagndstico in vitro.

INTRODUCCION

La identificacion de la sepsis es un desafio diario en la unidad de
cuidados intensivos de todos los hospitales. La evaluacion temprana de
|a sepsis es vital para determinar el tratamiento apropiado, ya que se
conocen varias estrategias terapéuticas para mejorar la supervivencia
de los pacientes con sepsis.

En personas sanas, la concentracion plasmatica de PCT es inferior a
0,1 ng / ml. El nivel de PCT aumenta rapidamente después de una
infeccion bacteriana con consecuencias sistémicas. También puede
elevarse por otra situacién como cirugia mayor, quemaduras graves o
en recién nacidos. Sin embargo, vuelve a |a linea de base ra pidamente.
Las infecciones virales, la colonizacion bacteriana, las infecciones
localizadas, los trastornos alérgicos, las enfermedades
autoinmunitarias y el rechazo del trasplante no suelen inducir una
respuesta significativa de la PCT (valores <0,5 ng / ml). Por lo tanto, al
evaluar las concentraciones de PCT, los médicos pueden participar en
la evaluacion del riesgo de progresion a sepsis grave y shock séptico.

PRINCIPIO

La prueba utiliza un método de inmunodeteccion tipo sandwich; el
anticuerpo detector en el buffer se une al antigeno en la muestra,
formando complejos antigeno-anticuerpo y migra a la matriz de
nitrocelulosa para ser capturado por el otro anticuerpoinmovilizado en
la tira reactiva.

Cuanto mas antigeno en la muestra mas se forma el complejo
antigeno-anticuerpo y conduce a una mayor intensidad de |a sefial de
fluorescencia en el anticuerpo detector, procesado por el instrumento
ichroma™ para mostrar la concentracion de PCT en la muestra.

COMPONENTES

ichroma ™ PCT consta de "cartuchos", "buffer de deteccion" y un
“chip de identificacion”.
El cartucho contiene unatira de prueba, la membrana que tiene PCT
antihumana en la linea de prueba, mientras que IgY de pollo en la
linea de control.
Un cartucho esta sellado en una bolsa de papel de aluminio que
contiene un desecante. Los cartuchos sellados se empaquetan en
una caja que también contiene un chip de identificacion.
El buffer de deteccion contiene conjugado de fluorescencia anti-PCT
humana, conjugadode fluorescencia anti-PCT humana, albimina de
suero bovino (BSA) como estabilizador y azida sédica en solucion
salina tamponada con fosfato (PBS) como conservante.
El buffer de deteccion se dispensa previamente en un tubo. Los
tubos de proteccion de deteccion se empaquetan en una caja y
luego se empaquetan en una caja de espuma de poliestireno con
bolsa de hielo para el envio.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

» Solo para uso diagndstico in vitro.
A -GE02-15 (Rdo 04) 1/3
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Siga las instrucciones y los procedimientos descritos en estas
‘Instrucciones de uso'.

= Utilice solo muestras frescasy evite la luz solar directa.

Los nimeros de lote de todos los componentes de prueba (cartucho,
chipde identificacion y buffer de deteccién) deben coincidir entressi.
No intercambie los componentes de la prueba entre diferentes lotes
ni utilice los componentes de la prueba después de la fecha de
vencimiento, ya que cualquiera de los dos puede dar lugar a
resultados engafiosos de I3 prueba.

No reutilice cartuchos ni buffer de deteccion. Se debe utilizar un
tubo buffer de deteccion para procesar una sola muestra. Se debe
utilizar un cartucho para analizar una sola muestra.

El cartucho debe permanecer sellado en su bolsa original hasta justo
antes de su uso. No utilice el cartucho si la bolsa esta dafiada o ya
se haabierto.

La muestra debe descongelarse una sola vez. Para enviar una
muestra, debe embalarse de acuerdo con las regulaciones locales.
Muestra con severa hemolisis y/o hiperlipidemia no debe utilizarse.
Deje que el cartucho, el buffer de deteccion y la muestra estén a
temperatura ambiente al menos 30 minutos antes de usarlos.

El instrumento ichroma ™ puede generar una ligera vibracion
durante el uso.

Los buffer de deteccion, las puntas de pipeta y los cartuchos usados
deben manipularse con cuidado y desecharse con un método
apropiado de acuerdo con las regulaciones locales pertinentes.

Una exposicion a grandes cantidades de azida de sodio puede
causar ciertos problemas de salud como convulsiones, presion
arterial baja y frecuencia cardiaca, pérdida del conocimiento, lesion
pulmonar e insuficiencia respiratoria.

ichroma ™ PCT proporcionara resultados precisos y fiables sujetos a
las siguientes condiciones.

- Useichroma ™ PCT solo debe usarse junto con el instrumento
ichroma ™.

- _Debe utilizar la muestra de anticoagulante recomendada.
Anticoagulante recomendado

EDTA, heparina de sodio, citrato de sodio

ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD

= El cartucho es estable durante 20 meses (mientras esta sellado en
una bolsa de papel de aluminio) si se almacena a 4-30 ° C.

= El buffer de deteccion dispensado en un tubo es estable durante 20
meses si se almacenaa 2-8° C.

= Unavezabierta la bolsa del cartucho, realice la prueba deinmediato.

LIMITACION DEL SISTEMA DE PRUEBA

= L3 prueba puede producir resultados falsos positivos debido a
reacciones cruzadas y / o adhesion no especifica de ciertos
componentes de la muestra a los anticuerpos de captura / detector.
La prueba puede producir un resultado falso negativo. La falta de
respuesta del antigeno a los anticuerpos es mas comun cuando el
epitopo esta enmascarado por algunos componentes desconocidos,
para no ser detectado o capturado por los anticuerpos. La
inestabilidad o degradacion del antigeno con el tiempoy /o la
temperatura puede causar un falso negativo ya que hace que el
antigeno sea irreconocible por los anticuerpos.

Otros factores pueden interferir con la prueba y causar resultados
erroneos, como errores técnicos / de procedimiento, degradacion
de los componentes / reactivos de la prueba o presencia de
sustancias interferentes en las muestras de prueba.

Cualquier diagnéstico clinico basado en el resultado de la prueba
debe estar respaldado por un juicio integral del médico en cuestion,
incluidos los sintomas clinicos y otros resultados de la prueba
relevantes.
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MATERIALES SUMINISTRADOS
CFPC-23-1

Componente de ichroma ™ PCT
*  Cajadel cartucho:
- Cartuchos 10
- Chip deidentificacion
- Instrucciones de uso
Buffer que contiene el tubo de buffer de deteccion

- Buffer de deteccion 10

MATERIALES NECESARIOS PERO SUMINISTRADOS
BAJO DEMANDA

Los siguientes articulos se pueden comprar por separado de la
prueba ichroma ™ PCT.
Comuniquese con nuestra division de ventas para obtener mas
informacion.
= |nstrumento para pruebas de ichroma ™
- Lector ichroma ™ [REF| FR203
- ichroma ™ Il REF FPRRO21
- ichroma ™ -50 [REF| FPRR022
® Impresora ichroma ™ E FPRROO7
» Boditech Control PCT|REF CFPO-97

RECOGIDA Y PROCESAMIENTO DE MUESTRAS

El tipo de muestra para ichroma ™ PCT es sangre / suero / plasma
humanos.

s Se recomienda analizar la muestra dentro de las 24 horas
posteriores a la recoleccion.

* Tome precauciones con la muestra recolectada porque se informa
que la concentracion cambia rapidamente cuando la muestra para
la prueba de PCT se mantiene a temperatura ambiente o se refrigera.

= El suero o el plasma deben separarse del coagulo mediante
centrifugacion dentro de las 3 horas posteriores a la recoleccion de
sangre completa. Si se requiere unalmacenamiento mas prolongado,
por ejemplo, si la prueba no se pudo realizardentro de las 24 horas,
el suero o el plasma deben congelarse inmediatamente por debajo
de -20° C. El almacenamiento en congelacion de la muestra hasta 3
meses no afecta la calidad de los resultados.

= No congele la muestra de sangre entera en ningun caso.

* Una vez que se congeld la muestra, debe descongelarse una vezy
solo para la prueba, ya que la congelacion y descongelacion
repetidas pueden provocar cambios en los valores de prueba.

CONFIGURACION DE PRUEBA

= Compruebe el contenido de ichroma ™ PCT: cartucho sellado, buffer
de deteccion y chip de identificacion.

* Aseglrese de que el nimero de lote del cartucho coincida con el del
chip de identificacion y el bifer de deteccién.

= Mantenga el cartucho sellado (si se almacena en el refrigerador) y
el tubo de buffer de deteccién a temperatura ambiente durante al
menos 30 minutos justo antes de la prueba. Coloque el cartucho
sobre una superficie limpia, sin polvo y plana.

« Encienda el instrumento ichroma ™.

* Inserte el chip de identificacion en el puerto del chip de
identificacion del instrumento ichroma ™.

= Presione el botdn 'Seleccionar' en el instrumento ichroma ™.

(Consulte el '‘Manual de funcionamiento del instrumento para pruebas
ichroma ™' para obtener informacion completa e instrucciones.)

24 GE02-15 (Rdo 04) 2/3
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PROCEDIMIENTO DE PRUEBA

p ichroma™ll

<Modo miiltiple>

1) Transfiera 150 pL de la muestra de sangre entera humana / suero /
plasma / control usando una pipeta de transferencia a un tubo que
contiene el buffer de deteccion.

2) Cierre la tapa del tubo buffer de deteccion y agite 10 veces o mas.

3) Pipetee 75 puL de mezcla de muestra y carguela en el podllo de muestra
del cartucho de prueba.

4) Deje el cartucho cargado de muestra a temperatura ambiente durante
12 minutos.

/b, scanee elcartucho cargado con la muestrainmediatamente cuando
termine el tiempo de incubacion. De lo contrario, el resuitado de la
prueba serd inexacto.

5) Para escanear el cartucho cargado con muestra, insértelo en el soporte
del cartucho del instrumento ichroma ™. Aseglirese de gue el cartucho
esté orientado correctamente antes de empujarlo hasta el fondo del
soporte del cartucho. Se ha marcado una flecha en el cartucho
especialmente para este proposito.

6) Presione el boton 'Seleccionar' o 'INICIO' en el instrumento ichroma ™.

7) Instrumentoichroma™ debe comenzar a escanear el cartucho cargado
con la muestra inmediatamente.

8) Lea el resultado de la prueba en la pantalla de visualizadon del
instrumento ichroma ™.

<Modo tinico>

1) Transfiera 150 pL de la muestra de sangre entera humana / suero /
plasma / control usando una pipeta de transferencia a un tubo gue
contiene el buffer de deteccion.

2) Cierre la tapa del tubo buffer de deteccion y agite 10 veces o mas.

3) Pipetee 75 pL de mezcla de muestra y carguela en el podillo de muestra
del cartucho de prueba.

4) Para escanear el cartucho cargado con muestra, insértelo en el soporte
del cartucho del instrumento ichroma™. Asegurese de que el cartucho
esté orientado correctamente antes de empujarlo hasta el fondo del
soporte del cartucho. Se ha marcado una flecha en el cartucho
especialmente para este proposito.

5) Presione el boton 'Seleccionar' o 'INICIO' en el instrumento ichroma ™.

6) El @rtucho va dentro del Instrumento para ichroma ™ pruebas y
comenzara a escanear automaticamente el artucho cargado de
muestra después de 12 minutos.

7) Lea el resultado de la prueba en la pantalla de visualizadon del
instrumento para ichroma ™ pruebas.

(Consulte e manual de funcionamiento del lector para obtener

informacion completa e instrucdones de funcionamiento).

INTERPRETACION DEL RESULTADO DE LA PRUEBA

= E| instrumento para pruebas ichroma ™ calcula el resultado de la
prueba automaticamente y muestra la concentracién de PCT de la
muestra de prueba en términos de ng / mL.
= El corte (valor de referencia): 0.5 ng/ mL
- ichroma ™ PCT La prueba debe considerarse solo como una
herramienta de deteccion. En caso de un resultado positivo
(arriba 0,5 ng / ml), consulte a un médico para analizar el
resultado de la prueba. El médico puede decidir el curso de
accion adicional.
- Elresultado de la prueba de> 2 ng / ml puede reflejar una

sepsis grave.
T T A e
[ng / mL] estado
PCT <0,5 Es posible una infeccion bacteriana local

0,5<PCT <2 La infeccidn es posible

Es probable una infeccion (sepsis), a menos que se
conozca otra causa

PCT> 10 Sepsis bacteriana grave o shock séptico

2<PCT <10

* Rango de trabajo: 0,1-100 ng / mL
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CONTROL DEC

1D,

» las pruebas de control de lidad son parte de las buenas practicas de
prueba para confirmar los resultados esperados y la validez del ensayo y
deben realizarse a intervalos regulares.

s las pruebas de control deben realizarse inmediatamente después de abrir
un nuevo lote de prueba para que el rendimiento de la prueba no se altere.

» Las pruebas de control de calidad también deben realizarse siempre que
exista duda sobre la validez de los resultados de |as pruebas.

» Los materiales de control no se propordonan cn ichroma ™ PCT. Para
obtener mas informacion sobre como obtener los materiales de control,
muniguese con |a Division de Ventas de Boditech para obtener ayuda.

CARACTERISTICAS DE PRESENTACION
* Sensibilidad analitica
Limite de espaciosen blanco (LoB) 0,04 ng / ml
Limite de deteccion (LoD) 0,06 ng / ml
Limite de cuantificacion (LoQ) 0,10 ng/ ml

= Especificidad analitica
- Reactividad cruzada. No hubo reactividad cruzada significativa de
estos materiales con las mediciones de la prueba ichroma ™ PCT.

Material estandar conc. (ng / mL)
Cross-material de reactividad 0.561 124 131
Recuperacion (%)
Pro-BNP (100 ng / mi) 99 101 97
Pro-GRP (100 ng/ ml) 9 99 97
Pro-ANP (100 ng / mi) % 100 104

- Interferencia. No hubointerferencia significativa de estos materiales
con las mediciones de la prueba ichroma ™ PCT.

BIO @ TECHNOLOGY

suero para determinar su concentracion de PCT siguiendo el
procedimiento de cada instrumento. Se analizaron los resultados de
ambos métodos de prueba y se investigd su comparabilidad con
regresion lineal y coeficiente de correlacion (R). El coeficiente de
correlacion entre los dos métodos se encontré que era R = 0,9985.
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Nota: Consulte la tabla siguiente para identificar varios simbolos

Material estandar conc. (ng / mL) °
Material de interferencia 0.561 1,24 133
Recuperacidn (%)
Bilirrubina (conjugada) (40 mg/ mL) 98 101 101 12-18

Colesterol (10 mM / dL) 97 102 100
D-glucosa (B0mM /L) 96 9 100
Hemoglobina (200 mg / dL} 99 99 a8
Acido L-ascérbico (0,2mM /L) 96 99 100
Triglicéridos (10 mg / mL) 97 e 97

= Precision
Entre lote. Una persona probé tres lotes diferentes de ichroma ™ PCT,
tres veces en cada concentracion del estandar de control.
Entre persona. Tres personas diferentes probaron ichroma ™ PCT; tres
veces en cada concentracion del estandar de control.
Entre dia. Una persona probd ichroma ™ PCT durante cinco dias; cinco
veces en cada concentracion del estandar de control.
Entresitio. Una persona probé ichroma ™ PCT en tres sitios diferentes;
cinco veces en cada concentracion del estandar de control.
conc. Entre lotes Entre dia
Ing/mll —3V6 v AVG OV AVG CV(X] AVG CVIH
0468 0,46 6,9 045 7.2 0.47 3 0.47 3
107 105 6,7 108 6 108 1 107 0
108 1073 7.3 10,63 6,8 10,91 2 10,77 4

Entre personas Entre sitios

= Exactitud
La precision fue confirmada por 3 pruebas de lotes diferentes. diez
veces cada uno diferente concentraciones.

PCT Recuperacion
[ng / mL] Lotel Lote2 lote 3 AVG [
0468 047 0,46 0.47 046 993
107 106 108 106 107 100,0
108 10,59 1065 10,62 10,62 98,3

= Comparabilidad
Utilizando Roche Cobas e411 como maquina de comparacion para
ichroma ™ PCT, se analizaron de forma independiente 100 muestras de
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sl Boditech Med Incorporated
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Fuente: https://desego.com/wp-content/uploads/2020/08/PCT-2020.pdf
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