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RESUMEN

La presente investigacion se llevo a cabo en el Hospital IESS Riobamba tiene como
tema utilizacion del método de electroquimioluminiscencia para la cuantificacion de la
hormona foliculo estimulante, luteinizante y estradiol en mujeres de 45-55 afios etapa
de climaterio, atendidos en el hospital iess riobamba en el periodo abril a septiembre
2015, nuestra formulacion de problema fue el método de elctroquimioluminiscencia
ayuda a la dosificacion de las hormonas FSH, LH y estradiol en pacientes en etapa de
climaterio? en el que planttamos como objetivo utilizar el método de
electroquimioluminiscencia en la dosificacion de las hormonas FSH, LH y estradiol
para ayudar en el diagndstico y control de los pacientes en etapa de climaterio, donde
especificamos a los pacientes que cursan la etapa de climaterio asi como los sintomas
que presentan, como hipdtesis “La cuantificacion de las Hormonas FSH, LH y estradiol
por el método de electroquimioluminiscencia ayuda a valorar a los pacientes en etapa de
climaterio”, para ello consideramos el estado de su anatomia, caracteristicas, efectos ,
metabolismos, produccion de hormonas dentro del organismo en el paciente en etapa de
climaterio para un posterior analisis de las hormonas, basandose en una técnica
adecuada para que exista un control apropiado para poder prevenir enfermedades que
pueden causar efecto de alto riesgo en pacientes que estén hospitalizados o después de
haberles dado de alta, en la presente investigacion se aplicé el método, deductivo e
inductivo, analitico, la investigacién es cuasi experimental y descriptiva, bibliogréfica-
documental. Finalmente se realiz6 un analisis estadistico con los datos obtenidos de las
muestras de sangre que ingresaron al laboratorio del Hospital del IESS Riobamba, en
base a este estudio comparativo se detall6 conclusiones y recomendaciones, teniendo
como resultado final de nuestro estudio que la determinacion de LH, FSH y estradiol
ayuda a identificar los cambios en etapa de climaterio, los resultados nos permite valora
la etapa en la que se encuentra la paciente el 32 % estan en etapa premenopausica, el 52

% estan en etapa menopausica y el 16% en etapa postmenopausica.
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INTRODUCCION

Durante el ciclo de vida, la mujer experimenta diversos cambios a nivel fisico,
bioldgico y psicoldgico; tales como aparicion de la menstruacion y con ello el inicio
de su vida fertil, el embarazo, parto y finalmente el climaterio.

El climaterio es el periodo de transicion en la vida de una mujer, su cuerpo produce
menos estrogeno y la menstruacion se vuelve menos frecuente, hasta que finalmente

todo cesa, consecuencia del agotamiento folicular.

La palabra climaterio procede del griego clicmacter y significa escalera, en el que se
distingue tres etapas: Premenopausia, corresponde a los primeros afios del climaterio,
donde los periodos menstruales se tornan irregulares; los estrégenos ovaricos
declinan lentamente alcanzando un nivel bajo pero suficiente para producir
proliferacion y una hemorragia menstrual peridédica. Menopausia, es el periodo que
se extiende desde la Ultima hemorragia uterina regulada por el ovario hasta un afio
después. Existe una notable elevacion de los niveles de FSH y LH mientras que los
niveles de E2 estan disminuidos. Generalmente se diagnostica en retrospectiva, es
decir una vez que han transcurrido doce meses desde el Gltimo periodo menstrual

segun la Organizacion Mundial de la Salud.

Postmenopausia, en esta fase aparecen las complicaciones y sintomas por la falta de
hormonas (estrégenos) que irdn instaurandose de forma lenta y progresiva con el
paso de los afios. Las mujeres en etapa de climaterio al presentar alteraciones
hormonales van experimentando cambios en su vida cotidiana, muchos de éstos sin
conocimiento sobre el porqué de los mismos, generando consecuencias en lo

personal de cada mujer.

Con la disminucion de E2 se da lugar a un aumento progresivo de FSH y LH en
niveles superiores a lo esperado en una mujer en etapa feértil; este desequilibrio
hormonal puede dar lugar a sofocos, la falta de restauracion Osea, riesgo

cardiovascular, entre otras complicaciones.



El interés de profundizar aspectos importantes sobre este proceso natural de la mujer,
es proporcionar los elementos necesarios para comprender de mejor manera el tema
y datos que posibiliten el estudio de las principales caracteristicas, causas y sintomas

referentes al climaterio.

Se determinara la alteracion de niveles de FSH, LH y E2 obteniendo datos que
faciliten al personal de salud competente realizar una terapia hormonal acorde a las
necesidades de cada mujer, colaborando asi con el equipo de salud en el bienestar y

buena calidad de vida de pacientes vulnerables.



CAPITULOI

1. PROBLEMATIZACION

1.1.PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

La menopausia es la inevitable etapa de la vida que toda mujer deberd pasar al ir
pasando el tiempo. La mayoria de las nifias comienzan su periodo mensual entre los
12 y 16 afios. Sus hormonas cambian y sus ovarios comienzan a producir unos
huevos maduros es decir considerados “fértiles.” Desde ese momento si una mujer
tiene sexo con un hombre ella puede quedar embarazada. Esta fertilidad dura
alrededor de 30 afios.

Generalmente entre los 45 y 55 afios de edad, el cuerpo de la mujer comienza a
cambiar. El periodo mensual gradualmente llega a ser irregular y finalmente se retira
completamente. Ese es el final de la fase fértil en la vida de la mujer es decir no

podra tener mas hijos. A veces sucede entre los 40 y los 60 pero no es usual.

Durante la menopausia los ovarios de las mujeres dejan de producir una hormona
[lamada estrogeno. El estrogeno ayuda a los huesos a extraer el calcio de la sangre.
La falta de esta hormona puede causar que los huesos se pongan mas débiles al
perder el calcio. Después de los 35 afios de edad comenzamos a perder la fuerza de
los huesos al ir poniéndonos mayores. Pero después de la menopausia este proceso se
acelera rapidamente. Si los huesos se ponen demasiado finos podemos desarrollar
una enfermedad llamada osteoporosis y nuestros huesos se pueden quebrar

facilmente

Las pruebas de laboratorio son una poderosa herramienta para la toma de decisiones
en el diagndstico de sus patologias es un ejercicio multidisciplinario en el que el

clinico sospecha y los laboratorios confirman o descartan.

El Médico tiene responsabilidad compartida con los servicios de diagnostico, al

primero corresponden la indicacion y la interpretacion de las pruebas, mientras que a



los dltimos corresponde la responsabilidad de la realizacion de los estudios y el
asesoramiento del médico y por ende contribuir con el bienestar del paciente.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

¢La Determinacion de las Hormonas Foliculo Estimulante, Luteinizante, Estradiol
por el método de electroquimioluminiscencia ayuda a pacientes en Etapa de
Climaterio, Atendidas en Ginecologia en del Hospital del IESS de Riobamba,

durante el periodo Marzo - Agosto 2015?

1.3. OBJETIVOS:

1.3.1. OBJETIVO GENERAL

Utilizar el método de electroquimioluminiscencia para la dosificacion de las
hormonas foliculo estimulante, luteinizante, estradiol en mujeres de 45-55 afios en la
etapa de climaterio atendidas en ginecologia atendidas en Hospital IESS Riobamba,

durante el periodo Marzo - Agosto 2015

1.3.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o ldentificar en qué etapa de climaterio se encuentras los pacientes mediante la
determinacion de hormonas foliculo estimulante, luteinizante, estradiol.

o Diferenciar la sintomatologia en la pre-menopausia, menopausia Yy
postmenopausia

o Analizar estadisticamente los resultados de las pruebas obtenidas en nuestro

periodo de estudio.

1.4. JUSTIFICACION E IMPORTANCIA

Dentro de los antecedentes de este estudio se pueden apreciar las controversias
acerca de la relacion existente entre los desérdenes afectivos de la menopausia y los

cambios hormonales, durante el climaterio.



La poblacién femenina en etapa de menopausia en Ecuador es de aproximadamente 5
millones y la esperanza de vida ha aumentado considerablemente Ilegando a cerca de
los 75 afios. El paso por esta etapa de la vida de la mujer es inevitable, y son asi
mismo inevitables la aparicion de determinados sintomas que constituyen el

sindrome climatérico.

Otros estudios sobre mujeres en climaterio reportan la prevalencia de los sintomas
depresivos y los factores sociodemograficos en el climaterio, sin embargo son

puramente descriptivos.

En el presente estudio la determinacion a tiempo de hormonas se propone como una
alternativa de tratamiento en las etapas de climaterio de la mujer, o bien como una
alternativa de tratamiento complementario que quiza permitiria reducir las dosis de
los demés medicamentos, logrando asi un aumento de la eficacia de los tratamientos
aislados y una probable reduccién de los efectos colaterales para una poblacion que

ya esté en riesgo de otros trastornos adicionales.



CAPITULO 11

2. MARCO TEORICO
2.1. POSICIONAMIENTO TEORICO PERSONAL

Luego de las indagaciones pertinentes hemos podido comprobar que existen
investigaciones de este tipo tanto a nivel mundial como nacional, en revistas, en
publicaciones, en Internet, sin embargo en el lugar donde vamos a realizar nuestra

investigacion no existe una igual.

La presente investigacion estard fundamentada en una teoria de conocimiento basada
en la obra de Karl Popper y Jean Piaget quien afirma que el criterio que debe existir
para poder establecer el estatus cientifico de una teoria es su refutabilidad, es decir,
que toda teoria debe ofrecer la posibilidad de someter a prueba o contrastar el
contenido de la misma y utilizarla, para ello, todos los procedimientos asequibles a

su enfoque critico.

Una teoria siempre esta expuesta a su futura refutacion con base en mas datos,
observaciones y experimentos, lo que le permite afirmar que aquellas teorias que
sean refutadas son falsas pero que aquellas que no son refutadas pueden ser

verdaderas.
2.2. FUNDAMENTACION TEORICA

2.2.1. Glandula Hipdfisis.

La Hipdfisis tal vez sea la glandula endocrina mas importante: regula la mayor parte
de los procesos bioldgicos del organismo, es el centro alrededor del cual gira buena
parte del metabolismo a pesar de que no es mas que un pequefio 6rgano que pesa

poco mas de medio gramo.


http://www.monografias.com/trabajos14/administ-procesos/administ-procesos.shtml#PROCE
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GRAFICO 1: GLANDULA HIPOFISIS

Fuente:http.//www.monografias.com/trabajos65/hipofisis-pituitaria/hipofisis-pituitaria.shtm
Elaborado por: Maria Bonifaz

Situacion y estructura.

La Hipofisis esta situada sobre la base del craneo. En el esfenoides, existe una
pequefia cavidad denominada "silla turca™ en la que se encuentra la hipofisis. La silla
estd constituida por un fondo y dos vertientes: una anterior y una posterior. Por su
parte lateral y superior no hay paredes Oseas; la duramadre se encarga de cerrar el
habitaculo de la hipdfisis: la envuelve completamente por el interior a la silla turca y

forma una especie de saquito, abierto por arriba, en el que esta contenida la hipofisis.

La hipdfisis esta directamente comunicada con el hipotalamo por medio de un
pedinculo denominado "hipofisario”. A los lados de la hip&fisis se encuentran los

dos senos cavernosos (pequefias lagunas de sangre venosa aisladas de la duramadre).
La hipdfisis tiene medio cm de altura, 1cm de longitud y 1.5cm de anchura.

Esta constituida por dos partes completamente distintas una de otra: el lobulo
anterior y el l6bulo posterior. Entre ambos existe otro 16bulo pequefio, el intermedio.
El 16bulo posterior es mas chico que el anterior y se continta hacia arriba para
formar el infundibulo, la parte del pedinculo hipofisario que esta en comunicacion
directa con el hipotdlamo. Este esta constituido por células nerviosas. El infundibulo
a su vez esta constituido por las prolongaciones de las celulas nerviosas que
constituyen algunos de los nucleos hipotalamicos. El infundibulo desciende del

hipotalamo a la hipdfisis.
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El 16bulo posterior esta formado por tejido nervioso que se denomina neurohipdfisis.
Durante la vida intrauterina, del suelo del tercer ventriculo desciende una porcion
que formara el I6bulo posterior de la hipofisis. EI I6bulo anterior es de origen
epitelial, es independiente del sistema nervioso y tiene una estructura tipicamente

glandular y se denomina adenohipofisis (hip&fisis glandular).

El 16bulo anterior se continua también hacia arriba en su parte que envuelve por su

parte anterior y por los lados al infundibulo, constituyendo el peddnculo hipofisario.

El I6bulo anterior esta conectado con el resto solo a través de la circulacion

sanguinea.

El sistema portal, con las redes de capilares , tiene una importancia capital en la
fisiologia de la hipdfisis, ya que es el puente de union entre el hipotalamo y la
hipdfisis, y a traves de este los "releasing factors" producidos por los nucleos

hipotaldamicos, llegan a la hip6fisis estimulandola para que segregue hormonas.

La sangre venosa que procede de la hipofisis se vierte, a traves del seno coronario, en

los senos cavernosos vecinos.

La hipdfisis anterior esta constituida por células de sostén, que no segregan. Las

células formadoras de las hormonas son hipotalamicas.

Se sabe que las hormonas de la Hipdfisis posterior, la  oxitdcica y la adiuretina,
estan producidas por las células de los nucleos hipotaldmicos supra Optico y para

ventricular.

La hipdfisis anterior estd constituida por cordones de células que se cruzan entre si,
en contacto directo con los capilares sanguineos, en los que son vertidas las

hormonas secretadas.

En base a fendmenos observados en la patologia humana y a experimentos con
animales, se ha tratado de establecer que hormonas son producidas por los diferentes

tipos de células.
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Al parecer las células alfa y épsilon producen la hormona somato tropa (STH), que
mantiene en actividad el cuerpo Iuteo y estimula la produccién de leche en la mujer;
hormona adrenocorticotropa (ACTH), que estimula el funcionamiento de la glandula
suprarrenal. Las células beta producirian la hormona tirotropa (TSH) que regula el
funcionamiento de la tiroides; la hormona foliculo estimulante (FSH), que induce en
la mujer la maduracion de los foliculos en los que liberara el 6vulo , la célula
germinal femenina, y en el hombre la produccion de espermatozoides; por ultimo, la
hormona exoftalmizante (EPH) que induce un aumento de la grasa retro bulbar del

0jo.

Las células delta producirian la hormona luteo estimulante (LH) que induce la
formacion del cuerpo Iateo en la mujer y estimula la produccion de testosterona en el

hombre (la principal hormona masculina).
2.2. GENERALIDADES DE LAS HORMONAS.

Las hormonas se consideran mensajeros quimicos que actdan como sefiales capaces
de producir un cambio a nivel celular; éstas se secretan en concentraciones
extremadamente bajas, y se reconocen en los érganos efectores mediante células
diana especificas; es asi que se consideran moléculas transmisoras de informacion.
Son producto de la secrecion de glandulas que al estar en la circulacién pueden
excitar, inhibir o regular la actividad de los diferentes 6rganos y tejidos; haciendo
posible que las células respondan de forma coordinada a los cambios en los
ambientes externo e interno; un desbalance puede traer consigo afecciones que

pueden ir de lo simple a lo complejo.

La especificidad que poseen las hormonas es una de las propiedades méas notables, ya
que cada una actta Unicamente sobre su blanco, a pesar de que al ser sintetizada es
liberada a la circulacion general; los niveles hormonales en la sangre suelen ser bajos
debido a que se requieren concentraciones muy pequefias para generar una respuesta
intensa, estas cantidades hormonales se secretan en el organismo de acuerdo a sus
necesidades, siendo la secrecion de forma pulsatil, intercalandose periodos de

secrecion y periodos de reposo.
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La vida media de las hormonas en la sangre dependera de la velocidad con la que

ésta sea metabolizada.

Las hormonas tienen diferente naturaleza quimica y de acuerdo a esto se puede tener
diferentes grupos, tales como: los esteroides que derivan del colesterol entre éstos los
estrdgenos, en un segundo grupo se encuentran las hormonas que derivan de
aminoacidos; otro grupo hormonal corresponde a aquellas que provienen de acidos
grasos; existen también hormonas cuya naturaleza quimica es un péptido y
finalmente el grupo hormonal de naturaleza proteica como la FSH, LH. Las acciones
hormonales se pueden agrupar en tres categorias relacionadas y excluyentes entre si

Yy Se asocian con:

e Mecanismo de transporte en membranas celulares: Algunas hormonas
modifican el flujo de metabolitos o iones a través de membranas, actuando
sobre sistemas de membrana o sobre canales ionicos.

e Modificacion de la actividad enzimatica: Se da principalmente la accion
sobre enzimas reguladoras cuya actividad es aumentada o disminuida.

e Modificacion sobre la sintesis de proteinas: Muchas hormonas modulan la
sintesis de enzimas y otras proteinas, actlan predominantemente sobre el

ADN nuclear, regulando el proceso de transcripcién génica.

Dependiendo de la naturaleza quimica de las hormonas su transporte en la sangre
sera diferente, ya que las hormonas de naturaleza peptidica se transportan de forma
libre o débilmente unidas a albumina; mientras que las hormonas asteroideas por ser
hidrofobicas requieren de proteinas transportadoras para circular en la sangre; pero
generalmente siempre hay una porcion de hormona que circula libre y ésta es la

hormona funcionalmente activa.

2.2.3. HORMONAS GONADOTROFICAS:

La hormona estimulante del foliculo (FSH) y la hormona luteinizante (LH) se
denominan gonadotrofinas porque estimulan las gonadas: en los varones los

testiculos y en las mujeres, los ovarios.
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2.2.3.1. HORMONA FOLICULO ESTIMULANTE (FSH)

La FSH es una hormona gonadotroéfica; en el hipotalamo la hormona liberadora de
gonadotrofinas (GnRH) cumple la funcion de estimular la glandula pituitaria
estimulando la liberacion de FSH, la GnRH produce este estimulo aproximadamente
cada 2 horas de manera pulsatil; esta liberacion pulsatil estd sujeta a una
retroalimentacion de estrogeno desde las gonadas. La liberacion de FSH ademas se
encuentra estimulada por la actividad. Mientras que como inhibidores de su sintesis

se encuentran los estrdégenos, inhibia, prolactina, progesterona.

GRAFICO 2: CONTROL DE FSH
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Fuente: http://kcampbell.bio.umb.edu/MamTox/Presentations/Session3/Session%203.html

Elaborado por: Maria Bonifaz

Durante el ciclo menstrual los niveles de FSH varian dependiendo de la fase en la
que la mujer se encuentre: en la fase folicular temprana, es decir el inicio del
sangrado menstrual que dura de 1 a 4 dias los niveles de FSH se encuentran elevados
cumpliendo con el desarrollo de foliculos primarios; en la fase folicular media que
corresponde entre el dia 5 a 7 del sangrado menstrual los niveles de estrégenos
aumentan produciendo una disminucion progresiva de FSH, en la parte final de la
fase folicular tardia la FSH y LH alcanzan un pico hormonal pero la LH supera a la

FSH, finalmente en la fase ovulatoria y lutea los niveles de FSH disminuyen.

Valores referenciales FSH.

Los niveles normales de FSH diferiran dependiendo de la edad y el sexo de una

persona.
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Hombres:

e Antes de la pubertad: 0 a 5.0 Mui/ml
e Durante la pubertad: 0.3 a 10.0 Mui/ml
e Adultos: 1.5 a 12.4 Mui/ml

Mujeres:

o Antes de la pubertad: 0 a 4.0 Mui/ml
e Durante la pubertad: 0.3 a 10.0 Mui/ml
e Mujeres que estan menstruando: 4.7 a 21.5 Mui/ml

e Posmenopausicas: 25.8 a 134.8 Mui/ml

2.2.3.1.1. ESTRUCTURA

La FSH es una glicoproteina compuesta por dos subunidades manométricas de una
proteina que esta enlazada a una molécula de azucar. EI dimero de proteina tiene dos
unidades polipeptidicas, llamadas subunidades alfa (o) y beta (f). La subunidad alfa
es idéntica en la FSH, LH, TSH (Hormona Estimulante de la Tiroides) y Hcg
(Hormona Gonadotrofina Coridnica) y contiene 98 aminoacidos; mientras que la
subunidad beta contiene 118 aminoacidos; siendo la subunidad beta la que le
confiere su accion biologica especifica y es responsable de la interaccion receptor —
FSH. La parte de azlucar de la hormona estd formada por fucosa, galactosamina,
glucosamina y &cido sialico; siendo este Gltimo esencial en su vida media bioldgica

que alcanza entre 3 y 4 horas. Su peso molecular es de 30000 Dalton.

2.2.3.1.2. Mecanismo de Accion:

La FSH para ejercer su acciéon depende de un receptor de membrana en la célula
diana; el receptor se encuentra en las células de la granulosa ovérica, estos receptores
son inducidos por la propia FSH; la interaccion con el receptor es rapida, reversible y
especifica. La FSH se une a receptores especificos de la membrana plasmatica; se da
una activacién de la adenilciclasa, provocando el paso de ATP (AdenosinTrifosfato)
a AMPc (AdenosinMonofosfato ciclico), que actia como segundo mensajero. El
AMPc se une a la proteincinasa que, a través de la fosforilizacion, pone en marcha la

esteroidogénesis.
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2.2.3.1.3. Actividad Fisioldgica:

Tanto en hombres como en mujeres, la FSH cumple la funciéon de estimular la

maduracion de las células germinales.

GRAFICO 3: ACTIVIDAD FISIOLOGICA

Fuente: https://www.nIm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/003708.htm)

Elaborado por: Maria Bonifaz

La FSH estimula las células de la granulosa y de Sertoli para que éstas secreten
estrdgenos. Uniéndose a sus receptores en la membrana de estas células y actuando
el AMPc como segundo mensajero, la FSH aumenta la transcripcién del gen de la
aromatasa, enzima especifica de la sintesis del estradiol. La FSH también incrementa
el numero de receptores a la LH en las células diana, aumentando por tanto su
sensibilidad a esta hormona. En las mujeres la FSH estimula el crecimiento y
reclutamiento de los foliculos ovéricos inmaduros en el ovario, cuando los foliculos
maduran, uno de ellos pasa a ser el dominante; se libera inhibian y estradiol
provocando una disminucion de los niveles de FSH mediante la accién de GnRH. En
los hombres la FSH aumenta la produccion de proteinas de unién a los andrdgenos
mediante las células de Sertoli de los testiculos, lo cual es importante para dar lugar a

la espermatogénesis.

2.2.3.1.4. FISIOPATOLOGIA

El aumento o la disminucion de FSH puede deberse a diversas causas, como por
ejemplo: fallos primarios debidos a un insuficiente desarrollo de los ovarios,

alteraciones a nivel cromosdmico como en el caso del Sindrome de Turner; déficit de
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17 alfa hidroxilasa; en los nifios se puede presentar niveles altos de FSH y ademas
caracteres sexuales secundarios, lo cual indica que puede existir una pubertad precoz;
esto puede deberse a lesiones en el sistema nervioso central, tumores secretores de

hormonas, tumores o quistes ovaricos, tumores testiculares.

En caso de amenorreas, al haber un exceso de prolactina desencadena una

disminucion de FSH, LH y sus acciones se bloguean.

2.2.3.2. HORMONA LUTEINIZANTE (LH)

La LH se libera gracias a un estimulo pulsatil de GnRH que se da aproximadamente
cada dos horas. La respuesta a este estimulo varia considerablemente a lo largo de la
vida. La sintesis y secrecion se da a partir de las células gonadotropas en la parte
anterior de la hipdfisis; esta liberacién se regula de modo negativo por los efectos de
retroalimentacion de los esteroides gonadales (progesterona y estrogenos en la mujer;

testosterona y estradiol en hombres) y por la inhibian.

GRAFICO 4: HORMONA LUTEINIZANTE
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Fuente: https://www.nIm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/003708.htm

Elaborado por: Maria Bonifaz

Durante el ciclo menstrual los niveles de LH varian; durante la fase folicular
temprana la LH se encuentra elevada ya que el aumento de FSH produce una
estimulacién sobre los receptores para LH; en la fase folicular media los niveles de

LH se mantiene constantes o sufren un incremento discreto; con la fase folicular

14


https://www.nlm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/003708.htm

tardia los niveles de FSH y LH primero se mantienen y al final de esta fase se
empiezan a elevar hasta que finalmente la LH alcanza su pico maximo, siendo sus
concentraciones mayores a las de FSH; una vez que termina la fase ovulatoria y los
niveles de LH han sido los maximos, empiezan a disminuir hasta la fase lGtea. En los
hombres, estimula las células de Leydig para que produzca testosterona (por lo que

se conoce también como una hormona estimulante de las células intersticiales, ICSH)

(https://www.nIm.nih.gov/medlineplus/spanish/ency/article/003708.htm)

Valores referenciales luteinizante
Los resultados normales para una mujer adulta son:

e Antes de la menopausia: 5a 25 Ul/L

o El nivel alcanza incluso un punto mas alto alrededor de la mitad del ciclo
menstrual

o El nivel llega a ser luego mas alto en mujeres después de la menopausia: 14.2
a52.3 Ul/L

Los niveles de HL son normalmente bajos durante la infancia.

El resultado normal para los hombres mayores de 18 afios de edad esté alrededor de
1.8a8.6 UI/L.

2.2.3.2.1. Estructura

La LH al igual que la FSH esta formada por dos subunidades una a y una f3, siendo la
subunidad a comln y contiene 98 aminoéacidos, mientras que la subunidad B le
confiere especificidad y contiene 121 amino&cidos, presenta un solo lugar de

glicosilacion.

2.2.3.2.2. Mecanismo de Accion

El mecanismo de accién de la LH y FSH es idéntico, actuan sobre sus células
efectoras a través de un segundo mensajero, este es el AMPc que se forma en el
citoplasma de las células efectoras por la accion de una adenilciclasa sobre el ATP.

Los receptores se encuentran en las células tecas, al principio no existen en las
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células de la granulosa pero a medida que crece el foliculo ovérico, la FSH induce la
aparicion de receptores para LH en las células de la granulosa.

2.2.3.2.3. Actividad Fisiologica

En la mujer la LH interviene en la ruptura del foliculo y por lo tanto la ovulacién y
mantenimiento del cuerpo amarillo. En los hombres la LH estimula la sintesis de
androgenos, principalmente de la testosterona por las células de Leydig; la
testosterona secretada se requiere para la gametogeénesis, conservacion de la libido y

caracteristicas sexuales secundarias.

2.2.3.2.4. Fisiopatologia

Hay enfermedades que pueden provocar un aumento de los niveles de LH debido a
trastornos en la retroalimentacion negativa entre las gbnadas y el hipotalamo, lo que

impide a la hipofisis frenar la reproduccion de FSHy LH.

El incremento de LH generalmente se encuentra relacionado con un incremento de
FSH, indicando un fallo primario que puede deberse a que los ovarios no se han
desarrollado en forma adecuada; también se puede apreciar este aumento en el
Sindrome de Turner, pubertad precoz, Sindrome de Ovario Poliquistico. Los niveles
bajos de LH pueden darse en una pubertad retrasada, causar un hipogonadismo

secundario, infertilidad.

2.2.3.3.HORMONA ESTEROIDE - ESTRADIOL (E2)

El estradiol es el representante mas importante del grupo de los estrdgenos, esteroide
producido por los ovarios que tiene un estricto control biocinética, con largos y

cortos circuitos de retroalimentacidn que regula la secrecién de FSH y LH.
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GRAFICO 5: HORMONA ESTRADIOL
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Fuente: http://es.slideshare.net/hayamas/03-hormonas-esteroideas-estrgenos

Elaborado por: Maria Bonifaz

La sintesis de estradiol, como de todos los estrdgenos estd regulada por el eje
hipotalamo - hipdfisis. Inicialmente el hipotalamo sintetiza GnRH la cual estimula la
liberacion de FSH y LH en la adenohipofisis. La FSH y LH acttan estimulando la
liberacion de estrogenos en los ovarios, cuando los estrogenos alcanzan ciertos

niveles, se produce una retroalimentacion positiva favoreciendo a la ovulacion.

En la sintesis de estrégenos las células de la teca interna y de la granulosa tienen
funciones que se complementan, asi: las células de la teca interna contienen
receptores de LH que al unirse a esta hormona, aumentan el AMPc, el cual regula la
actividad enzimética que permite la transformacion de colesterol a testosterona;
mientras que las células de la granulosa tienen receptores de FSH que al unirse a esta
hormona, incrementan la sintesis de AMPc provocando la sintesis de la aromatasa;

enzima que convierte la testosterona en estradiol.( http://es slideshare.net’hayamas/03-hormonas-

esteroideas-estrgenos-progestgenos-y-andrgenos)

La biosintesis de estradiol como de todos los estrégenos se da a partir del colesterol,
el intermediario comdn es la pregnenolona, que después de algunas
biotransformaciones conduce a androsterona que puede aromatizarse y dar lugar a
E2; pero también los estrdgenos se pueden formar en tejidos como la piel, higado,

cerebro y tejido adiposo.

El colesterol para intervenir en la sintesis de estradiol, primeramente sufre una

desesterificacion, mediante una colesterol esterasa, luego es transportado al interior
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de la mitocondria mediante una proteina de union, en el interior de la membrana se
encuentra la enzima P450scc (sidechaincleavage), que oxida el carbono 20 y
desprende la cadena lateral como acido isocaproico, consumiendo NADPH + H y

oxigeno; el producto que se forma es la pregnenolona.

La pregnenolona puede seguir dos rutas: transformarse en progesterona mediante la
enzima 3 - HSD (3 — hidroxilo esteroide deshidrogenasa) o transformarse en 17 a
— hidroxilo pregnenolona mediante la enzima 17a. - hidroxilasa, cualquiera de las dos
enzimas se encuentran en el reticulo endoplasmico por lo que la pregnenolona debe
salir de la mitocondria. La 170 — hidroxilo pregnenolona mediante una P450c17 es
transformada en de hidroepiandrosterona que posteriormente dard lugar a la

androstendiona, testosterona y finalmente al estradiol.

Por otro lado la progesterona sufre una hidroxilacion en el carbono 17 dando lugar a
una 170 — hidroxilo progesterona, posteriormente a androstendiona, testosterona y

finalmente estradiol.

Los valores referenciales estradiol

e Hombres: 10 a 50 pico gramos por mililitro (pg/mL)
e Mujeres (premenopausicas): 30 a 400 pg/mL
e Mujeres (posmenopausicas): 0 a 30 pg/ML

2.2.3.3.1. Estructura

El estradiol o 17-B estradiol es el estrogeno natural mas potente; es un esteroide de
18 carbonos que contiene un anillo fendélico A (un anillo aromatico con un grupo
hidroxilo en el carbono 3) y un grupo B - hidroxilo o cetona en la posicion 17 del
anillo D. El anillo fendlico A es la principal caracteristica estructural, de la que

depende la unidn selectiva y afinidad a los receptores de los estrogenos.
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2.2.3.3.2. Mecanismo de Accion

Los estrdgenos actuan principalmente por medio de regulacion de la expresion de
genes. Los receptores de estrogenos se encuentran en las vias reproductoras
femeninas, mamas, hipdfisis, hipotalamo, hueso, higado y otros 6rganos. En general,
el estradiol para ejercer su accion se disocia de las proteinas transportadoras,
atraviesa la membrana celular por difusion simple y se une a receptores intracelulares
de naturaleza proteica; éstos pueden estar localizados en el citoplasma o en el nucleo

de la célula diana.

2.2.3.3.3. Actividad Fisioldgica

Los estrogenos ejercen su accidn sobre el desarrollo, mantenimiento y las funciones
de los dérganos reproductores femeninos, los ciclos de la actividad sexual y ademas
las caracteristicas sexuales secundarias femeninas. Durante la pubertad el nivel de
estrogenos aumenta en los ovarios, lo cual favorece a la maduracion de la vagina,
utero, trompas uterinas y los senos. El nivel de estrégenos se alcanza al llegar a la
madurez sexual y se mantiene aproximadamente por 25 afios, pasado este tiempo los
niveles van disminuyendo progresivamente. Ademas de actuar en las funciones del
organismo de la mujer, también interviene en el metabolismo de las grasas y
colesterol de la sangre, distribuyen la grasa corporal e impiden la pérdida de calcio

en los huesos, favoreciendo la restauracion 6sea.

De la misma manera abarca la estimulacion de la libido, mantiene la humedad y la
integridad vaginal protegiendo el aparato urinario de infecciones y la formacién de
colageno. En las arterias, los estrogenos dan lugar a una relajacion de las paredes
arteriales aumentando el aporte sanguineo a los tejidos, contribuye a mantener las
arterias limpias ya que disminuyen las placas de ateroma y ejerce un efecto positivo

sobre el colesterol.

A nivel cerebral actian sobre el flujo sanguineo, aporte de glucosa, crecimiento de
neuronas y la neurotransmision; ocasionando un efecto positivo sobre el humor y la
calidad del suefio; ademéas de una sensacion de bienestar. En el hombre es un retro

inhibidor negativo de la sintesis de testosterona en las células de Leydig.

19



2.2.3.3.4. Fisiopatologia

Los niveles altos de E2 se pueden relacionar con un tumor ovarico, pubertad precoz;
mientras que los niveles bajos pueden ser un indicador de un desarrollo sexual tardio,

sindrome de Turner, insuficiencia ovarica.

En el caso de las mujeres lo mas comun es observar una disminucion de estradiol
generalmente en la etapa de climaterio. Un aumento de estradiol en los varones

puede dar lugar a ginecomastia.

Ademas los niveles de estradiol ayudan a evaluar problemas menstruales, incluido el
sangrado anormal o la ausencia del periodo. En nifios o nifias puede ser Util para
verificar la presencia de lesiones o enfermedades en los testiculos, ovarios o en las

glandulas adrenales.

2.24. CLIMATERIO

El climaterio es un acontecimiento fisiologico de la vida de la mujer, se manifiesta de
forma evidente en el aparato genital por la pérdida de la funcién reproductiva, este
cambio incluye numerosos procesos que ocurren simultdneamente en diferentes
organos Yy sistemas. Los efectos de la insuficiencia ovarica son diferentes para cada
mujer, y las necesidades terapéuticas y preventivas son cambiantes en funcion del

tiempo transcurrido, sensacion de bienestar o malestar y medio ambiente.

Durante el climaterio, sucede el ultimo sangrado menstrual, al cual se le llama
menopausia. Este es el cambio de un estado reproductivo a un estado no
reproductivo. Normalmente se utiliza este término como calificativo para las
mujeres, pero es incorrecto, ya que la menopausia es solo un instante, en el cual

ocurre la ultima menstruacion.

( http://www.monografias.com/trabajos55/climaterio/climaterio.shtml).
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GRAFICO 6: CLIMATERIO

Fuente: http://definicion.de/climaterio/#ixzz4Ehh2nOd4

Elaborado por: Maria Bonifaz

2.2.4.1. ETAPAS DEL CLIMATERIO

Durante el climaterio se distinguen tres etapas bien definidas: Premenopausia,
generalmente empieza alrededor de los 45 afios de edad. Comprende desde el inicio
de los sintomas climatéricos hasta la menopausia. Es la fase que precede al fallo
ovarico definitivo. Generalmente es asintomatica, pero en ella comienzan los
cambios hormonales y en ocasiones los cambios del patron menstrual. Se caracteriza
porque empieza a darse un déficit en la produccion de progesterona pero ain con
niveles normales de estrogenos. Menopausia, ocurre a una edad promedio de los 51

anos.

Es el cese definitivo de las menstruaciones. Solo puede determinarse
retrospectivamente tras la ausencia de la menstruacion. Se correlaciona con la
disminucion del nivel de estrogenos, y consecuencia de esto, un aumento de FSH y
LH.
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GRAFICO 7: ETAPAS DEL CLIMATERIO

Premenopausia | Postmenopausia
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Ultimo sangrado menstrual natural

|
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Fuente: http://menopausia.euroresidentes.com/2013/05/que-es-el-tratamiento- hormonal.html

Elaborado por: Maria Bonifaz

Postmenopausia, periodo entre 5 y 10 afios subsiguientes a la ocurrencia de la
menopausia; se extiende hasta los 65 afios, momento en que inicia la senectud. En
esta fase hay un déficit estrogénico marcado. Estos cambios hormonales se
manifiestan con adinamia, desanimo, debilidad, oleadas de calor a pesar de la terapia
hormonal, pérdida de masa muscular y ésea, aumento de tejido graso que se expresa

con alteracion de la composicién corporal, debilidad muscular y agravamiento de la
osteoporosis.

GRAFICO 8: CLIMATERIO 2

Preclimaterio Posclimaterio

I CLIMATERIO
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Fuente: Etapas del Climaterio Tomado de:
http://www.bvs.sld.cu/revistas/mgi/vol13_5 97/mgi14597.htm

Elaborado por: Maria Bonifaz
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2.2.4.2. EPIDEMIOLOGIA

Hay grandes diferencias geogréficas acerca de la edad de inicio de la menopausia y
la prevalencia de la sintomatologia. En el mundo hay alrededor de 700 millones de

mujeres en periodo de climaterio.

En Asia y América Latina, las mujeres con nivel socioeconémico bajo tienen mayor
riesgo de presentar menopausia temprana. La esperanza de vida de la mujer
climatérica hoy en dia es mayor, ya que se puede tener una terapia de reemplazo
hormonal natural o sintética de acuerdo a las necesidades y evaluacion

riesgo/beneficio.

Expertos de la Red Latinoamericana de Investigacion en Climaterio evaluaron 8000
mujeres en edades entre 40 y 59 afios en 12 paises con el objetivo de saber como es
su calidad de vida durante esta natural pero dificil etapa que transita; obteniéndose un
porcentaje de 55,4% de mujeres que empeoran su calidad de vida durante el
climaterio, de este total de mujeres en el Ecuador hay un 60,1% de mujeres que

sefialan sufrir sintomas severos y moderados durante esta etapa.

El método consistio en evaluar la parte somatica (sofocos, sudoracién excesiva,
molestias cardiacas, trastornos del suefio, molestias musculares y molestias
articulares), la parte psicoldgica (depresion, ansiedad, irritabilidad, cansancio fisico y
mental) y sistema urogenital (problemas sexuales, problemas de la vejiga y sequedad
vaginal). Ecuador fue el tercer pais con mayor porcentaje de mujeres afectadas por el

climaterio.

2.2.4.3. ENDOCRINOLOGIA DEL CLIMATERIO

A medida que se acerca el climaterio, el ciclo se torna anovulatorio, presentando
periodos intermenstruales variables, breves o prolongados con una tendencia a

aumentar la duracion promedio del ciclo.

El 6rgano central es el ovario, mismo que normalmente tiene dos estructuras: el

foliculo maduro que produce estrogenos y el cuerpo lGteo que produce progesterona;
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en el ovario de una mujer climatérica los foliculos son todos maduros y no hay

cuerpos lateos, quedando un érgano atrofiado.

En el climaterio, el ovario se presenta como una estructura atréfica de color
amarillento, superficie irregular, peso menor a 10 gramos. Los ovarios dejan de
responder a las gonadotrofinas por agotamiento folicular. En todos los ovarios
postmenopausicos existe un pequefio nimero de foliculos primordiales y évulos de
apariencia normal pero que no responden al aumento de las gonadotrofinas, esto se
cree que se deberia a la disminucion de receptores o a la conjugacion de las

gonadotrofinas en el ovario.

En las mujeres con ciclos conservados, mayores de 45 afios, la duracion de los
mismos tiende a acortarse, por una disminucion progresiva, pero no total del nivel de
estrogenos; y niveles de FSH elevados desde el comienzo de la fase folicular con

valores que duplican los niveles normales. La LH presenta ligeras variaciones.

El hipogonadismo es el punto de origen de las alteraciones hormonales encontradas
en el climaterio. Después de la menopausia el ovario produce cantidades minimas de

estrogenos el hipoestrogenismo incrementa los niveles de GnRH y por ende de FSH.

2.2.4.4. GONADOTROFINAS HIPOFISARIAS:

El incremento de gonadotrofinas hacia la postmenopausia se explica por la ausencia
del mecanismo de retroalimentacion negativo de los esteroides ovaricos y es
representativo de la pérdida de la funcion folicular ovarica. La relacion LH/FSH, que
en el ciclo normal tiene un valor aproximado de 1; cuando desciende por debajo de la
unidad, estimandose un cociente inferior a 0.7 es sefial de que la mujer esta en la

etapa menopausica.

Los valores méaximos de LH se hallan 2 a 3 afios después del cese de las
menstruaciones y posteriormente disminuyen a medida que avanza la edad. Las
mayores concentraciones de LH y FSH en la postmenopausia se basan en el aumento

de GnRH. Ademas se cree que existe una alteracion en el nimero de receptores de
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las células de la hipdfisis que producen FSH. En la menopausia y los afios
subsiguientes los niveles de FSH se incrementan 10 a 20 veces y aproximadamente 3
veces los de LH, llegando a un nivel maximo entre 1 y 3 afios mas tarde; a partir de
este momento hay una disminucion gradual en ambas gonadotropinas. Los niveles de
la FSH son mas elevados que los de LH, ya que ésta ultima es depurada en forma

mas répida de la circulacion.

2.2.4.4.1. Esteroides Ovaricos

El principal estrégeno circulante en la mujer premenopéausica es el 17 - B - estradiol,
95% del cual es producido por los ovarios y 5% mediante la conversion periférica de
testosterona y estroma; los estrogenos ovaricos alcanzan un nivel bajo pero suficiente
para producir proliferacion y una hemorragia menstrual periddica. En los afios
siguientes a la menopausia los ovarios segregan cantidades minimas de estradiol.
Hacia la postmenopausia el estrogeno principal de la mujer es la estroma y en
segundo lugar el estradiol; conforme avanza la postmenopausia desaparece la

produccion de estrdgenos.

2.2.4.4.2. Aspectos Clinicos:

En la vivencia del climaterio existen muchos factores como la personalidad de la
mujer, el entorno, la cultura, la sociedad, situaciones personales y familiares,
autocuidado; entre otras; mismas que influyen en su calidad de vida. Una vez que los
niveles hormonales empiezan a sufrir una alteracién, produce como consecuencia

sintomas, entre los cuales:

¢ A corto plazo: sofocos, sudoraciones, palpitaciones, irritabilidad.
¢ A mediano plazo: cambios a nivel genito - urinario, muscular y de la piel.

¢ A largo plazo: osteoporosis, incremento del riesgo cardiovascular.

Debido a una deficiencia estrogénica, en el climaterio se presentan diferentes

aspectos clinicos, tales como: Trastornos menstruales, el 90% de las mujeres

25



premenopausicas experimentan irregularidades en sus ciclos menstruales, pueden ser
cortos o prolongarse; hasta que finalmente llega el cese total de la menstruacion. Al
presentarse ciclos menstruales irregulares empiezan a haber ciclos anovulatorios, de

manera que la posibilidad de embarazo es reducida.

Sintomas vasomotores, siendo los sofocos los mas frecuentes; puede presentarse
meses o incluso afios antes del dltimo periodo menstrual. En las mujeres puede
repercutir en su vida social y laboral, ya que en un inicio se dan sofocos con un
visible rubor facial, pero generalmente terminan en una intensa sudoracion y
escalofrio; es un episodio tanto corto como continuo que puede durar entre 30
segundos y algunos minutos; se pueden presentar en cualquier momento del dia,

siendo mas intensos en las noches.

Alteraciones psiquicas, influyen en el desenvolvimiento de la mujer en su vida
cotidiana; puesto que puede presentarse insomnio, ansiedad, irritabilidad y cambio de
humor, estados de animo depresivos, disminucién del apetito sexual, disminucion de

la concentracion y pérdida gradual de la memoria.

Cambios genitourinarios, estos cambios engloban una atrofia y disminucion del
tamafio del ovario y Utero, cesa la produccion de estrogenos y aumenta la secrecion
de androgenos. EI moco cervical disminuye. En la vagina su epitelio se atrofia y
desaparecen los pliegues que le dan elasticidad, de la misma manera disminuye la
lubricacién vaginal y se da resequedad, las mamas sufren una atrofia a nivel

glandular.

Cambios cutaneos, el aumento del grosor de la piel esta relacionado con la
disminucion del nivel de estrogenos, se reseca facilmente, ya que existe una atrofia
de la piel y hay disminucién de su elasticidad. Cambios cardiovasculares, la
disminucion estrogénica provoca riesgo en la mujer de presentar enfermedad
coronaria ya que hay un desbalance de los niveles de HDL - C (Lipoproteina de alta
densidad) y LDL - C (Lipoproteina de baja densidad). Ademas la ganancia de peso
en el climaterio puede aumentar por el sedentarismo, dando lugar a la obesidad que

estd intimamente relacionada con el riesgo cardiovascular. Osteoporosis, durante el
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climaterio se produce pérdida de la masa 6sea y deterioro de la microarquitectura del
hueso. La masa 6sea empieza a disminuir alrededor de los 40 afios y se acelera al

Ilegar la menopausia.

2.2.4.5. CUIDADOS EN EL CLIMATERIO

Por ser una etapa tan larga posiblemente el climaterio sea la crisis vital mas severa
que afecta la vida de la mujer. Es recomendable realizar un examen periédico de
salud, y discutir con el equipo de atencion los factores de riesgo, el estado fisico y
emocional para poder realizar un plan que garantice un climaterio saludable, sin
limitaciones y con expectativas de una vida llena de opciones de plenitud. Toda
mujer es unica y sus necesidades médicas también lo son. La mujer en esta etapa
debe realizar ejercicio regularmente, ya que previene la enfermedad cardiovascular y
tiene un efecto beneficioso sobre la masa Osea; genera bienestar mental; previene la

obesidad.

Conjuntamente al ejercicio fisico es importante mantener la mente activa para
mejorar la capacidad de concentracién y la memoria. Los cambios a nivel sexual
estan relacionados con la fisiologia de la mujer climatérica. Se sabe que las mujeres
gue se mantienen activas sexualmente presentan menos atrofia vulva vaginal y que

ésta se retrasa.

La dieta balanceada es de gran importancia para mantener una buena calidad de vida;
en esta etapa las necesidades energéticas se encuentran disminuidas debido a que su
actividad fisica también lo estd; por ello se recomienda una dieta saludable y
equilibrada.

Se debe evitar el consumo de tabaco ya que aumenta el riesgo cardiovascular, inhibe
la absorciéon intestinal de calcio y afecta la remodelacion Osea, acelera el
envejecimiento de la piel, adelanta la menopausia y aumenta la manifestacion de los
sintomas. El alcohol y la cafeina constituyen un factor de riesgo para el desarrollo de

osteoporosis ya que el calcio a nivel intestinal no se absorbe normalmente.
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2.2.45.1. Control de sintomas frecuentes

Los sofocos son uno de los sintomas que preocupa mas a la mujer, se recomienda

evitar sitios calurosos, buscar lugares climatizados y frescos.

Se pueden presentar cefaleas de intensidad leve o moderada que se resuelven
facilmente con el empleo de analgesia de uso habitual. En el caso de parestesias se
recomienda realizar ejercicios de flexion, extension y rotacion de las zonas afectadas.
Al presentarse sequedad vaginal es recomendable el uso de un lubricante vaginal
durante las relaciones sexuales. Los prolapsos e incontinencia suelen estar
relacionados con el debilitamiento dela musculatura del suelo pélvico y la atrofia del
trigono vesical y de la uretra. Se recomienda realizar ejercicios de Kegel, evitar el
uso de jabones no neutros y medidas generales de prevencion de infecciones

urinarias.

2.2.5. TERAPIA DE REEMPLAZO HORMONAL (TRH)

El tratamiento con hormonas para el climaterio o TRH recupera los estrégenos en los
Organos diana, para que se consiga niveles hormonales similares a los previos a la
menopausia, de esta manera la TRH tiene como objetivo aliviar los sintomas que
presenta la mujer climatérica. Durante varias décadas, se ha documentado bien lo
eficaz que resulta la TRH para las sensaciones repentinas de calor y los trastornos del
suefio que a menudo acompafian el climaterio, ademas, se ha demostrado que
disminuye la incomodidad vaginal al aumentar el grosor, la elasticidad y la capacidad

de lubricacion del tejido vaginal.

El tejido del conducto urinario también se vuelve mas grueso y mas elastico,
reduciendo la incidencia de incontinencia por esfuerzo y las infecciones del conducto
urinario. Investigaciones informan que la TRH puede ser util en el alivio de la
depresion y los cambios de humor que pueden ocurrir durante la menopausia y puede
producir una sensacién general de bienestar y aumentar la energia, mejora la
concentracion de lipidos en la sangre y baja los niveles de fibrindgeno; la TRH pueda

reducir el riesgo de enfermedades del corazon y derrames cerebrales.
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Algunos trabajos de investigacion indican que el beneficio mayor de la TRH se
obtiene probablemente durante los primeros afios que siguen a la menopausia; en
otros estudios, el estrégeno parece ser eficaz en evitar la pérdida de la densidad 0Osea,

incluso cuando se administra mucho tiempo después de haber pasado la menopausia.

Se ha demostrado, sin embargo, que esa pérdida de la densidad del hueso reaparece

cuando se interrumpe la TRH.

Aun cuando la TRH tiene beneficios potenciales para muchas mujeres menopausicas
y postmenopausicas, también puede tener inconvenientes. Las inquietudes se centran
en el riesgo de desarrollar cancer de endometrio y cancer de seno, sobre todo después
de haberse usado por un largo periodo (més de 10 afios). A muchas mujeres y
médicos les inquieta que la TRH pueda aumentar el riesgo de una recaida en las
mujeres con historial de cancer de endometrio. Sin embargo, en la actualidad, no

existe prueba cientifica alguna de que el tomar estrégeno aumente este riesgo.

Para ayudar a resolver este asunto, el Instituto Nacional del Cancer (NCI, por sus
siglas en inglés) esta patrocinando un estudio clinico para determinar los efectos del
estrogeno en las mujeres tratadas por cancer de endometrio en su etapa temprana. El
estudio comparara la tasa de recaida entre las mujeres que se les administra estrogeno

y aquellas que no se les da.

En la actualidad, la mayoria de los médicos recetan la TRH que incluye la
progestina, junto con una dosis mucho mas baja de estrogeno, para las mujeres que
no han tenido una histerectomia (cirugia para extirpar el Utero). El agregar progestina
reduce substancialmente el alto riesgo de desarrollar cancer de endometrio el cual

esta relacionado con el uso exclusivo del estrogeno.

Es entonces, que se necesitan mas estudios que permitan satisfacer todas las
inquietudes que se tienen acerca de la TRH; y sobre todo el médico debera evaluar
los riesgos que ésta presenta; de manera que se la utilice Unicamente en caso de que
el beneficio supere el riesgo, es decir en caso estrictamente necesario, sin arriesgar la

salud de la paciente.
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2.2.6. METODOS PARA EL ESTUDIO DE HORMONAS

Para la determinacién de hormonas y sus metabolitos pueden utilizarse diversos
métodos: quimicos, espectrofotométricos, cromatograficos. Los mas utilizados son
las técnicas inmunoquimicas: radioinmunoanalisis (RIA), enzimoinmunoanalisis

(EIA), fluoroinmunoanalisis (FIA) y quimioluminoinmunoanalisis.

Radioinmunoandlisis, es una técnica inmunoldgica que permite la cuantificacion
exacta de compuestos bioldgicos presentes en el organismo. Se basa en una reaccion
antigeno - anticuerpo. El Ag (Antigeno) se “marca” con un isétopo radioactivo que
sirve para hacer los conjugados. Enzimoinmunoanalisis, son técnicas
inmunoquimicas cuantitativas basadas en reacciones antigeno - anticuerpo como en

el RIA y siguiendo un protocolo experimental similar.

La diferencia consiste en que el marcaje se hace con una enzima en vez de un is6topo

radiactivo. Se puede marcar tanto el antigeno como el anticuerpo.

Fluoroinmunoanalisis, esta técnica sigue un protocolo basicamente igual al descrito
en EIA, con la diferencia de utilizar como marcador una molécula fluorescente o un
sustrato que por la accién de un enzima se transforma en una molécula fluorescente.
Quimioluminoinmunoanalisis, se da una reaccion quimioluminiscente en donde, la
emision de luz es causada por los productos de una reaccion especifica quimica, en la
cual se involucran las siguientes sustancias segun el sistema automatizado que sea
utilizado: éster de acridina, peroxido - acido, hidréxido de sodio, fosfatasa alcalina.
En el caso de esta reaccion el agente quimioluminiscente es el éster de acridina que

es oxidado por el peréxido acido y el hidréxido de sodio.

2.2.6.1. QUIMIOLUMINISCENCIA

Es un inmunoensayo con un proceso en el que una molécula de alta energia es
excitada quimicamente y se descompone liberando su energia en forma de luz. La
energia requerida para la emision de luz es generada por la oxidacion de un substrato

especifico.
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El doctor Paul Schaap encontré que los dioxetanos pueden ser producidos por la
fotooxidacion de alquinos, sin embargo, estos compuestos no son de uso préactico en
inmunoandlisis pues tienden a explotar espontaneamente. Schaap y otros
investigadores lograron estabilizar el dioxetano afadiéndole grandes grupos de
quimicos como el adamantyl, estos compuestos requieren temperaturas mayores de
150°C, para producir luz, haciendo una sustitucion en un metafenol, con el dioxetano
estabilizado y, ademas protegiendo el oxigeno fenolico con un éster de fosfato, se

logrd un excelente sustrato para la fosfatasa alcalina.

La enzima rompe el éster de fosfato produciendo un anion inestable que se
descompone acompafiado por la emision de luz. La reaccion quimioluminiscente se

da de la siguiente manera:

El substrato luminogénico (adamantyldioxetanofosfato) es adicionado a la unidad de
prueba, la cual se incuba por 10 minutos y luego pasa al tubo fotomultiplicador,

donde se detecta la sefial quimioluminiscente.

El adamantyldioxetanofosfato en presencia de la fosfatasa alcalina conjugada
(capturada en la perla), produce un compuesto intermedio de descomposicién, dando
como resultado una emision de luz directamente proporcional a la cantidad de

enzima unida.

La quimioluminiscencia (tanto directa como indirecta) es uno de los métodos de
inmunoandlisis con mejor futuro inmediato en la préctica clinica habitual, por

presentar:

e Alta sensibilidad.

e No emplea radioactividad.

e No genera riesgo contaminante ni ruido de fondo a la hora de efectuar el
proceso del analisis de una muestra, control o estandar.

e Los resultados son rapidos.

e Equipos automatizados de facil manejo.
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Enzimoinmunoanalisis

La técnica de ELISA (EnzymeLinkedInmunoSorbentAssay) es un procedimiento de
ensayo inmunoenzimatico. Se basa en la deteccidn antigeno(Ag) o anticuerpo (Ac),
inmovilizado sobre una fase sélida y mediante anticuerpos que directa o
indirectamente producen una reaccion, la prueba recurre al empleo de inmundgenos,
anticuerpos marcados con una enzima cuyo producto colorido, puede ser medido

espectrofotométricamente.

Se usa en muchos laboratorios para determinar si un anticuerpo particular esta
presente en la muestra de sangre de un paciente. Aunque el procedimiento es
rutinario y sencillo, involucra a un gran numero de variables, tales como seleccion de
reactivo, temperatura, medicién de volumen y tiempo, que si no se ajustan

correctamente puede afectar a los pasos sucesivos y al resultado de la prueba.

La interaccion antigeno-anticuerpo en el laboratorio puede ser utilizada para
determinar si un paciente tiene una infeccién o una enfermedad autoinmune. Pero

como prueba diagndstica, posee diversas limitaciones que conviene conocer:

e En primer lugar, un resultado positivo que confirma la presencia de anticuerpos
no significa necesariamente que el paciente esté enfermo. El cuerpo de una
persona que ha estado enferma y que ya se ha recuperado, puede seguir

produciendo anticuerpos. Esto originaria un falso positivo.

e En segundo lugar, hay personas que producen una baja cantidad de anticuerpos,
por lo que éstos pueden pasar desapercibidos y no ser medidos, dando lugar a un
falso negativo. Seria el caso, por ejemplo, de personas que padezcan una
inmunodeficiencia, o0 que se encuentren en el periodo ventana de la infeccion en

el momento de realizar la prueba, o que estén infectadas por una cepa extrafia.

e En tercer lugar, pueden aparecer falsos positivos cuando se da inespecificidad

entre antigeno-anticuerpo.
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En estos casos de diagnéstico de enfermedad es recomendable la eliminacion
(mediante centrifugacion) de células de la sangre que puedan interferir con el ensayo

y pueda ocasionar un resultado falso positivo, careciendo aquél de especificidad.

También, debemos tener en cuenta que cuando se trata de diagnosticar una
enfermedad que posee un valor predictivo positivo bajo en una determinada
poblacién, es decir, que esa enfermedad tiene muy baja incidencia en dicha
poblacién, es necesario volver a confirmar el resultado positivo mediante otro
método de diagnostico independiente. Normalmente, se lleva a cabo un western blot
donde se detecta la presencia de varios anticuerpos, simultaneamente, frente a la

misma infeccidon en una muestra.

El resultado del western se considera positivo cuando aparecen al menos 5 bandas,
que indica que 5 anticuerpos diferentes estan presentes en el sujeto frente a esa

infeccion. Entonces es cuando se diagnostica como positivo a dicho paciente.
2.2.6.2 Electroquimioluminiscencia

Se basa en que la quimioluminiscencia emitida es producida por un salto electrénico
en la cdmara de reaccion, es un proceso muy sensible en el que se generan especies
reactivas en la superficie de un electrodo a partir de precursores estables (en nuestro
caso, el Rutenio), volviendo luego al estado basal mediante una reaccion
quimioluminiscente. El marcador activado es el rutenio (Il)-tres (bipiridil) N-

hidroxisuccinimidaester.

El proceso de ECL consta de una inmuno reaccion convencional (competitiva o
sandwich) donde el Ag o Ac biotinilado es incubado con la muestra y el marcador de
rutenio unido a Ag o Ac. El inmunocomplejo formado es capturado por particulas de
poliestireno magnéticas, recubiertas con estreptavidina que fijan las moléculas,

Luego de una incubacion, las particulas son arrastradas a una celda de flujo.

Alli el proceso continta del siguiente modo:
e Se separa la fraccion unida de la libre mediante un magneto ubicado debajo del

electrodo. El inmunocomplejo queda retenido en la superficie del electrodo.
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e Posteriormente a un lavado, se genera la sefial de ECL al aplicar un voltaje al

electrodo.

El rutenio pasa a un estado excitado, inestable y luego decae a su estado basal
emitiendo un foton a 620 nm. Una sola molécula de rutenio puede generar muchos
fotones por reciclado del proceso de excitacion, lograndose la amplificacion de la
sefial con limites bajos de deteccion (fmoles). Las mayores ventajas de la
Electroguimioluminiscencia se basan en la gran capacidad de amplificacion de la
sefial a partir de una molécula marcadora que puede ser excitada repetidas veces; lo
cual permite obtener limites de deteccion muy bajos y amplios intervalos de

medicién en rapidos procesos con cortos tiempos de reaccion

Fundamento:

La QL se define como la emision de radiacion electromagnética (normalmente en la
region del visible o del infrarrojo cercano) producida por una reaccion quimica.
Cuando esta emisién proviene de organismos vivos o sistemas derivados de ellos, se
denomina bioluminiscencia. Ambos fenémenos son procesos luminiscentes que se
han identificado tradicionalmente mediante un prefijo que identifica la fuente de
energia responsable del inicio de la emisién de radiacion electromagnética.
Actualmente, los procesos de luminiscencia se han incluido en la lista de fendbmenos

luminiscentes.

Como la intensidad de emision es funcion de la concentracion de las especies
quimicas implicadas en la reaccion QL, las medidas de la intensidad de emision
pueden emplearse con fines analiticos. Una ventaja de las técnicas QL es que
permiten emplear una instrumentacion bésica bastante sencilla, ya que el sistema
Optico no requiere fuente externa de excitacion. La QL se describe a menudo como
una técnica de ““ campo oscuro”: la ausencia de niveles altos de luz de fondo, que si
ocurren en espectrofotometria y fluorimetria, reduce el ruido y permite mejorar los
limites de deteccion. La instrumentacion para medidas de QL varia desde sistemas
muy simples hasta instrumentacion mas compleja, pudiéndose usar un fluorimetro

simplemente con la fuente de excitacion apagada.
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No obstante deben considerarse algunas limitaciones en el analisis por QL, como la
dependencia de la emisién quimioluminiscente de varios factores ambientales que
deben ser controlados, la falta de selectividad, ya que un reactivo quimioluminiscente
no se limita a un dnico analito, y finalmente, como ocurre en otros sistemas de
deteccion en flujo, la emision quimioluminiscente no es constante sino que varia con
el tiempo (el flash de luz estd compuesto de una sefial que se produce tras la mezcla
de los reactivos, alcanza un maximo y después cae hasta la linea de base), y este
perfil de emision frente al tiempo puede variar ampliamente en diferentes sistemas
quimioluminiscentes, por lo que hay que extremar el cuidado para detectar la sefial
en sistemas en flujo, midiendo en periodos de tiempo bien

defi nidOS.(http://farmacia.ugr.es/ars/pdf/217.pdf)

TECNOLOGIA DE ELECTRO-QUIMIOLUMINISCENCIA

Se sabe que ocurren procesos de electro quimioluminiscencia (ECL) con numerosas

moléculas, incluidos compuestos de rutenio, osmio, renio y otros elementos.

La ECL es un proceso donde se generan especies muy reactivas a partir de
precursores estables en la superficie de un electrodo. Estas especies sumamente
reactivas reaccionan entre si, produciendo luz. El desarrollo de los inmunoensayos
ECL/Origen se basa en el uso de un complejo de tris (bipiridil)-rutenio (Il) [Ru
(bpy)]2+ y Tripropilamina (TPA). El producto quimioluminiscente final se forma

durante el paso de deteccion.

Las reacciones quimioluminiscentes que conducen a la emision de luz desde el
complejo de rutenio se inician por un proceso eléctrico en lugar de quimico. Esto se
consigue aplicando un voltaje a los complejos inmunolégicos (incluido el complejo
de rutenio) que estan unidos a micro particulas recubiertas de estreptavidina.

La ventaja de la iniciacion eléctrica de la reaccion quimioluminiscente es que se

puede controlar de forma precisa toda la reaccion.

Uso del complejo de rutenio
La tecnologia ECL utiliza como complejo para la emision de luz un quelato de
rutenio. Las sales de tris (bipiridil)-rutenio son compuestos estables y solubles en

agua. Los ligandos Bipiridilo se pueden modificar facilmente con grupos reactivos
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para formar compuestos activados quimioluminiscentes. Para el desarrollo de los
inmunoensayos ECL, se éster N-hidroxisuccinimida (NHS) de un complejo Ru
(bpy)3 modificado porque se puede acoplar facilmente con- los grupos aminos de
proteinas, haptenos y acidos nucleicos. Esto permite aplicar la tecnologia de

deteccion a una gran variedad de analitos.

GRAFICO 9: EL COMPLEJO DE RUTENIO

Fuente: http://hdl.handle.net/10481/2160
Elaborado por: Maria Bonifaz

Reaccion de Electroquimioluminiscencia en la superficie del electrodo

En las reacciones que conducen a la emision de luz participan dos sustancias
electroquimicamente activas: el complejo de rutenio y la Tripropilamina (TPA).
Ambas sustancias permanecen estables mientras no se aplique un voltaje. La
reaccion ECL del tris (bipiridil)-rutenio2+ y la TPA tiene lugar en la superficie del
electrodo de platino.

GRAFICO 10: DETECCION DE UN COMPLEJO INMUNE MARCADO DE
RUTENIO

Electrodo

Fuente: http://hdl.handle.net/10481/2160
Elaborado por: Maria Bonifaz
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El voltaje aplicado crea un campo eléctrico que provoca que reaccionen todos los

materiales presentes en el mismo.

La TPA se oxida en el electrodo, libera un electrén y forma un radical-catioén de TPA
intermedio que a su vez reacciona liberando un proton (H+) para formar un radical
de TPA (TPAO). A su vez, el complejo de rutenio también libera un electron en la
superficie del electrodo, oxidandose asi para formar el cation Ru (bpy) 3+. Este
cation de rutenio es el segundo componente, junto con el radical de TPA, de la

reaccion quimioluminiscente siguiente. (http://hdl.handle.net/10481/2160)

El radical (TPAO0) y el catién Ru (bpy)3+ reaccionan entre si, con lo que el Ru(bpy)
3+ se reduce a Ru(bpy) 2+ pasando al mismo tiempo a un estado excitado mediante
la transferencia de energia. Este estado excitado es inestable y decae con la emision
de un foton de 620 nm hasta el estado original. El ciclo de reaccion comienza
entonces otra vez. El radical de Tripropilamina se reduce a subproductos que no
interfieren en el proceso quimioluminiscente. La TPA se consume en el proceso Y,

por lo tanto, debe estar presente en exceso.

La reaccidn esta controlada por la difusion de la TPA y la cantidad de complejo de
rutenio presente. Puesto que la TPA presente en el campo eléctrico se agota, la

intensidad de la sefial (luz) disminuye lentamente tras alcanzarse el maximo.

Si bien la TPA se consume durante la medicion, el complejo de rutenio en estado
fundamental se regenera continuamente. Eso significa que el complejo de rutenio
puede participar en muchos ciclos generadores de luz durante el proceso de
medicién, lo cual tiene un efecto amplificador inherente que contribuye a la
sensibilidad de la tecnologia. A partir de un complejo antigeno-anticuerpo, se pueden

crear muchos fotones.
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GRAFICO 11: RADICAL DE TPA

(620 nm)

Fuente: http://es.scribd.com/doc/60086132/electroquimioluminiscencia#scribd
Elaborado por: Maria Bonifaz

Generacion de la sefial de Electroquimioluminiscencia

El siguiente grafico ilustra la generacion tipica de la sefial de ECL. Desde una
perspectiva eléctrica, la reaccion se puede explicar de la siguiente forma: Cuando se
aplica un voltaje al electrodo de la célula de medicion, se produce un breve pico de
emisién de luz que se puede detectar como la sefial de ECL resultante. Se mide
entonces un area definida bajo la curva en torno al maximo de intensidad. La linea
punteada indica el voltaje en el electrodo utilizado para generar la sefial de ECL. La
linea solida es la emision de luz real medida por el detector fotomultiplicador.

GRAFICO 12: GENERACION DE LA SENAL ECL

0
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Fuente: http://es.scribd.com/doc/60592532/electroquimioluminiscencia-y-
enzimoinmunoanalisis#scribd
Elaborado por: Maria Bonifaz
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PRINCIPIOS

Competitivo
El Antigeno objeto de la medicion compite con un antigeno marcado por un

anticuerpo.

Aplicacion: Analitos de bajo peso molecular: fT3, fT4, Cortisol, Testosterona,
Estradiol.

SANDWICH
Ensayo de captura de antigeno y deteccion mediante inmunocomplejos
Aplicacién: Analitos de alto peso molecular: TSH, FSH, LH.

GRAFICO 13: PRINCIPIO COMPETITIVO

PRIMERA REACCION
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Fuente: http://es.scribd.com/doc/60592532/electroquimioluminiscencia-y-
enzimoinmunoanalisis#scribd
Elaborado por: Maria Bonifaz
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FORMACION DE PUENTES
Similar al principio de tipo sdndwich, con la diferencia de que el ensayo esta

disefiado para detectar anticuerpos y no antigenos.

Aplicacion: Determinacion de IgA, 1gG e IgM.

(http://documents.tips/documents/electroquimioluminiscencia-eclpptx.htm)

GRAFICO 14: PRINCIPIO DE SANDWICH

REACCION LUMINOSA

Fuente: http://documents.tips/documents/electroquimioluminiscencia-eclpptx.htm
Elaborado por: Maria Bonifaz
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GRAFICO 15: PRINCIPIO DE FORMACION DE PUENTES

PRIMERA REACCIC

Fuente: http://documents.tips/documents/electroquimioluminiscencia-eclpptx.htm
Elaborado por: Maria Bonifaz

VENTAJAS DE LA TECNOLOGIA ELECTROQUIMIOLUMINISCENCIA

La electroquimioluminiscencia es una tecnologia innovadora que ofrece ventajas

claras con respecto a otras técnicas de deteccion:

e Permite la comodidad de trabajar con reactivos liquidos.

e La combinacion de sensibilidad mejorada y cortos tiempos de incubacion se
traduce en ensayos de elevada calidad y una rapida obtencion de resultados.

e Laaplicabilidad de la técnica a la deteccién de todos los analitos proporciona una
plataforma sélida para la ampliacion del mena de ensayos.

e Las propiedades del test pueden adaptarse con gran flexibilidad al significado
clinico del parametro aumentando la sensibilidad, el rango de medicion o

reduciendo el tiempo del test. (http://documents.tips/documents/electrogquimioluminiscencia-eclpptx.htm)
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2.2.7. AUTOMATIZACION DE EQUIPOS

La automatizacion del laboratorio clinico en los ultimos treinta afios puede calificarse
de explosiva. Las nuevas aplicaciones de técnicas ya conocidas, y la incorporacion
de la informatica y la roboética, han invadido todos los campos diagnésticos que
conforman el actual laboratorio clinico multidisciplinario. Por citar solo un ejemplo,
los autoanalizadores, en cualquiera de sus variantes y disefios, han llevado los
valores de precision y exactitud a limites que jaméas habrian sido alcanzados si se

trabajara sin este desarrollo tecnolodgico.

A esto se une el aumento de la productividad y la disminucién, a corto y medio
plazo, de los costos. La automatizacion en el laboratorio clinico se refiere a los
procesos analiticos que son realizados por equipos, con la menor participacion
posible del ser humano. En el laboratorio del Hospital IESS Riobamba se cuenta con
el 80% de automatizacion en los andlisis de laboratorio siendo uno de ellos en equipo
E 411, equipo automatizado que funciona como apoyo tecnoldgico de la casa
comercial ROCHE, en el cual se realiza analisis de inmunologia y examenes

hormonales, en el cual se realiz6 los examenes para la presente investigacion.

2.2.7.1.EQUIPO COBAS E 411

El analizador cobas E 411 Roche Diagnostics, es un sistema de acceso aleatorio
completamente automatizado y controlado mediante software para la realizacion de
analisis inmunolégicos. Esta disponible en versiones de sistema de rotor y sistema de
rack. El analizador cobas e 411 ha sido disefiado para realizar determinaciones in
vitro, tanto cualitativas como cuantitativas, correspondientes a una amplia variedad
de test. Ambos sistemas, de rotor y rack, tienen un rendimiento de procesamiento
aproximado de 85 test a la hora, se puede colocar sobre una mesa o banco de trabajo,
ahorrando espacio en el laboratorio.

El manejo del sistema es sumamente sencillo reduciendo al minimo la posibilidad de
errores manuales. Toda la informacién correspondiente a reactivo de ensayo,
calibradores y controles se introduce asmaticamente al software mediante codigo de
barras. El sistema consiste en el analizador, que realiza todas las funciones necesarias

para el procesamiento completamente automatico de muestras de ensayo, y una
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unidad de control, que controla el analizador a través de la interfaz de usuario de

software.

Este proceso completamente automatizado va del registro de las muestras de
pacientes, siempre que estén colocadas en tubos con etiquetas de codigo de barras, a

la deteccion de electroquimioluminiscente y la transmision de resultados.

El software realiza automaticamente la transmision de datos hacia y desde el
analizador, la evaluacion de los resultados, la generacion de documentacion y la
aplicacion de procedimientos de control de calidad. Se encarga asimismo de la
gestidn de datos entre el analizador cobas e 411 y un gestor de sistema preanaliticos
(PSM) conectado. La integracion con un PSM permite controlar de forma

centralizada varios analizadores cobas.
El equipo nos presenta diferentes simbologias detalladas a continuacion:

CUADRO N° 1: SIMBOLOGIA COBAS E 411

Simbolo Utllizaclén
> Paso de un procedimiento
. Elemento de una lista

Referencia cruzada
Llamada de una pantalla

Nota

Atencion

Advertencia

Radiacion ldaser / seguridad dptica

Peligro biolégico

Informacion especifica del sistema de roto

Informacién especifica del sistema de rack

Fuente: Manuales Hospital IESS Riobamba

Elaborado por: Maria Bonifaz
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GRAFICO 16: EQUIPOS E 411

Fuente: Manuales Hospital IESS Riobamba

Elaborado por: Maria Bonifaz

Entre las ventajas del sistema, cabe destacar las siguientes:

Sencilla operacién a través de la pantalla tactil en color, requiriéndose muy pocas
entradas manuales.

Concepto de codigo de barras integrados para mayor comodidad y un mejor flujo
de trabajo.

Introduccion automatica de la aplicacién de test.

Monitorizacién en el tiempo real del analizador, que permite el funcionamiento
sin supervision del sistema.

Acceso continuo a las muestras para evitar interrupciones del analisis de rutina al
tiempo que se asegura la disponibilidad de resultados a la mayor brevedad
posible.

Priorizacion de muestras de urgencias, que se procesan con la maxima prioridad
en cuanto se ha completado la operacién en curso.

Mantenimiento de una temperatura constante 20+ 3° C
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También muestra un sistema de indicador de alarma segun el error presentado como

se ejemplifica a continuacion.

CUADRO N° 2: ALARMAS COBAS E 411

Indicador Alarma

>AB Nivel AB fuera de rango

>Curr La corriente de la célula de medicion estd fuera de rango
<SigL Nivel de sefial bajo

> Test Limite del intervalo de medicion (superior)

< Test Limite del intervalo de medicién (inferior)

AB.E Error de chequeo del nivel AB

ADCE ADC anémala

Cal.E Resultado de calibracién andmalo

Calc.? Cilculo imposible

Fuente: Manuales Hospital IESS Riobamba

Elaborado por: Maria Bonifaz
2.2.8. DEFINICION DE TERMINOS BASICOS

Ac: Anticuerpo.

Ag*: Antigeno marcado.

Ag: Antigeno no marcado.

Alzheimer: El mal de Alzheimer es una forma de demencia, una pérdida de la
funcion cerebral que empeora con el tiempo y afecta a la memoria, el pensamiento y
el comportamiento. Esta enfermedad no es una forma normal de envejecimiento.
AMPc: Adenosin Monofosfato ciclico.

ATP:  Adenosin Trifosfato.

Climaterio: Es un proceso fisiologico que caracteriza la transicion de la vida
reproductiva a la no reproductiva de la mujer y los cambios que se producen son

esencialmente neuroendocrinos.
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E2: Estradiol.

EIA: Enzimoinmunoanalisis

FIA: Fluoroinmunoanalisis

FSH: Hormona Foliculo Estimulante.

Ginecomastia: Es el desarrollo de mamas anormalmente grandes en hombres; se
debe al crecimiento excesivo del tejido mamario y no del tejido adiposo. La afeccion
se puede dar en una o0 en ambas mamas. Se debe a cambios en los niveles hormonales
de androgenos y estrégenos.

GnRH: Hormona Liberadora de Gonadotrofinas.

hCG: Hormona Gonatrofina Coridnica.

HDL.: Lipoproteina de alta densidad.

HSD: Hidroxiesteroide deshidrogenasa.

HTA: Hipertension arterial.

ICSH: Hormona Estimulante de las células intersticiales.

LDL.: Lipoproteina de baja densidad.

LH: Hormona Luteinizante.

Menopausia. El termino menopausia deriva del griego “men” (mes) y “pausis”
(desaparicion) y se define como el cese permanente de menstruacion debido a la

perdida de actividad ovarica.

Menopausia: Se define como el cese permanente de menstruacion debido a la
pérdida de actividad ovérica

NCI: Instituto Nacional del Cancer.
Perimenopausia: el termino peri menopausia abarca el periodo inmediatamente
anterior a la menopausia (cuando se inician los sintomas bioldgicos, endocrinos y

clinicos de aproximaciéon de la menopausia) hasta el primer afio después de la

menopausia. Puede ser descrita como una fase de transicion.
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Postmenopausia: se define como el periodo que transcurre a partir del dltimo
periodo menstrual, sin tener en cuenta si la menopausia ha sido inducida o

espontanea.

RIA: Radioinmunoanélisis

Sindrome de Klinefelter: Es una forma de hipogonadismo masculino debido a
esclerohialinosis testicular con atrofia y azoospermia, ginecomastia y tasa elevada de
gonadotropinas. Es debido a una anomalia de los cromosomas sexuales; el hombre
nace con un cromosoma X extra. En los adultos la caracteristica mas comun es la

esterilidad.

Sindrome de Ovario Poliquistico: Es una enfermedad por la cual cada mujer
presenta niveles elevados de andrégenos, periodos menstruales irregulares o ausencia
de periodos, y presencia de quistes en los ovarios. Este sindrome es la causa de la
infertilidad en la mujer; entre los sintomas que se presentan estan: la obesidad,

hirsutismo, acné, entre otros.

TSH: Hormona Estimulante de la Tiroide

2.3.  HIPOTESIS Y VARIABLES

2.3.1. HIPOTESIS

La cuantificacion de las Hormonas FSH, LH y estradiol por el método de

electroquimioluminiscencia ayuda a valorar a los pacientes en etapa de climaterio

2.3.2. VARIABLES

Variable independiente: Método de Electroguimiolumiscencia

Variable dependiente: FSH, LH, Estradiol

47



2.4. OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Concepto Categoria Indicador  |Técnica e
) instrumento
Indicador
Variable Proceso sensible en el|{Técnicas de|Electroquimi | Técnica
. oluminiscenci
) que se  generan|Laboratorio -Observacion
Independiente _ _ a
especies reactivas en
Método de(la superficie de un Instrumento
Electroquimiol |electrodo a partir de -Programa
uminiscencia  |precursores estables, DATALAB
volviendo luego al - Analisis
. Estadisticos
estado basal mediante
una reaccion
quimioluminiscente
Variable Pruebas de|Examenes de|FSH Técnica
dependiente  [Laboratorio que |laboratorio LH -Observacion
_ .. |permite determinar si Instrumento
Determinacion )
una mujer esta cerca de ESTRADIOL |-Inserto de la
De Hormonas|la menopausia o ya ha prueba
Valores .
FSH, LH,|llegado a ella. PEPTIDO C
ESTRADIOL -Programa
DATALAB
Equipo
COBAS E
411 Historia
Clinica
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CAPITULO 111

3. MARCO METODOLOGICO
3.1. METODO

Metodo deductivo: Este método nos ayudara a determinar las causas Yy

consecuencias que va a producir el problema de nuestra investigacion.

Metodo Inductivo: Este método nos ayudara a determinar causas Yy

consecuencias que originan el problema de nuestra investigacion.

3.2.TIPO DE INVESTIGACION

El disefio de investigacion es de caracter descriptivo, bibliografico, decampo
investigativo, documental. Se utilizaron las fichas bibliograficas. Toda vez que el
nivel exploratorio constituye el nivel inferior de la investigacion porque pone al
investigador en contacto con la realidad a auscultar sobre lo que se realiza una
investigacion sistematica y profunda, posteriormente se tomara contacto
directamente con el objeto de la investigacion que en nuestro caso es el usuario
interno y externo del laboratorio Clinico y Bacterioldgico del Hospital del IESS para
proceder a realizar una observacion participativa del fendmeno que estamos

estudiando. Misma que no seré sujeta a manipulacion por parte de los investigadores

3.3. POBLACION Y MUESTRA

3.3.1. Poblacion

La poblacion de nuestra investigacion la conformaran los pacientes de 45 a 55 en
etapa de climaterio que son alrededor de 500 pacientes, que son atendidas en el area
de Ginecologia del Hospital IESS Riobamba a los cuales se les realiz6 la

determinacion de las Hormonas LH, FSH, E2. Se trabajara con dos grupos

poblacionales para establecer una comparacién de niveles hormonales.

3.3.2. Muestra

En vista de que la poblacion del Usuario Externo es extensa procedimos a tomar una

muestra para lo cual aplicamos la siguiente formula:
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n = Muestra

N = Poblacién

E*=Error (0.05)°

N
Nn=——————
E2Q -1 1

500
n= <
0.05° @ -1 1

o 500
0.0025 €00 —1 +1

o 500
0.0025 €99 +1

500
2.2475

n=222

Luego de la aplicacion de la formula nuestra muestra es de 222 pacientes se procedid
a trabajar con la muestra representativa de nuestra poblacion, de la cual se realizaron

los analisis estadisticos del presente proyecto.
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3.4. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

3.4.1. Técnica
Observacioén

3.4.2. Instrumento

Inserto de las Pruebas de FSH, LH, Estradiol, Sistema de gestion de datos
DATALAB, Historia Clinica

3.5. TECNICA PARA ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS.

El procesamiento, analisis e interpretacion de los datos e informaciones obtenidas se

lo realizara por medio del empleo de cuadros y gréaficos estadisticos.

3.6.TECNICAS ESTADISTICAS

Para el procesamiento de los datos de nuestra investigacion utilizaremos el paquete

Excel que nos permitira obtener frecuencias y porcentajes de nuestra investigacion

3.7. ESTADISTICAS

ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

Al realizar los andlisis estadisticos de las pruebas FSH, LH Y E2 de pacientes
atendidos en el area de ginecologia del Hospital IESS Riobamba se realizaron a 500
pacientes las pruebas FSH. LH Y Estradiol, de las cuales por la extension de la

poblacidn se realiz6 nuestras estadisticas con una muestra de 222 pacientes.

Es asi que podemos destacar en una forma general lo siguiente:
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PACIENTES CON VALORES DE LH EN LA ETAPA PREMENOPAUSICA,
MENOPAUSICA Y POSTMENOPAUSICA ATENDIDOS EN EL AREA DE
GINECOLOGIA DEL H.IESS.R

CUADRO N° 3 PACIENTES CON VALORES DE LH
ALTERNATIVA TOTAL %

Pre menopausia 24 36%
Menopausia 25 37%
Postmenopausia 18 27%
Total 67 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR

Elaborado por: Maria Bonifaz
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

ANALISIS E INTERPRETACION

De los 222 pacientes que se realizaron la prueba de LH, 24 pruebas que corresponden
al 36% reflejaron resultados de pacientes que estdn en etapa de pre menopausia,
también 25 pruebas que corresponden al 37% se encuentran en menopausia, y 18

pruebas que reflejan un 27% en etapa de postmenopausia.
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PACIENTES CON VALORES DE FSH, EN LA ETAPA PRE
MENOPAUSICA, MENOPAUSICA Y POSTMENOPAUSICA ATENDIDOS
EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL H.IESS.R

CUADRO N° 4 PACIENTES CON VALORES DE FSH

Pre menopausia 39 51%
Menopausia 26 34%
Postmenopausia 12 16%
Total 77 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR

Elaborado por: Maria Bonifaz
GRAFICO 18

FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.

Elaborado por: Maria Bonifaz

ANALISIS E INTERPRETACION

De las 222 pruebas, solo 77 pacientes se realizaron las pruebas FSH, 39 pruebas
correspondientes al 51% se encuentran en etapa pre menopausia, un 34%
perteneciendo a 26 pruebas estan en la etapa menopausia, y un 16% que reflejan 12
pruebas en postmenopausia.
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PACIENTES CON VALORES DE ESTRADIOL, EN LA ETAPA PRE
MENOPAUSICA, MENOPAUSICA Y POSTMENOPAUSICA ATENDIDOS
EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL H.IESS.R

CUADRO N° 5 PACIENTES CON VALORES DE ESTRADIOL

40 51%
28 36%
10 13%
78 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

ANALISIS E INTERPRETACION

De los 222 pacientes atendidos, 78 pacientes se realizaron la prueba de Estradiol, 40
pruebas que corresponden al 51% reflejaron resultados de pacientes que estan en la
etapa de pre menopausia, 28 pruebas que corresponden al 36% reflejaron resultados
de pacientes que estdn en la etapa de menopausia, 10 pruebas que corresponden al

13% reflejaron resultados de pacientes que estan en la etapa de postmenopausia.
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PACIENTES DE LH, FSH, ESTRADIOL EN LA ETAPA PRE
MENOPAUSICA, MENOPAUSICA Y POSTMENOPAUSICA ATENDIDOS
EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL H.IESS.R

CUADRO N° 6 PACIENTES DE LH,FSH Y ESTRADIOL
PRUEBAS TOTAL %

LH 67 30%
FSH I 35%
ESTRADIOL 78 35%
TOTAL 222 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

ANALISIS E INTERPRETACION

De los 222 pacientes atendidos, 67 pruebas corresponden al 30% son de una
determinacion de LH, 77 pruebas son el 35% reflejan los resultados de las pruebas
FSH, y de pruebas de ESTRADIOL un 35% equivalente a 78 pruebas concluyendo
que las pruebas més practicadas en el hospital son las de las hormonas FSH y
ESTRADIOL.
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PACIENTES CON UNA EDAD APROXIMADA A LA ETAPA DE PRE
MENOPAUSIA ATENDIDOS EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL
H.IESS.R

CUADRO N° 7 PACIENTES CON UNA EDAD APROXIMADA

28 37%

12 16%
35 47%
75 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

GRAFICO 21
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
ANALISIS E INTERPRETACION
De 222 pacientes atendidos, de 45-47 afios solo 28 estan en etapa pre menopausia
que corresponde al 37%, de 47-49 afios solo 12 se encuentran en dicha etapa que

corresponde al 16%, de 49-51 solo 35 personas corresponde al 47%.
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PACIENTES CON UNA EDAD APROXIMADA A LA ETAPA DE
MENOPAUSIA ATENDIDOS EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL
H.IESS.R

CUADRO N° 8 PACIENTES ETAPA DE MENOPAUSIA

37 31%

42 36%
39 33%
118 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

GRAFICO 22

EDAD DE MENOPAUSIA

43
42
41
40
39
38
37
36
35

34
51-53 53-55 55-57

B TOTAL m %

FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
ANALISIS E INTERPRETACION
De 222 pacientes atendidos, de 51-53 afios solo 37 estan en etapa menopausia que
corresponde al 31%, de 53-55 afios solo 42 se encuentran en dicha etapa que

corresponde al 36%, de 55-57 solo 39 personas corresponde al 33%.
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PACIENTES CON UNA EDAD APROXIMADA A LA ETAPA DE
POSTMENOPAUSIA ATENDIDOS EN EL AREA DE GINECOLOGIA DEL

H.IESS.R

CUADRO N° 9 PACIENTES CON UNA EDAD APROXIMADA EN ETAPA

16
14
12
10

POSTMENOPAUSIA

58-60 11 38%
60-62 5 17%
62-64 13 45%
TOTAL 29 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

GRAFICO 23
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz

ANALISIS E INTERPRETACION

De 222 pacientes atendidos, de 58-60 afios solo 11 estan en etapa postmenopausia

que corresponde al 38%, de 60-62 afios solo 5 se encuentran en dicha etapa que

corresponde al 17%, de 62-64 solo 13 personas corresponde al 45%.
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PACIENTES QUE SE ACERCAN A LA TAPA DE PREMENOPAUSIA,
MENOPAUSIA, POSTMENOPAUSIA QUE FUERON ATENDIDOS EN EL
AREA DE GINECOLOGIA DEL H.IESS.R

CUADRO N° 10 PACIENTES ETAPA DE PREMENOPAUSIA

EDAD TOTAL %

Pre menopausia 75 34%
Menopausia 118 53%
Postmenopausia 29 13%
TOTAL 222 100%

Fuente: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
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FUENTE: Archivos DATALAB 2015 Lab-Clin.
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
ANALISIS E INTERPRETACION
De 222 pacientes atendidos, 75 mujeres cruzan la etapa de pre menopausia
correspondiendo al 34%, con un 53% mujeres en etapa de menopausia refiriéndose a
118, y en la etapa de postmenopausia solo 29 mujeres correspondiendo al 13%.

Podemos decir que la etapa del climaterio més alta esta en la menopausia.
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COMPROBACION DE LA HIPOTESIS

Hi: Una vez analizada las pruebas de laboratorio en los pacientes en etapa de
climaterio que acuden al Hospital IESS Riobamba, podemos demostrar que la
hipotesis planteada es afirmativa ya que La cuantificacion de las Hormonas FSH, LH
y estradiol por el método de electroquimioluminiscencia ayuda a valorar a los

pacientes en etapa de climaterio como lo demuestra en el siguiente cuadro

MODELO ESTADISTICO:

A=VALOR TOTAL
B= VALOR CALCULAR
B x 100%

% = A

CUADRO N° 11: COMPROBACION DE HIPOTESIS

RESULTADO TOTAL PORCENTAIJE
PREMENOPAUSICA 67 30%
MENOPAUSICA 77 35%
POSTMENOPAUSICA 78 35%
TOTAL 222 100%

FUENTE: Estadistica DATALAB Laboratorio clinico HIESSR
AUTORA: Srta. Maria Bonifaz
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CAPITULO IV

4. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
4.1.CONCLUSIONES

Luego del analisis de nuestro proyecto de tesis hemos concluido que:

e La utilizacion del método de electroquimioluminiscencia fue muy util para la
cuantificacion de las Hormonas FSH, LH y estradiol, ya que se pudo determinar
valores exactos y de una forma muy répida por que presenta alta sensibilidad y
especificidad.

e La determinacion de valores de las hormonas FSH, LH, y estradiol no ayuda a
definir el estadio (pre menopausia, menopausia y postmenopausia) de las
pacientes en la etapa de climaterio.

o Valorar los resultados obtenidos para la clasificacion del climaterio para un
buen diagndstico.

e De los 222 pacientes atendidos, 67 pacientes (30%), cursan la fase de pre
menopausia, 77 pacientes (35%) menopausia, y 78 pacientes (35%)
postmenopausia segun las estadisticas reflejada por el estudio de tesis

4.2.RECOMENDACIONES

Con el estudio realizado se cree conveniente que para investigaciones posteriores se

debe tomar en cuenta las siguientes recomendaciones:

e Verificar que el paciente esté en condiciones para realizar la toma de muestra.

e Realizar control da calidad en los reactivos empleados, para un cuidado en su
conservacion, para prevenir asi, el deterioro o avidez de reaccion, que permitan
evaluar débilmente a los antigenos o anticuerpos presentes en el paciente.

e Dar el mantenimiento a los equipos para evitar un resultado alterado y pueda
dar un mal diagndstico.

e Tambien es importante informar a las mujeres sobre esta etapa natural de la vida
ya que muchas desconocen acerca de este tema y de lo que va sucediendo en su

cuerpo.
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ANEXOS
ANEXO 1

HOJA DE AUTORIZACION DE TESIS

UNIVERSIDAD NACIONAL DE CHIMBORAZO
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

SUBDECANATO
Exts. 1501 - 1504

Olicio No.0612-SD-FCS-2015
Riobamba, 05 de mayo del 2015

Seriores
Bonifaz Sayay Maria Dolores

DE LA CARRERA DE LABORATORIO CLINICO E
HISTOPATOLOGICO

Presente

Serior (es) Estudiante (s):

En base al informe emitido por la Dircccion de la Carrera de Laboratorio Clinico e
Histopatologico, me permito informarle que la Comision de Carrera ha aprobado el tema de
tesina: “UTILIZACION DEL METODO DE ELECTROQUIMIOLUMINISCENCIA
PARA LA CUANTIFICACION DE LA HORMONA FOLICULO
LUTEINIZANTE Y ESTRADIOL EN MUJERES DE 4555 ANOS ETAPA DE
CLIMATERIO, ATENDIDOS EN EL HOSPITAL IESS RIOBAMBA EN EL
PERIODO ABRIL A SEPTIEMBRE 2015” Tutora: Lic. Gisnella Cederio; por lo que, en
base a la resolucion del H. Consejo Directivo de Facultad No. 0533-HHCDFCS-03-07-201 3,
se autoriza continuar con el desarrollo y trimite respectivo.

Particular que comunico para los fines legales pertinentes.

Atentamente,

o A
MgS._Angelica Herrera
SUBDECANA DE LA FACULTAD

Copia: Tutor: Lic. Gisnella Cederio, Docente

NOTA: Este documento debera ser presentado en Secretaria de Escuelas para
tramites de graduacion.

oete” Edison RieraR.” : Campus "La Dolorosa” H : usGuano
ma. Antonio José de Sucre, Km.15ViaaGuano | Avda. Eloy Alfaro y 10 de Agosto. i Duchicela 17-75y Princesa Toa H P'ZIIBQIJIZ La Matriz, Barrio San Roque
Teléfonos: (593-3) 37 30 880- ext. 3000 Teléfonos: (533-3) 3730 910 - ext. 3001 i Teléfonos: (563-3)3730880-ext.3500  :  viaaAsaco

www.unach.edu.ec
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ANEXO 2

CERTIFICADO DE RECOPILACION DE DATOS

CERTIFICADO

Riobamba 01 de Julio de 2015

Certifico que la Srta. MARIA BONIFAZ, egresada de la carrera de Laboratorio
Clinico e Histopatologico realizo la recopilacion de datos en el sistema DATALAB,
para analisis estadisticos de su tesis con el tema
“UTILIZACION DEL METODO DE ELECTROQUIMIOLUMINISCENCIA
PARA LA CUANTIFICACION DE LA HORMONA FOLICULO
ESTIMULANTE, LUTEINIZANTE Y ESTRADIOL EN MUJERES DE 45-55
ANOS ETAPA DE CLIMATERIO, ATENDIDOS EN EL HOSPITAL IESS
RIOBAMBA EN EL PERIODO ABRIL A SEPTIEMBRE 2015"

Particular que comunico para los fines pertinentes.

Ms. Diego Tene Salcéan Dpl.
LABORATORIO CLINICO
HOSPITAL IESS RIOBAMBA
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ANEXO 3

EQUIPO E 411

0 Los puertos CD-ROM, USB e impresora
permiten una gestion de datos eficiente

O También esta disponible la versidn rack
con 75 posiciones para muestras

R posiciones de muestra con acceso
aleatorio continuo y con puerto STAT
prioritario y dedicado

O La interfaz tactil del usuario cobas®
estd estandarizada en todos los sitemas
cobas

© 18 canales permiten hasta un uso
simultaneo de 18 pardmetros

O Fécil eliminacidn de residuos gracias al
contendor de residuos solidos

0 Puntas y cubetas desechables eliminan
riesgo de contaminacion por arrastre

O La célula de medicion para una detec-
cidn basada en la tecnologia ECLIA
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O Facil acceso a los consumibles y residu-
0s liquidos



Analizador cobas e 411
Electroquimioluminiscencia en el laboratorio

Eficiencia
cobas e packs para una gestion simple y
eficiente

+ Los reactivos cobas e packs son liquidos y
listos para uso

+ Formato de packs “todo en uno” para cada
parametro combinado con calibradores,
facilitan la gestion logistica

+ La apertura/cierre automatico provee de una
estabilidad de a bordo mas duradera

PTH Monitoreo de Precision NEQAS 2006

~#- Bayer Cantaur -4 Abbott Architect -8 Roche Elecsys DPC I'lite 2000

- a o
[T — R« B = ]
.

»

>

® ®
T

Precision de método CV %
=)

Muestra No.

Desernpefio de ensayos Elecsys en pruebas de aro externo:
PTH. Fuente: hitp://www.ukneqas.org.uk/; Julio 2008
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« El concepto de programacidon por carga ase-
gura una gestion uniforme y consistente de
los datos

« La pantalla de revision de datos permite la
rapida trazabilidad de resultados

Prestaciones analiticas
Aplicaciones de 9 min para decisiones rapidas
y de alta calidad

+ Mas de 90 ensayos que ofrecen una amplia
cobertura de mas de 7 areas terapéuticas

+ La alta estabilidad de a bordo y vida util
permiten la disponibilidad continua tanto de
parametros de rutina como esotéricos

+ Puntas y cubetas desechables, eliminan el
riesgo de contaminacion por arrastre

« Dispositivos de seguridad que aseguran la
integridad de la muestra y de los resultados



ANEXO 4.

PROTOCOLO DEL AREA DE HORMONAS

e Pedido del Médico solicitando el tipo de Pruebas Hormonales a realizarse.

e EIl Paciente debe dirigirse al Laboratorio Clinico a la ventanilla N° 1.

e Entregar la solicitud en donde debe estar el nimero de la orden extendida por el
medico.

e Ingresamos el numero de la orden en el Sistema del Laboratorio RIPS.

e Verificamos que tipos de pruebas solicita el médico y verificamos que los
nombres y apellidos sean los correctos antes de entregar los adhesivos.

e Entregamos los cddigos de barras con el numero y codigo correspondiente en
este caso el codigo de Inmunologia.

e Solicitamos al Paciente dirigirse a la ventanilla N° 3 para la entrega del tubo
correspondiente al pedido en este caso el Tubo debe ser del tapa roja, pegamos el
adhesivo.

e En lafase pre-analitica le preparamos al paciente para la Extraccion de la sangre.

e Una vez extraida la sangre dejamos 10 minutos a temperatura ambiente para que
se coagule la muestra, antes de su debido procesamiento.

e Procesamiento de la muestra nos dirigimos al Area de Quimicos para centrifugar
el tubo de tapa roja a 3500 rpm a 10 minutos.

e Obtenemos el suero del paciente y procedemos a llevarlo al Area de Hormonas
colocando el suero del paciente en copas.

e Ingresamos todos los reactivos de las diferentes pruebas en el equipo.

e Colocamos el tubo en el rotor para su procesamiento de pruebas damos clic en la
pantalla del equipo en la opcién INICIO.

e Una vez ingresado la muestra estamos pendientes con las alarmas que vayan a
salir.

e Al final verificamos los resultados de las pruebas en el Sistema del Laboratorio
DATALAB y correlacionamos los resultados.

e Verificamos que los resultados estén dentro de los valores de referencia del

equipo.
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ANEXO 5:

FLUJOGRAMA DEL AREA DE HORMONAS

Mantenimiento
del Equipo Procesamiento
— e e M
Una vez encendido ¢l SRR Centriugamos i Lamugstra se
equipo pracedamos a ||eve:mur;1:;:$oac:::r o led mIUES ra por 10 — pocgdeade]a
realzar un lavado. (Esto e ool A o fin 8 3?00 rpm 10 min para que
5210 hace cadaicio de en el Area de pUeda

13 semana|

N

C

locamos todos los
reactivos que amenten,
la mugsira colocamos
en ¢l rotor del equipo.

Homonas.

Quimicos.

coaqUlarse

Resultados

pulsamos

H

)

En la pantalla

INICIO

—/

q

05 resttados
pasan directamente

alsistema DATALB

—_—
(i)

Venficamos los
restltados sl estan
nomales o
patoldgicos y
validamos.

—|

H

—/

Los resultados Se pasaran directamente al sistema donde el Médico o el paciente puede venira
retirar
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ANEXO: 6 DATOS RECOLECTADOS DATALAB

PRUEBAS Y RESULTADOS GENERO

N° LH FSH ESTRADIOL SEXO

1 27.78 mUl/mL | 56.72 mUIl/mL | 478.1 pg/ml | FEMENINO
2 2.34 mUl/mL | 13.74 mUI/mL | 18.85 pg/ml | FEMENINO
3 50.81 mUIl/mL |5.66 mUI/mL|13.30 pg/ml | FEMENINO
4 1.97 mUIl/mL | 53.58 mUIl/mL|17.95 pg/ml | FEMENINO
5 23.23 mUl/mL | 61.74 mUIl/mL | 98.77 pg/ml | FEMENINO
6 35.91 mUl/mL | 3.18 mUl/mL | 147.7 pg/ml | FEMENINO
7 2.20 mUl/mL | 56.82 mUI/mL | 310.1 pg/ml | FEMENINO
8 5.17 mUI/mL | 55.65 mUI/mL | 549.6 pg/ml | FEMENINO
9 27.86 mUl/mL |2.96 mUI/mL | 1568 pg/ml | FEMENINO
10 5.35 mUl/mL  |3.77 mUIl/mL|21.40 pg/ml | FEMENINO
11 30.09 muUl/mL (391 mUIl/mL|231.9 pg/ml | FEMENINO
12 19.98 mUIl/mL | 15.52 mUI/mL | 16.26 pg/ml | FEMENINO
13 34.31 mUl/mL  |3.71 mUIl/mL | 17.76 pg/ml | FEMENINO
14 42.33 mUI/mL | 46.73 mUIl/mL | 17.03 pg/ml | FEMENINO
15 3.71 mUIl/mL | 44.45 mUIl/mL | 276.6 pg/ml | FEMENINO
16 27.80 mUl/mL | 29.69 mUl/mL|17.97 pg/ml | FEMENINO
17 36.29 mUl/mL  |78.74 mUl/mL|11.44 pg/ml | FEMENINO
18 14.45 mUI/mL | 1.86 mUI/mL | 112.9 pg/ml | FEMENINO
19 27.03 mUIl/mL  |29.80 mUIl/mL|15.11 pg/ml | FEMENINO
20 5.87 mUl/mL | 61.67 mUI/mL | 352.6 pg/ml | FEMENINO
21 23.14 mUI/mL  |51.22 mUIl/mL | 457.1 pg/ml | FEMENINO
22 4.84 mUl/mL  |2.70 muUIl/mL | 25.28 pg/ml | FEMENINO
23 41.44 mUl/mL | 31.17 mUl/mL | 13.74 pg/ml | FEMENINO
24 3.29 mUI/mL | 41.00 mUIl/mL | 54.48 pg/ml | FEMENINO
25 1.76 mUl/mL | 8.73 mUIl/mL | 225.1 pg/ml | FEMENINO
26 21.68 mUI/mL  |5.91 mUI/mL | 38.99 pg/ml | FEMENINO
27 5.58 mUIl/mL | 26.27 mUIl/mL | 227.0 pg/ml | FEMENINO
28 30.19 mUl/mL | 17.56 mUIl/mL | 128.7 pg/ml | FEMENINO
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29 1210 mUl/mL |39.85 muUl/mL|19.22 pg/ml | FEMENINO
30 0.63 mUl/mL  |7.64 mUIl/mL | 26.39 pg/ml | FEMENINO
31 7.07 mUIl/mL | 60.16 mUl/mL|27.53 pg/ml | FEMENINO
32 37.73 mUl/mL  |2.44 mUIl/mL | 167.0 pg/ml | FEMENINO
33 25.44 mUl/mL | 8.6 mUIl/mL|75.11 pg/ml | FEMENINO
34 11.16 mUl/mL | 21.23 mUIl/mL|27.30 pg/ml | FEMENINO
35 2.13 mUl/mL  |9.93 mUIl/mL | 20.68 pg/ml | FEMENINO
36 14.05 mUl/mL | 8.72 mUl/mL | 14.17 pg/ml | FEMENINO
37 6.95 mUl/mL  |13.94 mUIl/mL | 22.85 pg/ml | FEMENINO
38 1257 mUl/mL |20.02 muUl/mL|25.39 pg/ml | FEMENINO
39 31.84 mUI/mL | 0.58 mUI/mL | 486.40 pg/ml | FEMENINO
40 13.87 mUl/mL  |7.65 mUl/mL | 21.04 pg/ml | FEMENINO
41 7.49 mUIl/mL | 79.57 mUI/mL | 448.20 pg/ml | FEMENINO
42 6.45 mUIl/mL | 42.45 mUI/mL | 31.65 pg/ml | FEMENINO
43 33.10 mUl/mL | 29.69 mUIl/mL | 69.08 pg/ml | FEMENINO
44 63.35 mUI/mL |10.83 mUI/mL|43.36 pg/ml | FEMENINO
45 21.47 mUl/mL | 116.7 mUIl/mL | 23.23 pg/ml | FEMENINO
46 6.77 mUl/mL  |2.23 mUl/mL | 27.40 pg/ml | FEMENINO
47 77.24 mUI/mL  |43.11 mUI/mL | 54.96 pg/ml | FEMENINO
48 63.08 mUI/mL | 10.06 mUIl/mL | 79.24 pg/ml | FEMENINO
49 241 mUl/mL  |10.13 mUl/mL |29.14 pg/ml | FEMENINO
50 7.25 mUl/mL | 3.53 mUl/mL |10.74 pg/ml | FEMENINO
51 3188 mUI/mL |20.86 mUI/mL|61.89 pg/ml | FEMENINO
52 0.78 mUIl/mL | 30.09 mUI/mL | 101.50 pg/ml | FEMENINO
53 56.64 mUI/mL | 21.61 mUI/mL | 84.60 pg/ml | FEMENINO
54 82.10 muUl/mL |6.52 mUI/mL | 384.90 pg/ml | FEMENINO
55 61.83 mUl/mL | 14.64 muUIl/mL | 244.50 pg/ml | FEMENINO
56 31.77 mUI/mL | 3.82 mUIl/mL | 16.62 pg/ml | FEMENINO
57 3.55 mUI/mL | 5.53 mUI/mL | 125.50 pg/ml | FEMENINO
58 20.43 mUI/mL | 78.53 mUIl/mL | 42.98 pg/ml | FEMENINO
59 21.25 mUl/mL |133.4 mUI/mL | 100.30 pg/ml | FEMENINO
60 25.04 mUI/mL | 61.51 mUI/mL | 62.90 pg/ml | FEMENINO
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61 21.35 mUI/mL | 6.56 mUI/mL | 70.58 pg/ml | FEMENINO
62 69.29 mUl/mL  |2.29 mUl/mL | 47.42 pg/ml | FEMENINO
63 5.21 mUl/mL  4.96 mUI/mL | 282.00 pg/ml | FEMENINO
64 17.62 mUI/mL  |12.10 mUI/mL | 503.30 pg/ml | FEMENINO
65 2.23 mUIl/mL  |5.90 mUI/mL | 603.60 pg/ml | FEMENINO
66 4.20 mUl/mL  |41.30 mUIl/mL | 237.70 pg/ml | FEMENINO
67 64.94 mUlI/mL |0.65 mUI/mL | 63.88 pg/ml | FEMENINO
68 0.87 mUI/mL | 81.30 mUI/mL | 116.30 pg/ml | FEMENINO
69 42.18 mUI/mL  |157.90 mUI/mL|41.30 pg/ml | FEMENINO
70 28.27 mUI/mL | 58.07 mUI/mL | 106.60 pg/ml | FEMENINO
71 27.03 mUI/mL | 10.59 mUIl/mL | 17.13 pg/ml | FEMENINO
72 23.63 mUl/mL | 21.07 mUI/mL | 339.80 pg/ml | FEMENINO
73 0.94 mUl/mL 1296  mUI/mL|426.60 pg/ml | FEMENINO
74 9.23 mUI/mL | 20.53 mUIl/mL | 21.75 pg/ml | FEMENINO
75 44.69 mUIl/mL | 39.18 mUI/mL | 136.10 pg/ml | FEMENINO
76 5.67 mUI/mL | 5.66 mUI/mL | 145.50 pg/ml | FEMENINO
7 0.86 mUI/mL | 53.58 mUI/mL | 171.00 pg/ml | FEMENINO
78 33.12 mUl/mL  |61.74 mUIl/mL | 62.98 pg/ml | FEMENINO
79 5.11 mUl/mL | 3.18 mUI/mL | 149.10 pg/ml | FEMENINO
80 75.56 mUI/mL | 56.82 mUIl/mL | 167.70 pg/ml | FEMENINO
81 44.17 mUIl/mL | 55.65 mUl/mL | 11.64 pg/ml | FEMENINO
82 4.34 mUl/mL  |2.96 mUI/mL|113.20 pg/ml | FEMENINO
83 8.27 mUl/mL  |3.77 mUl/mL|72.20 pg/ml | FEMENINO
84 53.25 mUl/mL  |3.91 muUIl/mL | 64.52 pg/ml | FEMENINO
85 4788 mUl/mL [1552  mUIl/mL|18.82 pg/ml | FEMENINO
86 9.15 mUl/mL  |3.71 mUI/mL | 108.10 pg/ml | FEMENINO
87 60.39 mUl/mL  |6.56 mUI/mL | 107.80 pg/ml | FEMENINO
88 4.40 mUl/mL | 2.29 mUI/mL | 404.40 pg/ml | FEMENINO
89 403  mUlUmL [496  muUI/mL]365.60 pg/ml | FEMENINO
90 6.62 mUI/mL  |12.10 mUI/mL | 204.30 pg/ml | FEMENINO
91 11.55 mUI/mL | 5.90 mUI/mL | 503.20 pg/ml | FEMENINO
92 1.58 mUI/mL | 41.30 mUI/mL | 282.70 pg/ml | FEMENINO
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93 1.87 mUl/mL | 0.65 mUl/mL|27.21 pg/ml | FEMENINO
94 32.93 mUIl/mL | 81.30 mUI/mL | 280.10 pg/ml | FEMENINO
95 1.22 mUI/mL  |157.90 mUI/mL|171.90 pg/ml | FEMENINO
96 5.68 mUI/mL | 58.07 mUIl/mL | 11.21 pg/ml | FEMENINO
97 16.17 mUl/mL | 10.59 mUIl/mL | 127.50 pg/ml | FEMENINO
98 59.22 mUl/mL | 21.07 mUI/mL | 19.56 pg/ml | FEMENINO
99 4.07 mUI/mL | 12.96 mUIl/mL | 52.15 pg/ml | FEMENINO
100 69.57 mUI/mL | 20.53 mUI/mL | 11.40 pg/ml | FEMENINO
101 7.40 mUl/mL | 39.18 mUI/mL | 108.10 pg/ml | FEMENINO
102 31.91 mUl/mL | 116.7 mUI/mL | 107.80 pg/ml | FEMENINO
103 3590 muUl/mL |2.23 mUI/mL | 404.40 pg/ml | FEMENINO
104 3.80 mUl/mL  |43.11 muUI/mL | 365.60 pg/ml | FEMENINO
105 1138 muUl/mL |10.06  muUI/mL |204.30 pg/ml | FEMENINO
106 39.53 muUl/mL |2.44 mUI/mL | 503.20 pg/ml | FEMENINO
107 55.98 mUl/mL | 8.6 mUIl/mL | 282.70 pg/ml | FEMENINO
108 45.46 mUI/mL | 21.23 mUIl/mL | 27.21 pg/ml | FEMENINO
109 21.17 mUI/mL  |9.93 mUI/mL | 280.10 pg/ml | FEMENINO
110 37.16 mUl/mL  |8.72 mUI/mL | 171.90 pg/ml | FEMENINO
111 19.27 mUl/mL | 13.94 mUIl/mL | 11.21 pg/ml | FEMENINO
112 41.25 mUI/mL | 20.02 mUI/mL | 127.50 pg/ml | FEMENINO
113 23.24 mUl/mL  |2.96 mUI/mL | 19.56 pg/ml | FEMENINO
114 38.96 mUl/mL | 3.77 mUIl/mL | 52.15 pg/ml | FEMENINO
115 4.72 mUI/mL | 3.91 mUI/mL | 11.40 pg/ml | FEMENINO
116 34.40 mUl/mL | 15.52 mUI/mL | 384.90 pg/ml | FEMENINO
117 6.85 mUl/mL | 3.71 mUI/mL | 244.50 pg/ml | FEMENINO
118 46.04 mUI/mL | 2.96 mUIl/mL | 16.62 pg/ml | FEMENINO
119 25.52 mUl/mL  |8.72 mUI/mL | 125.50 pg/ml | FEMENINO
120 40.57 mUl/mL | 13.94 mUIl/mL | 42.98 pg/ml | FEMENINO
121 56.10 muUl/mL 100.30 pg/ml | FEMENINO
122 2.70 muUl/mL 62.90 pg/ml | FEMENINO
123 8.37 muUl/mL 70.58 pg/ml | FEMENINO
124 18.11 muUl/mL 47.42 pg/ml | FEMENINO
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125 8.79 muUl/mL 282.00 pg/ml | FEMENINO
126 5.90 muUl/mL 503.30 pg/ml | FEMENINO
127 5.00 muUl/mL 603.60 pg/ml | FEMENINO
128 44.21 muUl/mL 237.70 pg/ml | FEMENINO
129 50.24 muUl/mL 17.76 pg/ml | FEMENINO
130 44.93 muUl/mL 17.03 pg/ml | FEMENINO
131 0.72 muUl/mL 276.6 pg/ml | FEMENINO
132 55.92 muUl/mL 17.97 pg/ml | FEMENINO
133 30.09 muUl/mL 11.44 pg/ml | FEMENINO
134 19.98 muUl/mL 112.9 pg/ml | FEMENINO
135 34.31 muUl/mL 15.11 pg/ml | FEMENINO
136 42.33 muUl/mL 352.6 pg/ml | FEMENINO
137 3.71 muUl/mL 457.1 pg/ml | FEMENINO
138 27.80  mUIl/mL 25.28 pg/ml | FEMENINO
139 36.29 muUl/mL 100.30 pg/ml | FEMENINO
140 25.52 muUl/mL 62.90 pg/ml | FEMENINO
141 40.57 muUl/mL FEMENINO
142 56.10 muUl/mL FEMENINO
143 2.70 mUl/mL FEMENINO
144 8.37 mUl/mL FEMENINO
145 18.11 muUl/mL FEMENINO
146 8.79 mUl/mL FEMENINO
147 5.90 mUl/mL FEMENINO
148 5.00 muUl/mL FEMENINO
149 44.21 mUl/mL FEMENINO
150 50.24 mUl/mL FEMENINO
151 44.93 muUl/mL FEMENINO
152 0.72 muUl/mL FEMENINO
153 55.92 muUl/mL FEMENINO
154 4.07 muUl/mL FEMENINO
155 69.57 muUl/mL FEMENINO
156 7.40 muUl/mL FEMENINO

74




157 3191 muUl/mL FEMENINO
158 3590 muUl/mL FEMENINO
159 3.80 muUl/mL FEMENINO
160 11.38  muUl/mL FEMENINO
161 3191 muUl/mL FEMENINO
162 3590 muUl/mL FEMENINO
163 3.80 muUl/mL FEMENINO
164 4546  mUIl/mL FEMENINO
165 21.17  mUl/mL FEMENINO
166 37.16  muUl/mL FEMENINO
167 19.27  muUl/mL FEMENINO
168 41.25  muUl/mL FEMENINO
169 23.24  mUl/mL FEMENINO
170 38.96 muUl/mL FEMENINO
171 69.29 muUl/mL FEMENINO
172 5.21 mUl/mL FEMENINO
173 17.62  muUl/mL FEMENINO
174 2.23 muUl/mL FEMENINO
175 4.20 mUl/mL FEMENINO
176 64.94  muUl/mL FEMENINO
177 0.87 muUl/mL FEMENINO
178 4218  muUl/mL FEMENINO
179 28.27  mUl/mL FEMENINO
180 27.03  muUl/mL FEMENINO
181 23.63 muUl/mL FEMENINO
182 3.29 muUl/mL FEMENINO
183 1.76 muUl/mL FEMENINO
184 21.68  muUl/mL FEMENINO
185 5.58 muUl/mL FEMENINO
186 30.19  mUl/mL FEMENINO
187 1210 muUl/mL FEMENINO
188 0.63 muUl/mL FEMENINO
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189 7.07 muUl/mL FEMENINO
190 37.73  mUl/mL FEMENINO
191 2544  mUl/mL FEMENINO
192 11.16  muUIl/mL FEMENINO
193 2.13 muUl/mL FEMENINO
194 1405 mUl/mL FEMENINO
195 6.95 muUl/mL FEMENINO
196 12.57  muUl/mL FEMENINO
197 31.84  muUl/mL FEMENINO
198 0.94 muUl/mL FEMENINO
199 9.23 muUl/mL FEMENINO
200 4469  muUl/mL FEMENINO
201 5.67 muUl/mL FEMENINO
202 0.86 muUl/mL FEMENINO
203 33.12  muUl/mL FEMENINO
204 5.11 mUl/mL FEMENINO
205 7556  muUl/mL FEMENINO
206 4417  mUl/mL FEMENINO
207 4.34 mUl/mL FEMENINO
208 8.27 muUl/mL FEMENINO
209 5325 muUl/mL FEMENINO
210 1445  muUl/mL FEMENINO
211 27.03  mUl/mL FEMENINO
212 5.87 muUl/mL FEMENINO
213 23.14  mUl/mL FEMENINO
214 4.84 mUl/mL FEMENINO
215 41.44  mUl/mL FEMENINO
216 3.29 muUl/mL FEMENINO
217 1.76 mUl/mL FEMENINO
218 21.68  mUIl/mL FEMENINO
219 5.58 mUl/mL FEMENINO
220 30.19 mul/mL FEMENINO
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221

12.10

mUl/mL

FEMENINO

222

0.63

mUl/mL

FEMENINO

Fuente: DATALAB 2015 Lab-Clin.

Elaborado por: Maria Bonifaz

Los datos arriba adjuntos fueron recopilados del sistema de gestion de Datos

DATALAB, del Laboratorio clinico del Hospital IESS Riobamba

Laboratorio Clinico

HOSPITAL IESS RIOBAMBA
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ANEXO 7:
FOTOGRAFIAS

HOSPITAL IESS RIOBAMBA
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EQUIPO DE HORMONAS COBAS E 411

TOMA DE MUESTRAS
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PROCESAMIENTO DE MUESTRAS
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