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RESUMEN

La presente investigacion bibliografica documental con enfoque cualitativo; tuvo como objetivo
especificar las pruebas serologicas virales, bacterianas y parasitarias pre transfusionales para
evitar donantes reactivos mediante la revision y andlisis de la informacién, de tipo descriptivo
con disefio no experimental y retrospectivo dado que se inici6 el estudio de hechos ya sucedidos.
Se investigo en 66 fuentes conformadas por articulos cientificos encontradas en bases de datos
reconocidas, documentos, sitios web y libros; teniendo en cuenta que para libros se aceptaba de
10 afos atras y desde el 2015 hasta el 2020 para articulos, encontrandolos en espafiol e inglés;
teniendo mayor cantidad de articulos en la base de datos Scielo, Redalyc y Mendeley.
Obteniendo como resultado cuatro pruebas en todos los bancos de sangre; ejecutando pruebas
para determinar el Virus de inmunodeficiencia humana(VIH), Virus de hepatitis B(VHB), Virus
de hepatitis C(VHC), sifilis (Treponema pallidum) y Chagas (Tripanosoma cruzi) que lo
efectlan en zonas endémicas; estudios realizados por diferentes autores indicaron que de 208
resultados positivos en el tamizaje serolégico 78 eran de sifilis, 20 de chagas, 81 de Hepatitis B,
13 de Hepatitis C, 6 de VIH, y 10 de HTLV. Los métodos para la determinacién de cada uno de
estos agentes son diferentes, pero realizados de manera minuciosa. Se concluye que se encontrd
en el estudio otros agentes hemotransmibles como el Virus Linfotrépico Humano de tipos | y
I1, Bartonella henselae, Toxoplasma gondii y Plasmodium siendo importante su estudio dentro
de los Bancos de sangre.

PALABRAS CLAVE: tamizaje seroldgico, banco de sangre, agentes hemotransmisibles.
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ABSTRACT

The objective of the present documentary bibliographic research with a qualitative approach, is
to specify pre-transfusion viral, bacterial and parasitic serological tests to avoid reactive donors
by reviewing and analyzing the information of a descriptive type with a non-experimental and
retrospective design, it began with study of events that had already occurred. It was investigated
in 66 sources made up by scientific articles found in recognized databases, documents, web sites
and books, taking into account 10 years ago books and articles from 2015 to 2020 finding
information in Spanish and English and having more articles in the Scielo, Redalyc and
Mendeley database, obtaining as a result four tests in all blood banks; running tests to determine
the Human Immunodeficiency Virus (HIV), Hepatitis B Virus (HBV), Hepatitis C Virus (HCV),
Syphilis (Treponema pallidum) and Chagas (Trypanosoma cruzi) carried out in endemic areas.
Studies carried out by different authors indicated a total of 208 positive results in serological
screening, 78 were for syphilis, 20 for Chagas, 81 for Hepatitis B, 13 for Hepatitis C, 6 for HIV,
and 10 for HTLV. The methods for the determination of each of these agents are different but
they were carried out in a meticulous way. It is concluded that other hemotransmittable agents
were found in the study, such as Human Lymphotropic Virus types | and 11, Bartonella henselae,
Toxoplasma gondii and Plasmodium, this is an important study in blood banks.

Keywords: serological screening, blood bank, hemotransmissible agents.
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CAPITULO I. INTRODUCCION

Esta investigacion tuvo como finalidad la indagacion de las pruebas serologicas pre
transfusionales que realiza el Ministerio de Salud Publica en la prevencion de donantes
reactivos; para asi incrementar la seguridad en las transfusiones sanguineas, mediante
informacion cientifica para determinar cuéles son las pruebas serolégicas necesarias que se
deben realizar en dicho procedimiento. Siendo la sangre un aspecto importante en la historia de
la humanidad, actualmente las transfusiones sanguineas son parte primordial en los centros de

salud ya que su correcto uso ayuda a mejorar la salud y salvar vidas *.

En las transfusiones sanguineas la seguridad es primordial en todos los bancos a nivel mundial,
ya que existen virus, parasitos, bacterias que son transmitidas por via sanguinea; es dificil de
prevenirlas razon por la cual el tamizaje serologico es fundamental. En la actualidad se cuenta
con pruebas de laboratorio para detectar si un agente se encuentra en la sangre; en los bancos de
sangre para la deteccion se utiliza ELISA, quimioluminiscencia (ECL), aglutinacion de

particulas, hemoaglutinacion indirecta (HAI), entre otras pruebas 2.

Teniendo en cuenta datos presentados por la Organizacion Mundial de la Salud, en el mundo
cada afio se recogen 112,5 millones de unidades de sangre, de las cuales alrededor de un 50%
pertenece a los paises de ingresos bajos y medios que constituyen el 80% de la poblacion del
mundo, en el que cada pais debe asegurarse de que sus reservas de sangre sean idoneas y no
estéen contaminadas por virus de inmunodeficiencia humana, los virus de la hepatitis u otras

infecciones que pueden transmitirse por medio de las transfusiones sanguineas °.

Los paises que forman parte de America Latina notificaron en los afios 2016 y 2017 a la
Organizacion Panamericana de la Salud, sobre la cobertura de tamizaje seroldgico, consiguieron
alcanzar dicho prop6sito sobre el tamizaje universal; dentro de las cuales fueron (Virus de
inmunodeficiencia humana, Virus de hepatitis B, Virus de hepatitis C, sifilis y Tripanosoma
cruzi). Ademas, que existe una hipocresia moral en la obtencién del preciado oro rojo, los paises
desarrollados como Espafia y Reino unido que solo obtienen la sangre por donacién altruista,
pero eso es insuficiente para todo el pais por lo que deben importar de otros paises *°.



En el Peru con la intencion de disminuir el riesgo de transmision de enfermedades, se realiza el
tamizaje serologico para siete marcadores infecciosos (HIV, HBcAb, HBsAg, HCV, HTLV-
1/2, CHAGAS y SIFILIS); para asi poder utilizarla de manera segura. En este pais el tamizaje
de Trypanosoma cruzi se lo realiza por ser un pais endémico y pertenecer a la region de las

Américas con un alto indice de contagios 2.

Ecuador es el cuarto pais Latinoamericano que posee un Hemocentro al igual que Colombia,
Brasil y Argentina, con la finalidad de asegurar el tratamiento de la sangre bajo protocolos de
calidad que permite proveer productos sanguineos de alta calidad al pais satisfaciendo las
necesidades de la comunidad; para el tamizaje de las bolsas de sangre obtenidas se realiza el

estudio mediante Microelisa de cuarta generacion ©.

Aunque existen pocos requisitos para ser donante, los ciudadanos no lo consideran de
importancia; sin embargo, las causas para no poder donar de manera temporal o permanente son
amplias, ya que por algunas caracteristicas las personas pierden la posibilidad de ser donantes
entre las que estan el haber poseido paludismo en los tres ultimos afios, el estar en contacto con
alguna persona que tuvo hepatitis dentro del afio previo a ser donante y que haya ingerido
medicamentos menor a las 72 horas de la donacidn entre otras razones. Creencias y mitos forman
parte de que las personas no donen sangre, piensan que engordaran o adelgazaran, que existira

un descenso en la actividad sexual y que se contagiaran de enfermedades .

Mediante el Boletin 001 COVID-19 impulsado por la Cruz Roja Ecuatoriana comunico la
iniciativa de recolectar unidades de sangre, en la cual brindé alternativas para donar sangre
desde su domicilio, donde este servicio se encontré disponible solo en la ciudad de Quito y luego
se difundio paulatinamente en todo el pais; debido que por la emergencia sanitaria provocada
por el COVID-19 el Hemocentro Nacional sufrié riesgo de desabastecido, tomando en cuenta
las recomendaciones dadas por la Organizacion Panamericana de la Salud para la seleccién de
donantes dependiendo las areas con transmision local reciente y las sin transmision local

reciente frente a la pandemia mundial que se vive actualmente °,



El contagio por COVID-19 mediante la transfusion es minimo; debido que hasta la actualidad
no se ha informado que virus respiratorios se trasmitan de esta manera ni hay casos de infeccion
por COVID-19 en los receptores de la sangre, no obstante las personas que pueden donar son
los individuos sanos sin indicios de gripe, ni tenido contacto con una persona contagiada de
COVID-19 y los individuos que se han encontrado enfermos, estuvieron en contacto con
pacientes con COVID-19 o viajaron, pueden donar luego de un mes de la recuperacion total o

de haber estado en contacto 1.

La ciudad de Riobamba constantemente mediante campafias de donacién de sangre motiva a la
ciudadania a ser participes de este acto altruista voluntario que mediante medios de

comunicacion hace un llamado a que la ciudadania se una a tan noble acto de salvar vidas.

Por tal motivo el presente proyecto de investigacion bibliogréafica se orient6 en la indagacion y
recoleccion de informacién fidedigna sobre las pruebas seroldgicas pre transfusionales,

estructurandolo por tres capitulos.

En el capitulo | se detall6 la introduccidn con aspectos importantes sobre la donacién de sangre
y elementos de relevancia para el desarrollo de esta investigacion donde se especificd cuales
son las pruebas seroldgicas pre transfusionales que se realizan en el Ecuador que sustenta el
tema de investigacion bibliografica, ejecutando una interpretacion del resultado de las
investigaciones de los autores, asi también se redactdé el planteamiento del problema, la
justificacion y su objetivo general; toda la informacion estara estructurada de forma coherente
siguiendo un hilo conductual con el fin de que sea claro y se lo pueda comprender por parte del

lector.

Se encasilla la investigacion en un marco metodoldgico que se centro acorde con los elementos
que se plantearon; es decir el tipo de estudio y a su vez se determina la poblacion y muestra
conformada por articulos cientificos, libros, sitios web oficiales y manuales que fueron
necesarios para explicar en el contexto de la investigacion bibliografica constituyendo el

capitulo I1.



El desarrollo se realizd mediante analisis y comparacién bibliografica de la informacién
obtenida que otros autores presentaron en publicaciones. Las conclusiones fueron planteadas
con relacion a la informacion obtenida los mismos que responden al objetivo, abordando
aspectos de mejora para nuevas investigaciones en la préctica clinica sobre las pruebas

seroldgicas que se realizan en el Ecuador y el mundo.

Por consiguiente en el Ecuador es prioridad nacional que se disponga de sangre segura y de sus
componentes por lo que el Ministerio de Salud Pdblica del Ecuador como Autoridad Sanitaria
Nacional posee el compromiso de garantizar el acceso a sangre y componentes seguros en
cantidades idoneas para quienes los requieran; razon por la cual se lo define como el proceso en
el que un individuo da su sangre, y se le extrae 450 cc que es menor a un litro de sangre en una

bolsa especial para este procedimiento 123,

El banco de sangre es considerado el lugar donde se almacenan los hemoderivados; estos suelen
ser obtenidos de donaciones voluntarias, auto donaciones o remuneradas las cuales cruzan por
una serie de examenes seroldgicos antes de ser aceptada por tener riesgo de estar contaminada
lo cual seria una razon que impediria que se ofrezcan como donantes. Una elevada cantidad de

donantes con resultados positivos en los tamizajes es una pérdida econémica 4*°,

No obstante, existen agentes infecciosos que poseen un periodo extenso de incubacién lo que
hace dudar que lo padezca, aunque no manifieste sintomas por lo que se realiza un tamizaje
seroldgico que se fundamenta en el analisis de los marcadores de infecciones transmitidos por

transfusion ejecutados en una muestra de sangre adquirida de cada donante 42,

En consenso mundial para que las bolsas de sangre donadas no estén utilizables es que no se
hayan ejecutado las pruebas seroldgicas como (VDRL) para diagnosticar la sifilis, del virus de
la hepatitis C (VHC), deteccion de antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsAQ), y de
anticuerpos contra el VIH, en el cual los donantes pueden ser excluidos o diferidos dependiendo
de lo que padezca y del resultado del laboratorio, por la cual varios paises han puesto como

obligatorio realizar dichas pruebas 4.



La importancia de la seleccion de individuos para la donacion de sangre es comprobar si el
donante potencial tiene buenas condiciones de salud, garantizando que la donacion no le
ocasionara algun dafo y prevenir cualquier reaccion adversa en el individuo que recibira el
componente. Para garantizar lo planteado los servicios de sangre deben realizar una evaluacion
general del estado de salud de los candidatos antes a la donacién de sangre y una entrevista

confidencial *.

Las pruebas que se realizan segun la normativa vigente planteada en el afio 2016 del Ministerio
de Salud Publica del Ecuador para el tamizaje seroldgico de marcadores de infecciones
transmitidas por transfusion son: sifilis, VIH, HBsAg, Anti HBc, VHC, y chagas. Paises en via
de desarrollo tienen menos seguridad en la transfusion a diferencia que en los paises

desarrollados es mas segura 617

Dentro de las cuales el virus del VIH y Hepatitis son consideradas como agentes virales
adquiridas también por transfusion, el virus de inmunodeficiencia humana mas conocido como
(VIH) pertenece a la familia Retroviridae, subfamilia Orthoretrovirinae, género Lentivirus; de
forma esférico o pleomdrfico constituido por un revestimiento lipidico, una capa de proteinas

de matriz, una nucleocéapside y un nucleoide 2.

Por lo que respecta al viridn este tiene glicoproteinas que son llamadas también espiculas con
una longitud de 8 nm que se proyectan de la membrana viral, su diametro es de 80-100 nm y su
capside madura tiene 1.572 proteinas. El estadio final de la infeccién ocasionada por este virus
se lo conoce como Sindrome de Inmunodeficiencia Humana (SIDA) o AIDS por la sigla en

inglés 18,

Existen dos tipos serologicos de VIH conocidos que tienen diferencias genéticas en sus proteinas
constitutivas, en sus caracteristicas antigénicas y virulencia, dentro de las cuales el VIH tipo 1
(VIH-1) que fue el primero en ser identificado, produce cuadros de sindrome de
inmunodeficiencia adquirida, se ha expandido a nivel mundial a diferencia del VIH tipo 2 (VIH-
2) que con mayor frecuencia se encuentra en Africa y origina cuadros indiferenciados del VIH-

1, sus formas clinicas son de menor virulencia y mas lenta evolucion 8.



Las transfusiones sanguineas o estar en contacto con componentes sanguineos es un riesgo de
contaminacion hacia el personal de salud o paciente; donde la sangre contaminada contagia en
un 95% de los casos a la persona transfundida, aunque el contagio en un banco de sangre a
disminuido por el uso de pruebas seroldgicas, en la actualidad sigue existiendo riesgo de
enfermedades por agentes hemotransmisibles ya que por cada 3-5 millones de unidades de

sangre transfundidas existe peligro de contagio *8.

El virus de inmunodeficiencia humana es una infeccion de las células implicadas en la respuesta
inmune, donde la presencia de las infecciones oportunistas se da por el deterioro inmune. El
curso clinico posee tres etapas antes de culminar en sida y la duracion de cada etapa dependera
de la terapia antirretroviral; la primera denomina infeccidn aguda o primaria que se muestra de
2-6 semanas posterior al contagio. Los signos y sintomas son inespecificos y autolimitados por
lo que es indetectable su diagndstico por sus manifestaciones clinicas y se muestra en un 50 a
70% de los pacientes infectados, un promedio nos indica que un 90% de esta fase son poco

sintomaticas y un 15% puede ser grave por lo cual deberia ser internado el paciente 2.

La infeccion por lo general en la etapa primaria se manifiesta como una mononucleosis con
fiebre, faringitis y linfadenopatia, entre otros como artralgias vomito, diarrea, mialgias,
malestar; el exantema cutaneo se suele presentar solo en un 30% de los pacientes. Si los sintomas
permanecen de 8-12 semanas se prevé una complicacion mas grave porque el sistema inmune
se deteriora mas rapido. Para el diagndstico diferencial en la etapa aguda se adjunta una
mononucleosis por Epstein-Barr o citomegalovirus, hepatitis, rubeola, toxoplasma, sifilis

secundaria, herpes simple, sifilis, infeccion gonocécica &

El diagndstico en esta etapa es fundamental para empezar el tratamiento, porque en el peor de
los casos puede llevar a la muerte; la pérdida de peso de hasta 10 kilos es un signo de la
enfermedad. Durante la fase aguda los exdmenes de laboratorio pueden presentar trombocitosis,
linfopenia, los linfocitos T CD4+ disminuiran y los linfocitos T CD8+ aumentaran, los niveles
de aspartato amino transferasa (AST) y fosfatasa alcalina seran altos. De 6-12 semanas se

pueden detectar los anticuerpos y después de 6 meses los pacientes pueden hallar



seroconvertido, en casos de primoinfeccion el diagnostico se fundamenta en la presencia de

ARN viral en el plasma y 2-6 semanas por la presencia del antigeno p24 8.

Los marcadores serolégicos virales son més lentos, ELISA se utiliza para las tres semanas y
western blot para después de las cuatro semanas Este lapso se denomina ventana serolégica o
inmunoldgica. La segunda etapa es la infeccion cronica asintomatica del VIH donde el paciente
entra en una etapa asintomatica que suelen Ilamar latencia clinica que es la mas larga de las
etapas por lo que el paciente se mantiene en equilibrio con la carga viral después de la fase
aguda de replicacion, el periodo de tiempo sera variable y dependera del huésped y virus; en

esta etapa pueden tener manifestaciones clinicas como linfadenopatias y fatiga 8.

En un 5% de las personas infectas se da un deterioro rapido del sistema inmune mientras que en
otras personas el periodo es lento y en 10 afios 0 mas no muestran deterioro en su sistema
inmune, el avance la infeccion se constituira por el nimero de copias de ARN presentes en el
plasma y los niveles de linfocitos T CD4+; siendo esto una orientacion para el diagndstico. La
tercera y Ultima fase nombrada estadio sida, la viremia aumenta y las enfermedades oportunistas
aparecen siendo letales, el paciente no puede controlarla las infecciones; el diagnostico del

SIDA se ha ido modificando desde el inicio de la epidemia 2.

Las primeras pruebas realizadas utilizaban el aislamiento viral como prueba clave,
consecutivamente el avance de las pruebas seroldgicas, la caracterizacion de las subpoblaciones
de linfocitos CD4+/CD8+ y la carga viral, han sido importantes para poder conocer la gravedad

de la infeccion en el paciente 8,

Dentro del sintoma mas notable se encuentra la diarrea; padeciendo de un 40-80% de los
infectados esto a causa por no tener tratamiento, el uso de antimicrobianos o por la terapia
antirretroviral (TARV) que seria un efecto secundario de esta. Una condicion del sindrome de
inmunodeficiencia adquirida (SIDA) es la diarrea de méas de un mes acompafado de pérdida de

peso; el citomegalovirus en estos pacientes provoca una elevada tasa de morbimortalidad °.



Los métodos utilizados para el diagnostico del virus de inmunodeficiencia humana dentro del
laboratorio son diversos e indispensables; ya que ningun signo o sintoma es capaz de identificar
si el paciente tiene el virus; al adquirir el virus el organismo provoca una respuesta inmunologica
ocasionado una intensa replicacién viral por lo que el ARN y antigeno p24 tendrén niveles altos,
con un incremento de los anticuerpos en primer lugar la IgM seguido por la 1IgG conocidos como

los anticuerpos de memoria 2°.

En 1985 con el desarrollo de ELISA una prueba seroldgica se dio a conocer que se trataba de
una pandemia. Dentro de sus métodos mas utilizados se puede destacar los indirectos los cuales
nos proporcionan la respuesta inmunitaria de la persona infectada entre las pruebas que podemos
encontrar son las pruebas rapidas Ac, ELISA de tercera generacion, IFI y WB. Con respecto a
los métodos directos; estas pruebas ayudaran a determinar la presencia del virus o sus
constituyentes las cuales son pruebas rapidas Ag/Ac, antigenemia p24 y ELISA de cuarta

generacion 2420,

Por otro lado, las hepatitis viricas en el afio 2013 fueron noticia en el mundo por su alta
mortalidad; por lo que entre 1990 y el 2013 se registro un incremento del 63% en el nimero de
defunciones por hepatitis que abarca un reto para la salud puablica mundial. Se considera que
cada afio 1,4 millones de personas fallecen por las hepatitis viricas ya sea por la infeccion aguda,
cancer hepatico y cirrosis; de las cuales cerca del 47% son por VHB y el 48% por el VHC. El
VIH esta ligado a este virus porque algunos pacientes se encuentran coinfectados también por
hepatitis B y C; alrededor de 2,6 millones de personas con VIH tienen el virus de hepatitis B 'y

de 2.9 millones de personas con VIH tienen el virus de hepatitis C %%,

En la actualidad se conoce que la mayoria de los casos de hepatitis postransfusionales son
provocados por el virus de la hepatitis C (VHC) o virus de la hepatitis B (VHB), restringiendo
la donacién de individuos con antecedentes de hepatitis previa, utilizando técnicas de biologia
molecular (NAT). Se considera que menos del 5% de los individuos que tienen la infeccion por

los dos tipos de hepatitis no saben que la padecen 4%,



Aunque existen avances en la investigacion de las hepatitis viricas, todavia es considera una
amenaza a nivel de la salud publica atribuyéndole la pobreza como causa primordial. Los
sintomas son variables e inespecificos ya que no se los puede diferenciar clinicamente; su clinica
va cambiando ya que si se encuentra en la fase asintomatica esta presentara una elevacion en los

valores de las aminotransferasas y una ictericia con coma hepatico en caso de ser fulminante 5.

Los sintomas mas comunes entre el primer dia y las 2 semanas es la fatiga, debilidad y pérdida
del apetito ya que un 90% de los pacientes con hepatitis lo han padecido siendo catalogados
como sintomas inespecificos que pueden ser graves. Antes que se desarrolle la ictericia mas del
50% de las personas infectadas han tenido fiebre baja y sintomas que fueron parecidos al de la

gripe .

La duracién de la ictericia es inestable y la coloracion amarillenta se da en ojos y piel por lo que
puede durar meses, pero con un promedio de 2 -3 semanas y su inicio suele concordar cuando
esta en pico la alanina aminotransferasa (ALT); la fatiga puede persistir hasta los 6 meses en el

peor de los casos 2.

El virus de la hepatitis B (VHB) es otro agente importante en las transfusiones sanguineas,
perteneciendo a la familia Hepadnaviridae; considerado como el primer agente de esta familia
en ser identificado; el tamafio del virion es de 42 nm de diametro con una envoltura
macromolecular compuesta por lipidos, carbohidratos y tres glicoproteinas; tiene una
incubacién de 60-150 dias y una incubacion media de 90 dias donde el reservorio son los seres
humanos, para el diagnéstico de la hepatitis B aguda el antigeno de superficie (HBsAg) como
el anticore inmunoglobulina M (IgM) se deben encontrar positivos, ya que el antigeno de

superficie es el marcador seroldgico clave en el estudio 242728,

Las muestras de suero registradas como positivas para el anticuerpo basico de la hepatitis B
(anti-HBc) total, pero negativas para el antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsSAg) como
para el anticuerpo de superficie se la hepatitis B (anti-HBs), se conocen como anti-HBc solo.
Esta reaccion serologica es relacionada con la infeccion aguda y crénica por el virus de la

hepatitis B (VHB), sin embargo, podria significar una infeccion oculta por el VHB, ya obtenido



el patron anti-HBc solo, se debe descartar una reactividad falsa positiva y los analisis adicionales

pueden resolver el estado clinico del donante 2°.

Dentro de los marcadores séricos podemos encontrar: antigeno de hepatitis B e (HBeAg),
antigeno de superficie de la hepatitis B (HBsAg), anticuerpo de nucleo del virus de hepatitis
B(HBcADb), HBsAD, anticuerpo de hepatitis B e (HBeAb), y ADN sérico de hepatitis B 7.

El Antigeno de superficie del virus de la hepatitis B (HBsAg) es considerada como antigeno
principal y conocida también como proteina S; es una proteina pequefia que tiene 226
aminoacidos, de las tres glicoproteinas; esta es la mas abundante. En los tamizajes seroldgicos
que se realizan en los bancos de sangre es el antigeno que se busca y al tener un resultado
positivo en el examen nos indica que dicho componente esta contaminado razon por la cual es
desechada inmediatamente, al inicio este marcador era conocido como antigeno Australia y

desde la antigiiedad este virus ha sido contagioso infectando a las personas 24,

Existen seis marcadores serologicos encontrados en los distintos estadios de la hepatitis B; el
primero es el HBs Ag que aparece en la infeccion aguda de la enfermedad, puede ser detectada
entre la semana 6-10 antes de los sintomas y si se detecta durante mas de 6 meses nos indica
que la persona infectada ha avanzado hacia una infeccidén persistente, el segundo los
Anticuerpos anti-HBs que son los neutralizantes porque aparecen en las personas vacunadas,
tercero la IgM anti-HBc que es el primero en aparecer después que se tiene la infeccion, sera
detectable en suero luego que aparezca el HBs Ag siendo encontrado durante 6-24 meses

después de la infeccion 24,

La 1gG anti-HBc es el cuarto marcador seroldgico el cual nos indica si la persona estuvo o esta
infectada de hepatitis B y perdura durante toda la vida, el quinto marcador es el HBe Ag que
alado del HBs Ag nos indica que hay replicacion activa del virus y existe mayor contagiosidad,
se lo detecta en suero en la semana 6 y 12 después de la infeccion y altimo marcador los
Anticuerpos anti-HBe que se presenta cuando existe menor contagiosidad y el virus ya no se

replica 2.
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Las pruebas que se utilizan en el laboratorio para el diagndstico de la hepatitis son los
inmunoensayos (EIE) dentro de la cual se encuentra ELISA y el MEIA técnicas de tercera
generacion que tienen alta sensibilidad y especificidad, al igual que el radioinmunoensayo
(RIA); aunque este método de andlisis es limitado por su alta radioactividad. Los usos de estas
técnicas de analisis poseen una buena sensibilidad, pero no son 100% certeras; en algunos casos
es necesario el analisis mediante la reaccion en cadena de polimerasa (PCR) que nos ayudara a

la deteccion, cuantificacion y caracterizacion del ADN viral de la hepatitis en suero 2,

Otro tipo de hepatitis que es igual de importancia clinica es el virus de la hepatitis C (VHC),
descubierto en 1989, pertenece a la familia Flaviviridae y el tamafio del virion es de 60 nm,
tiene un ARN monocatenario de polaridad positiva, de 9 600 bases. En el transcurso del tiempo
se ha incrementado medidas para que el riesgo por transfusion sea minimo en paises
desarrollados; razon por la cual la OMS por el dia en contra de las hepatitis ha puesto en marcha

el lema “Por un fututo sin hepatitis” 2431,

Por lo cual la hepatitis C es catalogada como un problema de salud pablica a nivel mundial igual
que la hepatitis B; este virus se caracteriza por su diversidad genética que se replica, mas que
todo en el citoplasma de los hepatocitos, aunque también lo hace en células mononucleares,
células dendriticas y del sistema nervioso central. Teniendo un papel importante los bancos de

sangre en la vigilancia epidemiolégica y su tamizaje ha reducido la incidencia 3233,

Con respecto a su sintomatologia, generalmente es asintomatica, pero entre el 60 y el 80% de
los infectados por el VHC evolucionaran a hepatitis cronica; de las cuales el 20%, a medio-largo
plazo, a cirrosis hepatica, y entre el 1 y el 4% de estas personas que tienen cirrosis van a
evolucionar anualmente un carcinoma hepatocelular (CHC). Estados Unidos tiene como
principal enfermedad infecciosa cronica al virus de la hepatitis C al ser contagiosa y transmitida

por la sangre mediante transfusiones 3234,

Datos de la organizacion mundial de la salud dan a conocer que las regiones mas contagiadas
por el VHC, son las del Mediterraneo Oriental, teniendo una prevalencia del 2,3%. Posee 7
genotipos y més de 67 subtipos de lo cual los genotipos 1-3 tienen una gran distribucion
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mundial, el genotipo 4 tiene incidencia en Arabia Saudi, Baréin, Jordania, Egipto y Etiopia; y

los genotipos 5-7 se han encontrado en Sudafrica, el Sudeste asiatico y Africa central 2.

El diagndstico de la hepatitis C se realiza en dos etapas; la primera mediante la deteccion de
anticuepos anti-VHC que nos indica la infeccion; y la segunda si el resultado es positivo se
confirma la enfermedad infecciosa cronica con una prueba que detecte el &cido ribonucleico del
virus; ya que en un 30% los individuos contagiados eliminan la infeccion debido a su respuesta
inmune; sin el uso de tratamientos, pero aunque no estan contagiados en ese momento su
resultado seguira positivo para los anticuerpos anti-VHC. Cuando se diagnostique la
enfermedad cronica se debe ver los dafios o secuelas de la infeccién mediante biopsia hepatica

u otras pruebas recomendadas por el médico 3.

Actualmente la erradicacion del virus de hepatitis C compone un reto en los profesionales de la
salud. La carga viral que constituye la cuantificacion del ARN del virus de hepatitis C, es el
marcador mas manejado para el diagnostico y confirmacion del virus en forma activa. La
estructura interna del virus estd compuesta por el antigeno core del VHC y similar al ARN del
virus de hepatitis C, cuando se detecta revela replicacion viral .

En lo que se refiere a agentes bacterianos se encuentra la sifilis enfermedad venérea, pero que
también puede transmitirse en una donacion de sangre; causado por una espirogueta Treponema
pallidum subsp. Pallidum, que se adquiere por contacto sexual o vertical durante el embarazo;
perteneciente a la familia Spirochaetaceae, es una bacteria gramnegativa, de forma helicoidal y
morfologia indistinguible entre ellas. América Latina tiene resultados positivos que van de
0,66% y un 4,1% realizados con VDRL 3637,

A nivel mundial la sifilis es considerada una enfermedad infecciosa y una de las mas relevantes,
motivando a todo el mundo, a implementar una seleccion cada vez mas rigurosa de los donantes
y una indagacion de mejora continua en el tamizaje seroldgico; ya que las pruebas serologicas
de tamizaje realizadas en un banco de sangre no pueden ser tomadas como un diagndéstico, pero

si es una ayuda para el control y prevencion de esta bacteria 8.
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El Treponema pallidum se encuentra esparcida en el mundo, la incidencia varia de acuerdo a su
geografia, estatus socioeconomico y género; pero es mas notable en paises en via de desarrollo,
se contagia de esta bacteria primordialmente por relaciones sexuales y por via trans-placentaria,
ademéas puede adquirirse por sangre contaminada en una transfusion sanguinea y por
inoculacién accidental directa. Al padecer esta infeccion existe peligro de transmision y

adquisicion de VIH %,

La infeccion de sifilis se presenta en varias etapas segun el tiempo de contagio; en etapa inicial
como sifilis primaria, secundaria y latente precoz, pero cuando sigue avanzando como latente
tardia y sifilis terciaria. En la sifilis primaria y secundaria su transmision es mayor por sus
elevadas concentraciones de espiroquetas circulantes. Los sintomas comunes en esta etapa son
las llagas denominadas “chancro”, incluso las lesiones primarias y secundarias pueden
desaparecer sin tratamiento dando lugar a la etapa latente y terminar en sifilis tardia o terciaria

que tendra complicaciones neuroldgicas, cardiovasculares y tlceras gomosas .

En cuanto al diagnostico de sifilis conforme a las recomendaciones de la Administracion de
Alimentos y Medicamentos (FDA) su estudio se ejecuta por dos tipos de pruebas, las no
treponémicas y treponémicas; la primera conformada por VDRL (Venereal Disease Research
Laboratory) y RPR (reagina plasmatica rapida) compuestas de antigenos y soluciones que con
el anticuerpo de la persona contagiada va a reaccionar; y las treponémicas conformadas por
FTA-ABS (Fluorescent treponemal antibody absorption) utilizada por lo general para
confirmacion de resultados positivos de RPR y VDRL “.

Por otra parte, también existe la enfermedad de Chagas causada por un agente parasitario
denominado Trypanosoma cruzi que es de relevancia dentro de los bancos de sangre y su estudio
es fundamental, también es conocida como tripanosomiasis americana y el vector es el
triatomino. Es una enfermedad tropical, endémica, que ocupa el tercer lugar ya que en primer
puesto se encuentra la malaria y la esquistomiasis. Es considerado un problema de salud en
Latinoamérica, las transfusiones sanguineas, transmision de la madre al feto, el ingerir comida

contaminada con el parasito son fuentes de contagio *.
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Esta enfermedad se ha extendido desde su lugar de origen a través de la migracion de las
personas; se identifico en la década del siglo XX y una vez que se tiene la infeccion aguda, los
pacientes pueden desarrollar una enfermedad cronica, que en el 30-40% de los casos presenta
accidente cerebrovascular, miocardiopatia y arritmias; debido a la migracién existente este

hemoparasito se ha encontrado en Francia, Australia, Japon y Canada >,

Forma parte de una enfermedad tropical olvidada, pero con alta incidencia en Latinoamérica,
ocupando un lugar importante entre las enfermedades tropicales desatendidas y muy poco
tomadas en cuenta a nivel mundial; con un peligro alto de adquirir la enfermedad por
transmision vectorial, sumado a eso el riesgo de transmision sanguinea, congénita y por
alimentos. Se sugiere utilizar la prueba de ELISA o CMIA (inmunoanalisis quimioluminiscente
de microparticulas) para el tamizaje de la enfermedad de Chagas en los servicios de
hemoterapia. El diagndstico de la enfermedad depende de la fase en que se encuentra, en la fase

cronica la parasitemia es baja y suele utilizarse técnicas como ELISA, IF1'Y HAI 414445,

La enfermedad se presenta en varias fases; comprendida por tres, la primera la fase aguda que
generalmente tiene el 5% de los contagiados con duracion de 2-3 semanas y puede llegar hasta
cuatro meses, a los 10 dias después del contagio aproximadamente comienzan los sintomas,
pero en caso que la persona se contagie en una transfusion los sintomas apareceran alrededor de

los 20-40 dias post transfusion.*®.

Un alto indice de contagio se encuentra en nifios menores de 10 afios, donde alrededor del 75%
tiene sintomas y signos que estan relacionados con la via de entrada del parasito presentando
signos y sintomas sistémicos inespecificos, en un 50 % especialmente tienen fiebre; el signo de
Romafia-Mazza se presenta cuando la ruta de entrada es adyacente a la mucosa ocular, pero
cuando la ruta de entrada es en otra parte del cuerpo se Ilama chagoma de inoculacion con un
25% de incidencia en los casos. La manifestacion clinica habitual es la elevacion de la fiebre,
artralgias, mialgias y hepatomegalia. En caso de complicaciones da miocarditis,

meningoencefalitis; siendo mortal en ancianos y nifios “°.
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La segunda fase denominada cronica asintomatica o indeterminada, dura alrededor de 5-10 afios
inclusive 20 afios; como su nombre lo indica es silenciosa y para su analisis los métodos son de
eleccidn; concluida esta fase sigue la cronica sintomatica caracterizadas por lesiones cardiacas
en un 27%, digestiva en colon y esdfago en un 6% y en el sistema nervioso periférico 3%. Siendo
el corazdon el 6rgano mas lastimado provocando cardiomegalia e insuficiencia cardiaca

progresiva razon por la cual se da la miocardiopatia infecciosa “.

La malaria usualmente conocida como paludismo se tamiza en los bancos de sangre, donde este
agente sea endémico, la enfermedad se da por la especie Anopheles, hemoparasito del género
plasmodium. Aproximadamente 214 millones casos de malaria se presentaron en el mundo
causando 438.000 muertes en el 2015. Es de importancia, puesto que en una transfusion

sanguinea el parasito se transportara en los globulos rojos del donante contagiado *'.

El efecto desfavorable en las transfusiones sanguineas esta asociado con el peligro de adquirir
una infeccién transmisible de forma directa al ser receptor de dicho componente. Como
consecuencia de una transfusion se dan efectos adversos tardios; que podrian ser endogenas ya
que el donante la porta o0 exdgenas porque en el procesamiento hay contaminacion; donde la
seguridad depende especialmente de cémo se realiza la seleccion de los donantes y de la

ejecucion confiable de las pruebas de laboratorio “34°,

Aunque se ejecute la realizacion de pruebas de tamizaje al donante existe cuatro factores
importantes por la que puede existir transmision; la primera por el periodo de ventana donde los
resultados del tamizaje son negativos, la segunda por que la persona donante es asintomatica
pero son portadores cronicos de alguna enfermedad transfusional y tiene resultados negativos,
la tercera por que el virus ha mutado, existiendo cepas desconocidas o raras y ultimo por

equivocacion en el laboratorio por parte de su personal “,

El riesgo de transmision de infecciones constituye un problema clinico y de salud publica, el
tamizaje serologico de enfermedades infecciosas se realiza con caracter obligatorio al 100 % de
las donaciones, a traves de examenes de laboratorio para detectar anticuerpos contra los virus

de inmunodeficiencia humana 1 y 2, antigeno de superficie del virus de la hepatitis B,
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anticuerpos contra el virus de la hepatitis C, y la deteccion indirecta de Treponema pallidum,

como ha recomendado la Organizacion Panamericana de la Salud *°.

Estudios realizados han demostrado la importancia de realizar las pruebas seroldgicas por el
peligro que existe de contagio en un banco de sangre; puesto que de 1 unidad de sangre existe
el riesgo de 1 en 132 000 de contaminacion por VIH, 1 en 43 000 para la hepatitis By 1 en 19
000 para la hepatitis C. En el periodo de ventana serologica del virus de hepatitis B y virus de
inmunodeficiencia humana tiene un 90% de riesgo de contagio a diferencia del virus de hepatitis
C que tiene de 73% a 88% °L.

No obstante, se ordenan transfusiones sanguineas, aunque haya tratamientos sustitutivos simples
y seguros que pueden ser igual de ventajosos. En resultado, esas transfusiones pueden ser
innecesarias y ponerlos en un riesgo innecesario de infecciones, como VIH, hepatitis y
reacciones transfusionales graves que podrian acabar en una muerte. Se busca mediante las

transfusiones proporcionar la cantidad necesaria de los elementos de la sangre %2,

Con la informacion que se obtuvo se pretende demostrar cual importante es realizar las pruebas
serologicas pre transfusionales para asi evitar donantes reactivos antes de ejecutar una
transfusidn sanguinea; y conocer cada una de las pruebas seroldgicas pre transfusionales que se
realizan en el Ecuador, ya que estas pruebas son de vital importancia; donde el donante conocera

si es apto 0 no para donar evitando un posible contagio.

Esta investigacion tuvo como objetivo especificar las pruebas seroldgicas pre transfusionales
para evitar donantes reactivos mediante la revision y analisis de la informacion bibliografica.
En el trascurso de la indagacion se trazé como proposito identificar las pruebas seroldgicas
virales, bacterianas y parasitarias pre transfusionales que realiza el Ministerio de Salud Publica
para la prevencion de donantes reactivos; para asi incrementar la seguridad en las transfusiones
sanguineas, mediante informacion cientifica para conocer cuales son las pruebas seroldgicas
necesarias que se deben realizar en dicho procedimiento y asi demostrar la importancia de

realizarlas.
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CAPITULO Il. METODOLOGIA

La presente investigacion se ejecutd mediante la revision bibliografica documental con enfoque
cualitativo, debido a que recopilé datos sin medicion numérica para interpretar y comprender la
indagacién; afinando su comprension sobre el tema; de nivel descriptiva porque se obtuvo
informacion de manera conjunta sobre las variables de estudio, describiendo cada prueba
serologica con su método de analisis segun la normativa vigente del Ministerio de Salud Publica,
con disefio no experimental; ya que no se manipula las variables, solo se recopild informacion
tal y como se da en su contexto para luego analizarlo y retrospectiva, dado que se recogieron

datos y se inicio el estudio de hechos ya sucedidos.

La poblacién de estudio estuvo conformada por articulos cientificos, libros, sitios web oficiales
y documentos publicados por la Organizacion Panamericana de la Salud, Ministerio de Salud
Publica del Ecuador y Organizaciéon Mundial de la Salud en los que se aborda la temética
pruebas seroldgicas pre transfusionales para evitar donantes reactivos, publicados los articulos
en revistas indexas en bases regionales y de impacto mundial entre las que se ubican la revista
Scielo, Lancet, Redalyc, Elsevier, Mendeley y PubMed divulgado durante un lapso de 5 afos

que comprende desde el 2015 hasta el 2020.

La revision bibliografica comienza con la determinacion de las bases de datos, seleccionando
informacion necesaria y luego un analisis de ellas. Para la busqueda, se emple6 palabras claves
como pruebas seroldgicas, banco de sangre, tamizaje en la donacién de sangre, agentes
hemotransmisibles, VIH, hepatitis B, Hepatitis C, Sifilis, Chagas, hepatitis virica, tamizacion
de VIH en donaciones, tamizaje de hepatitis B en donaciones, tamizaje de hepatitis C en
donaciones, tamizaje de sifilis en donaciones, tamizaje de chagas en donaciones, parasitos
hemotransmisibles, bacterias hemotransmisibles, técnica de ELISA en tamizaje, prevalencia de

sifilis en los bancos de sangre y Ecuador en la donacién de sangre.

Para la busqueda de libros se utilizd un lenguaje sencillo como hepatitis, chagas, sifilis, VIH,
virus, bacterias, parasitos. Los documentos y sitios web palabras claves como OMS hepatitis,
OMS agentes hemotransmisibles, MSP en el tamizaje de agentes infecciosos, guia de donacién
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de sangre en el Ecuador, COVID-19 y las donaciones de sangre, América Latina y las

transfusiones, OPS chagas, Cruz Roja Ecuatoriana tamizaje.

De manera general luego de la identificacion en la base de datos, se inici6 la busqueda de los
articulos que tengan relacion con el tema planteado. Obteniendo articulos en inglés y espafiol
para su lectura y comprension; hallandose en bases de datos reconocidas; se tuvo la facilidad de
obtenerlos completos mediante el ingreso con el correo de la universidad y descargar el archivo

en caso que se lo deseara.

En el caso de libros se busco en booksmedicos donde existia una gama de textos, los citados en
esta investigacion se encontraron en espafiol teniendo la opcidn de descargarlos, los documentos
buscados se hallaron en espariol y los sitios web de igual manera, facilitando su lectura de

manera mas rapida y su entendimiento.

En consecuencia, se buscé informacion, que sirvio para la fundamentacion tedrica del capitulo
| de esta investigacion, donde para orientarnos en el estudio se formuld la pregunta de
investigacion y se le dio respuesta redactado en un todo arménico, pero con su idea principal,
tratando de orientar a la basqueda. Los articulos cientificos citados son parte fundamental del

estudio siguiendo los lineamientos establecidos por la Universidad Nacional de Chimborazo.

Tomado en cuenta lo anterior, para la seleccion de la muestra se reviso en la base de Scopus 20
articulos, Scielo 40 articulos, Redalyc 23 articulos, Lancet 15 articulos, Elsevier 15 articulos,
Mendeley 10 articulos, PubMed 5 articulos, libros 10, documentos 20, sitios web oficiales 10

con un total de 168 documentaciones revisadas.

Cumpliendo con los criterios de inclusion se recolectaron 70 bibliografias de las cuales después
de un estudio y analisis algunas se encontraban repetidas; quedando conformada al final por 66
bibliografias las cuales se ubican en la revista Scielo 25 articulos, Redalyc 12 articulos, Lancet
1 articulo, Elsevier 4 articulos, Mendeley 1 articulo, PubMed 3 articulos, libros 3, documentos

8 y sitios web 5, seleccidn que se realizé tomando en consideraciones los siguientes criterios.
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Los criterios de inclusion en el proyecto de investigacién bibliografica para la seleccidn fueron
si contenian informacion relevante para la ejecucion del proyecto, desde el 2010 hasta el 2020
para libros que comprende de 10 afios y desde el 2015 hasta el 2020 para articulos cientificos,
documentos y sitios web oficiales; quedando comprendido un lapso de 5 afios, y que contengan
resultados de pruebas de diagnostico para su debido desarrollo.

En el transcurso de la investigacion 90 bibliografias no cumplian con los criterios de inclusion,
pero al culminar el estudio se excluyeron 102 documentos revisados al final de la investigacion
porgue no tienen respaldo cientifico, se encuentran fuera del limite de tiempo establecido, sin
contribucion reveladora concerniente con el tema de investigacion, tienen un costo, no presentan

la informacidn completa o no estén fundamentados en reglamentos éticos de investigacion.

Los excluidos del total de 168 fueron los siguiente, en la base de Scopus 20 articulos, Scielo 15
articulos, Redalyc 11 articulos, Lancet 14 articulos, Elsevier 11 articulos, Mendeley 5 articulos,
PubMed 2 articulos, libros 7, documentos 12, sitios web oficiales 5, dando un total de 102

documentaciones descartados.

Se respeto las normas éticas de la investigacion bibliografica. No existiendo conflictos bioéticos;
puesto que no se trabajo con muestras de origen bioldgico. Para esta investigacion bibliografica
y documental se emplearon dos criterios de seleccidn, el primero de informacion que manifiesta
si los articulos cientificos que se obtuvieron para la investigacion de este trabajo estan
relacionado al tema de estudio; y en el segundo los de relevancia abarcando la seleccién de los
documentos que cumplen con el criterio de no menos de 5 afios de publicacion y que su

informacién sea actualizada.

La redaccion del proyecto de investigacion bibliografica; se tomé en cuenta los lineamientos
estipulados por la Universidad Nacional de Chimborazo, en los que puntualiza aspectos
importantes como; tipo de letra, la estructuracion del parrafo, espacios, margen de hoja y lo
fundamental el orden del trabajo investigativo donde se utilizé las normas Vancouver para

referenciarlas bibliograficamente.
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DIAGRAMA DE FLUJO PARA
BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

\ 4

¢ Cuéles son las pruebas seroldgicas
pre transfusionales para evitar
donantes reactivos?

\ 4

Busquedas de fuentes de
informacion

Especificar las pruebas seroldgicas pre
transfusionales para evitar donantes reactivos
mediante la revision y anélisis de la
informacion bibliografica. en base a la
literatura actual publicada.

Identificacion de conceptos

(pruebas seroldgicas pre transfusionales,
donacion sanguinea, virus de
inmunodeficiencia humana, virus de hepatitis
B y C, sifilis, chagas, manifestaciones
clinicas, diagnostico de laboratorio, técnicas
de diagnostico)

Eleccion del idioma;

v

Base de datos cientificas:

Scopus, Scielo, Redalyc, Lancet,
Elsevier, Mendeley, PubMed.
Libros, documentos, sitios web
oficiales.

A 4

espafol e inglés

Cumple con los criterios de
inclusion: 70
Contiene informacion atil para el
desarrollo del proyecto de los
altimos 5 afios para articulos
cientificos, de base de datos
reconocida y hasta 10 afios libros.

\ 4

REVISADAS

Scopus (20); Scielo (40); Redalyc (23);
Lancet (15); Elsevier (15); Mendeley (10);
PubMed (5); libros (10); documentos (20);
sitios web oficiales (10)

v
Aplicar criterios de inclusion y exclusion

para la seleccion de articulos y libros

v

A

Articulos seleccionados: 66
Scielo (25); Redalyc (12); Lancet
(1); Elsevier (4); Mendeley (5);
PubMed (3); libros  (3);
documentos (8) y sitios web (5)

v

Anélisis, parafraseo de la
informacion y cita con normas
Vancouver: 66 articulos

Descartar Articulos: 102

\ 4

No cumple con los criterios de
inclusion:90

No tienen respaldo cientifico, se encuentren
fuera del limite de tiempo reconocido, sin
contribucion reveladora concerniente con el
tema de investigacion y aquello que sean de
pago, estén incompletos 0 no estén
fundamentados en reglamentos éticos de
investigacion.

v

Articulos excluidos
Scopus (20); Scielo (15); Redalyc (11);
Lancet (14); Elsevier (11); Mendeley (5);
PubMed (2); libros (7); documentos (12);
sitios web oficiales (5)

A

lHustracion 1. Flujograma de inclusion y exclusion de articulos
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CAPITULO I1l. DESARROLLO

Para la busqueda de este trabajo bibliogréafico se eligié autores que tengan relacion sobre la
tematica de pruebas seroldgicas pre transfusionales para evitar donantes reactivos; debido a que
no solo en el Ecuador se efectla el tamizaje de las pruebas seroldgicas, diferentes paises han
realizado estudios de las pruebas que se ejecutan de acuerdo a su geografia y normativa, para

que la sangre sea considerada apta para el receptor y en caso de estar contaminada sea rechazada.

Tabla 1. Estudios realizados sobre las pruebas seroldgicas pre transfusionales

ANO PRUEBAS SEROLOGICAS
AUTORES ESTUDIO PRE TRANSFUSIONALES
LUGAR REALIZADAS
Sifilis
Prevalencia de
2016 infecciones en Virus Linfotropico de Células T
Bucaramanga donantes de sangre | Humanas
“Banco de en la Universidad
Daza N, et _ VIH
sangre del | Industrial de
al.
Hospital Santander versus | Chagas
Universitario parques de la ciudad | _
Virus de Hepatitis B
de Santander” de Bucaramanga,
2014 Virus de Hepatitis C.
2015 Sifilis
Cuba Efectos adversos en
Departamento la cadena Virus de Hepatitis B

de Medicina Martinez A, | transfusional en el . —
Virus de Hepatitis C

Transfusional et al. Instituto de
del Instituto de Hematologia e virus de inmunodeficiencia
Hematologia e Inmunologia humana

Inmunologia
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2017 Sifilis

Cuba
Banco de ] Virus de hepatitis B
Control de calidad
Sangre del
_ ) en banco de sangre | _
Hospital Padrino M, i virus de la hepatitis C
Hospital Abel
General etal )
Santamaria
Docente "Abel ) . L
) Cuadrado. Virus de inmunodeficiencia
Santamaria
humana
Cuadrado™ de
Pinar del Rio.

Fuente: Revistas cientificas sobre Pruebas seroldgicas pre transfusionales.

Autor: Vanessa Pogo

Los estudios realizados por diferentes autores sobre las pruebas seroldgicas pre transfusionales
tomando en cuenta autores como Daza, et al > que en su investigacion mencionaron que las
pruebas que ejecutaron en su estudio fueron sifilis, virus Linfotrépico de células T humanas,
VIH, chagas, virus de hepatitis B y virus de hepatitis C en un total de 3.758 personas en
campafias de sangre de los cuales 208 personas fueron positivas para algun agente
hemotransmisibles, obteniendo 78 resultados positivos de sifilis, 20 de chagas, 81 de Hepatitis
B, 13 de Hepatitis C, 6 de VIH, y 10 de HTLV.

Con relacion a lo anterior Martinez y colaboradores °3 mencionan que las pruebas que realizaron
en el tamizaje serologico para determinar algin agente en la sangre del donante fue sifilis, virus
de hepatitis B, virus de hepatitis C y VIH en un total de 4.456 donantes. De igual manera
Padrino, et al ° detalla que las pruebas realizadas en el Hospital General Docente "Abel
Santamaria Cuadrado™ de Pinar del Rio son las mismas que las del autor anterior, solo que en

ese caso es en un total de 8.079 personas que donaron.

Los tres autores tienen relacion en el tamizaje de cuatro marcadores seroldgicos que son sifilis,
virus de hepatitis B, virus de hepatitis C y VIH, pero el tamizaje realizado en Bucaramanga tiene
dos pruebas adicionales como: virus Linfotropico de células T humanas y chagas que son
agentes que por lo general se analizan en lugares tropicales y donde se realizaron estos examenes
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es un lugar tropical de Colombia. Al igual que este caso se puede presentar mas pruebas
dependiendo el lugar, y si ha viajado a un lugar endémico de otros agentes trasmisible; puesto

que se busca mediante el tamizaje evitar donantes reactivos.

Tabla 2. Estudios realizados sobre las técnicas utilizadas para el diagnostico de VHB

ANO . -
TITULO DE LA TECNIC,?\S PARA EL
AUTORES INVESTIGACION DIAGNOSTICO DE
LUGAR HEPATITIS B (VHB)
2017 Marcadores de
Lima infeccion para
“Banco de hepatitis viral en
Morales J, o o )
Sangre del al donantes de sangre | Quimioluminiscencia (CLIA)
etal.
Hospital de un hospital
Nacional Dos nacional de Lima
de Mayo.” Metropolitana
2020
Cuba ELISA (UMELISA)
“Bancos de Prevalencia de
sangre de las marcadores del virus
o Montalvo .
provincias La M. et al de la hepatitis B en
,etal, »
Habana, Villa donantes de sangre | Deteccion del ADN del VHB
Claray cubanos (Equipo de PCR en tiempo real)
Santiago de
Cuba.”

Fuente: Revistas cientificas sobre Técnicas utilizadas en el diagndstico del VHB.

Autor: Vanessa Pogo

La investigacion de la hepatitis B es un examen de tamizaje que se lo realiza en todos los bancos
de sangre a nivel mundial a diferencia de otras pruebas que son propias del lugar endémico;

Morales, et al >* en su estudio realizado para determinar la presencia de hepatitis B en donantes
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donde ejecuto un estudio a 28.263 personas que fueron donantes en el periodo 2012 al 2015,
teniendo en cuenta los criterios de exclusion ya realizados a este grupo de personas, para el
diagnostico del virus de hepatitis B se utilizo el tamizaje inmunoserolégico para detectar si habia
presencia del antigenos de superficie del VHB vy anticuerpos del core mediante
qguimioluminiscencia, usando el kit del laboratorio ABBOTT®.

Montalvo, et al > en su estudio realizé pruebas para determinar los marcadores serologicos de
anti-HBc, HBsAg, anti-HBs y moleculares para el ARN viral de la hepatitis B a 433 donantes,
el cual se efectu6 mediante el uso de los estuches de UMELISA para los tres marcadores
serologicos y la técnica de deteccidn del ADN del virus de hepatitis B usando el equipo de PCR
en tiempo real Rotor-Gene 2.3.1.49, los resultados < 20 Ul/ml fueron consideradas como no

detectables.

Las técnicas para el estudio del virus de hepatitis B son variadas, pero tienen la misma finalidad
que es el estudio del virus de la hepatitis B dentro de los bancos de sangre para detectar donantes
reactivos, los marcadores seroldgicos de estudio en los dos autores fueron los antigenos de
superficie del VHB (HBsAQ) y anticuerpos del core (anti-HBc) que nos dira si el virus esta o
estuvo presente en el donante y la deteccién del ADN del virus de hepatitis B se utiliza en lo

general para confirmacién de este virus.

Tabla 3. Estudios realizados sobre las técnicas utilizadas para el diagndstico de VHC

ANO , |

AUTORES TITULO DE LA TECNlc,’A\S PARA EL
INVESTIGACION DIAGNOSTICO DE

LUGAR HEPATITIS C (VHC)

Prevalencia y factores

de riesgo de infecciones )
2018 Martinez M, . PCR anidada
o ocultas por hepatitis C
México et al.
en donantes de sangre

de la Ciudad de México
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2019
Medellin
“Banco de Sangre Seroprevalencia del o
) o Inmunoanalisis de
de la Escuela de virus de la hepatitiscen |
) ) ] Cardona J, et microparticulas
Microbiologia de un banco de sangre de o o
o al. ) ) quimioluminiscentes
la Universidad de Medellin-Colombia,
o (CMIA)
Antioquia en 2005-2018
Medellin-
Colombia.”
Deteccidn de
) anticuerpos contra el
2017 Vazquez Y, ] .
virus de la hepatitis C | ELISA (UMELISA)
Cuba et al.
en donantes de sangre
voluntarios
2017 Marcadores de
Lima infeccion para hepatitis
“Banco de Sangre | Morales J, et viral en donantes de | Quimioluminiscencia
del Hospital al. sangre de un hospital | (CLIA)
Nacional Dos de nacional de Lima
Mayo” Metropolitana

Fuente: Revistas cientificas sobre Técnicas utilizadas en el diagndstico del VHC.

Autor: Vanessa Pogo

La indagacion de la hepatitis C en los bancos de sangre es igual de importante que las otras
pruebas establecidas por la OMS, ya que en la actualidad sigue existiendo riesgo de contagio de
este virus por medio de las transfusiones sanguineas y la realizacién de pruebas seroldgicas
ayuda a su diagnostico dentro de los bancos de sangre. Por lo que Martinez, et al *® realiz6 un
estudio a 1.037 donantes en busca de la infeccion oculta por el virus de hepatitis C, usando
ensayos actuales de laboratorio porque en una infeccion oculta existira presencia del ARN del
virus de hepatitis C en el hepatocito, pero carencia del virus de hepatitis C en plasma o suero

del paciente, por lo cual utilizé la PCR anidada para la region 5' para detectar el ARN del virus;
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evaluando antes en sangre periférica las células mononucleares y plasma para la deteccién del
ARN del virus de hepatitis C.

Por su parte Cardona, et al °” ejecutd su estudio en un periodo de tiempo que comprende del
2005-2018, realizando su investigacion para detectar anticuerpos virales del VHC, mediante
Inmunoanalisis de microparticulas quimioluminiscentes (CMIA) empleando el equipo Architect
12000, que posee un 96,4 % de especificidad y 99% de sensibilidad. Vazquez, et al *® usa otro
método de investigacion utilizando ELISA (UMELISA) que es un ensayo de laboratorio que
detecta si es positivo para anti-VHC.

El estudio de Morales, et al >* fue realizado para determinar la presencia del virus de hepatitis C
en personas que acudieron a donar del 2012 al 2015 ejecutando a 28.263 donantes, el cual se
baso en el tamizaje inmunoseroldgico para detectar si poseia la presencia de anticuerpos frente
al virus de la hepatitis C (anti-VHC); el método para la determinacién del marcador de bdsqueda

fue la quimioluminiscencia (CLIA).

Cada autor utiliz6 métodos diferentes, siendo estos estudios de relevancia para conocer los
métodos realizados en cada pais. El estudio del virus de hepatitis C, en los bancos de sangre es
fundamental para que al momento de transfundir al receptor le ayude en su recuperacion; mas
no sea una causa de deterioro en la misma, pudiéndole provocar enfermedades que le podrian
Ilevar a la muerte, explicandonos que cuando la enfermedad se encuentra oculta; ciertos métodos

de analisis son reemplazados por el mas adecuado, siempre en beneficio del donante y receptor.

Tabla 4. Estudios realizados sobre las técnicas utilizadas para el diagndstico de Sifilis

ANO . -
AUTORES TITULO DE LA TECNIC%\S PARA EL
INVESTIGACION DIAGNOSTICO DE
LUGAR SIFILIS
) Seroprevalencia de Sifilis
2016 Montiel M, ) o
) en donantes del banco de | (ELISA) de tipo Sandwich
Maracaibo etal.

sangre del Hospital
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“Hospital Universitario de

Universitario de Maracaibo. Periodo
Maracaibo, 2012- 2014.
ubicado en el
municipio

Maracaibo del
estado Zulia,

Venezuela. ”

RPR (reagina plasmética
Sensibilidad de las rapida)

pruebas treponémicas en

2018
Medellin

“Hospital Pablo | Jaramillo S,

donantes de sangre del | =t A ARS (Prueba de

Tobon etal. _ )
Uribe 2012- Hospital Pablo Tobon absorcion de anticuerpos
2014 Uribe 2012-2014 treponémicos

fluorescentes)

Fuente: Revistas cientificas sobre Técnicas utilizadas en el diagndstico de Sifilis.

Autor: Vanessa Pogo

La determinacion del agente bacteriano hemotransmisible Treponema pallidum en donantes es
fundamental, la prueba de tamizaje es usado en todos los bancos de sangre para conocer c6mo
se encuentra el donante y si es apto para donar. Montiel, et al *° realiz6 un estudio el cual estuvo
conformado al inicio por total de 52.691 donantes del cual fueron aceptados 45.356 y se
excluyeron a 7.335 pacientes por presentar alguna sintomatologia como gripe que los excluye
de este procedimiento y para su tamizaje se usdé ELISA tipo Sandwich que es una técnica de
inmunoanalisis enzimatico que se basa en la deteccion de anticuerpos tipo IgM e IgG contra el

Treponema pallidum siendo una prueba no treponémica.

Con respecto a lo anterior Jaramillo y colaboradores ° mencionan que las pruebas en su estudio
fueron RPR (reagina plasmatica rapida) como no treponémicay FTA-ABS (Prueba de absorcion
de anticuerpos treponémicos fluorescentes) que es una prueba seroldgica treponémica, a causa

de este agente 342 pacientes dieron positivo, al principio del estudio utilizé las pruebas no
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treponémicas, pero para su confirmacion la prueba de FTA-ABS; teniendo en comun el uso de

pruebas no treponémicas en los dos estudios realizados.

Todos los métodos utilizados por los autores son adecuados para el diagnostico de Treponema
pallidum, pero las no treponémicas son las méas usadas a nivel general por ser rapidas en
realizarlas y tienen un bajo costo, las treponémicas lo utilizan en caso de confirmacion de
resultados; siendo un poco mas demoradas en realizarlas, pero importante en el caso de afirmar
la presencia de esta bacteria en un posible donante.

Tabla 5. Estudios realizados sobre las técnicas utilizadas para el diagnéstico de Chagas

ANO 3 .
TITULO DE LA TECNICAS PARA EL
AUTORES i i

INVESTIGACION | DIAGNOSTICO DE CHAGAS
LUGAR

Trypanosoma cruzi
2019 en donantes que

Barinas acuden al banco de

Banco de Barrueta M, sangre “Dr. Julio ) ]
Frotis sanguineo

Sangre “Dr. etal. Garcia Alvarez” del ] ]
) i ] ) ELISA IgG anti-T. cruzi.
Julio Garcia hospital Dr. Luis
Alvarez” Razetti, estado

Barinas, Venezuela
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Seroprevalencia
2019 P y

México

distribucion

geografica de
Banco central
donantes de sangre
de sangre del

Cent Gonzalez S, seropositivos a Ensayos inmunoabsorbentes
entro
o etal. Trypanosoma cruzi | ligados a enzimas.
Médico
) en el banco central
Nacional “La
de sangre del Centro
Raza" ) .
Médico Nacional
"La Raza"
2015 )
Prevalencia de
Veracruz )
anticuerpos contra
“Centro ) ) ]
Herndndez | Trypanosoma cruzi | Ensayos inmunoabsorbentes
Estatal de la

_, P, etal. en donantes de ligados a enzimas.
Transfusion
] sangre del estado de
Sanguinea de o
Veracruz, México
Veracruz”

Fuente: Revistas cientificas sobre Técnicas utilizadas en el diagndstico de Chagas.
Autor: Vanessa Pogo

La enfermedad de Chagas es otro agente que se busca en las pruebas de tamizaje pero no en
todos los bancos de sangre del mundo; ya que es considerada endémica de algunos paises, razén
por la cual no es obligatoria, siendo América Latina la que tiene mas casos; Barrueta y
colaboradores ® en el estudio realizado en el afio 2019 en Venezuela-Barinas a 240 muestras de
donantes de sangre mediante frotis sanguineo y ELISA IgG anti-T. cruzi; realizaron la
determinacidn de este agente causal, concluyendo que el método directo que utilizaron no fue
eficaz; en el frotis no se observo tripomastigotes y en el método de Elisa solo tres donantes

salieron positivos en ese examen.

Con relacion a lo anterior Gonzélez, et al ®* realizaron un estudio a 510.047 donantes de los

cuales 595 personas resultaron positivo a la enfermedad de Chagas; utilizando como método de
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analisis el ensayo inmunoabsorbente ligado a enzima que es una técnica usada no solo para el

diagnostico de Chagas sino también para otros agentes trasmisibles en una donacién sanguinea.

De igual manera Hernandez, et al % en el estudio realizado a 87.232 donantes utilizé el mismo

método de analisis, que es el de ELISA, comprobando que esta técnica es utilizada para el

diagnostico de la enfermedad de Chagas. La prueba de tamizaje se realizo en estos lugares ya

gue como se menciond anteriormente los lugares que realizaron el tamizaje serolégico son

endémicos para este parasito buscando prevenir algin contagio.

Tabla 6. Estudios realizados sobre las técnicas utilizadas para el diagnostico de otros agentes

ANO ,
TITULO DE LA PRUEBA
AUTORES i AGENTE
INVESTIGACION EJECUTADA
LUGAR
Seroprevalencia 'y .
2019 ] Elisa
] deteccion molecular
Cucuta
_ ) de Toxoplasma
“Hospital Ramirez A, N Toxoplasma
Universitari | gondii en donantes dii
niversitario et al. ondii i
. y de un banco de J Reaccion en
rasmo Meoz
o sangre de Clicuta, cadena de la
de Cicuta Colombia polimerasa (PCR)
2017 Prevalencia de
Chile Bartonella henselae
“Banco de en donantes de
Nufiez M, et Bartonella )
Sangre del sangre y RPC anidada
] al. ] L henselae
hospital de la riesgo de transmision
Region sanguinea en Chile
Metropolitana”
2016 Seroprevalencia del )
) ; o o virus Inmunoensayo de
Cali Macia C, et | virus linfotropico _ o o o
) linfotrépico | quimioluminiscen
“Banco de al. humano de tipos | y )
humano | ciade
Sangre de I
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la Fundacion en donantes del microparticulas
Valle del Lili” Banco de Sangre de (CMIA)
la Fundacion Valle
del Lili,
Cali, Colombia,
2008-2014 Western blot
Seroprevalencia de Inmunoanalisis
los virus por
linfotropicos de quimioluminiscen
2017 ) )
celulas T humanas virus ciade
Medellin ) _ . ) )
_ Mufioz M, de tipos Iy Il en linfotrépico | microparticulas
“Hospital )
etal. donantes del Banco | sde células | (CMIA)
Pablo Tobon
) de Sangre del T humanas
Uribe” )
Hospital Pablo
Tobon Uribe, entre HTLV Blot 2.4
2014 y 2015

Fuente: Revistas cientificas sobre Técnicas utilizadas en otros agentes hemotransmisibles.

Autor: Vanessa Pogo

Ademas de las pruebas seroldgicas establecidas por la OMS como obligatorias, existen otras
gue han sido de interés dentro de los bancos de sangre y que en algin momento lo han realizado,
aunque no se realicen actualmente ha conducido que personas investiguen sobre estos agentes
hemotransmisibles como lo detalla Ramirez, et al ®2 en su estudio realizado sobre el Toxoplasma
gondii en un banco de sangre de Clcuta que para su estudio utiliza técnicas de diagndstico
serologico y molecular; teniendo una poblacion de 348 donantes la cual mediante
inmunoensayos detectaron anticuerpos IgG e IgM contra T. gondii con la técnica de ELISA 'y

utilizando la PCR para la deteccion del ADN del Toxoplasma gondii.

Nufez, et al ® por su parte realizaron estudios para la deteccion de Bartonella henselae que es
un agente capaz de sobrevivir en los eritrocitos almacenados en un banco de sangre alrededor
de 35 dias a 4°C, la poblacion de estudio estuvo conformado por 140 personas que fueron
elegidas de manera aleatoria, excluyendo muestras hemolizadas o lipémicas, y utilizando la
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técnica de PCR en el estudio, siendo este una buena opcion para la investigacion de bacterias
exigentes en su crecimiento; encontrando 19 personas positivas para este agente es decir un
13,6%.

Por el contrario Macia, et al ® se baso en conocer la seroprevalencia del virus linfotropico
humano de tipos | y Il en las donaciones de sangre siendo este prevalente en la Costa Pacifica
Colombiana por lo cual se centra en realizar un tamizaje serologico de este agente infeccioso
mediante el método de inmunoensayo de quimioluminiscencia de microparticulas (CMIA), si el
donante resultaba reactivo se repitidé dos veces; en el caso de salir doblemente reactivas se lo

confirmé por Western blot.

Por lo que se refiere a Mufioz, et al ® realizaron un estudio semejante en la seroprevalencia de
los virus linfotrépicos de células T humanas de tipos | y Il usando la técnica de inmunoanalisis
por quimioluminiscencia de microparticulas para deteccion de anticuerpos del virus
linfotropicos de células T humanas de tipos | y Il y confirmandola con HTLV Blot 2.4 un
inmunoensayo enzimatico cualitativo usado para la busqueda invitro de los anticuerpos contra
HTLV-1y HTLV-IIL.

Las técnicas empleadas por los diferentes autores en Toxoplasma gondii, Bartonella henselae,
virus linfotropicos de células T humanas son similares; tal es el caso de la PCR, que lo utilizaron
en el diagnostico de Toxoplasma gondii y Bartonella henselae. Siendo estos agentes no
tamizados en algunos paises; pero con sus estudios dan a conocer la importancia del tamizaje
serologico en los donantes ya que algunas enfermedades son asintomaticas, pero esto no
significa que no afecte al receptor; por lo general confirman los resultados por Western blot
siendo este el método eficiente pero costoso y un poco mas demorado en su realizacion que los
otros métodos. Los dos autores que realizaron la deteccion del virus linfotrépico humano de
tipos 1 y Il es de Colombia ya que desde el 2014 lo realizan todos los bancos de Colombia que

tenga donantes que sean de las Costas Pacificas.
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CONCLUSIONES

Posterior a la revision bibliogréafica y documental con respecto a las pruebas seroldgicas pre

transfusionales para evitar donantes reactivos, se puede concluir que:

Las pruebas serologicas virales pre transfusionales que se efectian es el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH), virus de hepatitis B (VHB) y virus de hepatitis C (VHC) de
manera obligatoria en el Ecuador; pero existen otros virus que algunos paises lo realizan ya que
en su normativa vigente la tiene establecida como obligatoria como el virus linfotrépico humano
(HTLV) de tipo 1 y Il que esta establecido dentro de los bancos de sangre de la Costa Pacifica
de Colombia; el citomegalovirus (CMV) es un virus que dentro de los bancos de sangre del
Ecuador no lo realizan pero estudios realizados datan que algunos paises lo realizan de tamizaje

ya que este se puede transmitir mediante una transfusion de sangre al receptor.

Los métodos de andlisis son variables en el tamizaje de virus hemotransmisibles, segun la
normativa del Ministerio de Salud publica del Ecuador del 2016; el VIH lo tamizan mediante
Quimioluminiscencia, pero para su confirmacion lo realizan por medio de Western blot, siendo

una herramienta de apoyo dentro de los bancos de sangre para evitar donantes reactivos.

Por consiguiente, la prueba seroldgica bacteriana pre transfusional que se ejecuté de manera
indispensable es de sifilis, causada por el agente Treponema Pallidum que se puede transmitir
en una donacién sanguinea, la investigacion desarrollada proporcioné informacion oportuna de
las pruebas que utilizaron para su diagnostico; los métodos de diagnostico no treponémicos se
usaron mas a menudo como RPR y VDRL y las treponémicas para la confirmacion en caso de
ser positivas. Existe otro agente que ha sido estudiado dentro de los bancos de sangre como lo
es la Bartonella henselae en Chile encontrandolo en posibles donantes; pero dentro del Ecuador

no lo realizan.

Para finalizar, la prueba de tamizaje serologica parasitaria que se ejecuta en los bancos de sangre
es del Chagas para detectar el Tripanosoma Cruzi; aunque existen otros hemoparasitos que al

igual que este se puede transmitir por via sanguinea como el Plasmodium, el Toxoplasma que
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son agentes importantes dentro de un banco de sangre, pero conocido mundialmente en los
bancos es el Tripanosoma Cruzi un parasito endémico; los métodos de andlisis utilizados son la
quimioluminiscencia y en estudios realizados por diferentes autores también los ensayos
inmunoabsorbentes ligados a enzimas.
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Anexo 1: Técnica cualitativa (ELISA) para determinar anticuerpos anti-Trypanosoma cruzi

Chagatest

ELISA recombinante v.4.0

Ensayo inmunoenzimatico (ELISA) para la deteccion
de anticuerpos anti-Trypanosoma cruzi

SIGNIFICACION CLINICA

La anfermedad de Chagas es una infeccion parasilaria
producida por 8l Trypanocsorna cruzi. EI disgnoslico de
laboratono depende del estadio en el cual se encuentre la
enfermedad. Durante |a fase aguda, se efectia directamente
mediante la comprobacion de los pardsi#os en sangre o por
malodos inmunologicos qua datecten lgM Durante la fase
cronica, se puedsn usar meélodos INMUNOIOGYICOS COMO.
hemagiutinacion, Inmunofiuorescencia, ensayo iInmunoen
zimatico o Western blot

FUNDAMENTOS DEL METODO

Chagatest LLISA recombinante v. 4.0 es un ensayo inmu-
noenzimético "n vitro® para la deteccion cualitativa de anti
cuemos anti-T cruzi en muestras de suero o plasma humano
La muestra se diluye en la policubsia, cuyos pocillos sa
ancuantran sensibdlizados con seis anligenos recombinan-
s (SAPA, 1, 2, 13, 30 y 36) especihicos ce los estacios
epimashgote y frpomastigote del T. cruz), correspondientes
a zonas altamente conservadas entre distintas cepas Sila
muesira contiene anbcuerpos especificos, éstos formaran
un complejo con los anligenos y permanaceran unidos a
la fase sokda. La fraccidn no unida se elimina por lavado y
lueqo se agrega el conjugado (anticuerpoe monoclonal anti-
lgG humana conjugado con peroxidasa), el cual reacciona
aspecificaments con los anlicusrpos anli-T. cruzi inmuno-
capturados. LI conugado no unkdo se elimina por lavado.
La presencia de peroxidasa unida al complejo se revela
mediante el agregado del sustrato cromogénico, tetrametil-
banadina Las muastmas reactivas desarrollan color celasta
La reacaon enzinalica se deliene mediante sl agregado de
aado sultinco, produciendo un viraje del color coleste al
amarilo. La densikdad dpbca se mide en forma bicromética
a 450/620-650 nm o a 450 nm

REACTIVOS PROVISTOS

Policubeta sensibilizada: policubeta ce tiras recortables, con
96 podillos recubsertos con antigenos recombinantes de T cruzi.
Diluyente de Muestra: buffer salino con tensinactivo. Calor
violela.

Conjugado Concentrado: anticuerpo monocional anli-lgG
humana conpgado con peroxidasa (10x). Color rop.
Diluyente de Conjugado: huffer salino con proteinas
Revelador: solucion de tatramelilbancidina y peroxido da
hidrogeno.

Stopper: acido sultinco 2 M.

Buffer de Lavado Concentrado: buffer salino con tensio-
activo (25x) Color verde

Control Positivo: suero humane inactivado conteniendo
anticuerpos anti-T cruz. Color naranja

Control Negativo: suero humano no readivo inaclivado.

Color amanlio.

REACTIVOS NO PROVISTOS
Agua desliada o desionizada

MATERIAL REQUERIDO (no provisto)
- Micropipetas para medir los volimenes indicacos
- Tips descartables
- Malerial volumélnico para preparar las diluciones ndicadas
-Lslufaa 37°C
Papel absorbente
- Guantes descartables
- Redoj alarma o cronometro
- Hipockxito de sodwo
Sistema de lavado de policubetas (manual o automatico)
- Espectrofotometro para lectura de policubetas

PRECAUCIONES

- Los reaclivos son para uso diagnostico “in vitro™.
Todas las muestras de pacientes deben manipularse como
si fueran capaces de transmitir infeccion

- L os sueros controles han sido examinados para antigena
de suparficie de hepalilis B (HBsAg) y anlicuerpos contra
el virus de inmunodeficiencia humana (HIV) y hepattis
C (HCV), encontrandose no reactvos. Sin embargo, se
recomienda manipularios con las precauciones requendas
para muestras potencialmante infeccosas

- Al descartar los malenales smpleados en el ensayo se
deben tratar a fin de asegurar la inactivacion de agentes pa
tégenos. El método recomencado para este procaedmiento
es autoclavar durante 1 hora a 121°C Los liquidos de
dasacho puedsn sar desinfectados con hipoclarito de sodio
(concentracion linal 5%) durante por o menos 60 minutos.
Mo intercambsar reactivos de distintos lotes.

- Mo emplear reactivos de ofro onigen

- Evitar tocar las paredes de los pocillos con los fips

- No ulilizar slementos melalicos que pusdan enlrar an
contacto con los reactivos.
Las policubetas deben incubarse en estufa. Debe evitarse
abrir ka estufa durante este proceso Mo usar bafio de agua

- Evitar que los vapores de hipoclorilo provenientes de
los recipentas para desechos biolkdgicos u olras fuenles
entren en contacto con |os reactivos, ya que of hipecionto
afecta la reaccion

- Fvitar contacto del dcido sulfirico (Stopper) con piel y muco-
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sas. 1315 v 1820: Provoca imkacion culanea y ocular. 11314,
Provoca quemaduras graves en 2 piel v lesiones oculares
graves. P262- Evitar el contacto con los ojos, la piel ola ropa.
P305+ P351 + P338 FN CASO DE CONTACTO CON LOS
0QJOS. Enjuagar cuidadosamenle con agua durante varios
minutos. Quitar 1as lentes de contacto, si feva y resulta racl.
Sequirenjuagando. P302 +P352 EN CASO DE CONTACTO
CON LA PIFL - | avar con agua y jabén abundantes P280
Lisvar guantes/prendasigafas/mascam da prolaccon

- Evilar el denrame de ligudos y Tormacion de asrosoles.
Mo pipetear con 1a boca. Usar guantes descartabies y pro
teccidn en los ojos durante la manipulacion de las muestras
y reactivos del ensayo

- Todos los saclivos y las muastras deben dascarlarss da
acuerdo a la nomabtiva vigente.

PREPARACION DE LOS REACTIVOS

Es importanta que todo el material utlizado para la prepa-
racion de los reaclivos esls limpio y litve de delargents e
hipoclonto.

Buffer de Lavado: a baj@ temperatura los componentes
ded reaclivo concentrado pueden precipitar. En lal caso,
llevar la solucidn a 37°C hasta disolucion completa. Para
la obtencion del buffer de lavado listo para usar, dilir una
parte de Buffer de | avado Concentrado (25x) con 24 partes
da agua deslilada o desionizada. Ej.. 20 mi con 480 mi para
una policubeta.

Conjugado: diluir una parte de Conjugado Concentrado
{(10x) con 9 partes de Diluyente de Conjugado (e] - ver tabla
siguients con volumen requendo da Conjugado Concaenlrada
y Diluyenle de Conjugado).

ullizadas deben conservarse entre 2-10°C dentro del sobre
con desecante bien cerado. Las tiras conservadas en estas
condiciones pueden ser utilzadas dentro de los 4 meses
posteriores mientras no supere la fecha de vancimienio
indicada en la caja.

MUESTRA

Suero o plasma

a) Recoleccion de muestra: oblener de la manera habilual
b) Aditivos: no se requieten para suero. Para las muasiras
de plasma se puede emplear heparina, atrato o EDTA como
anticoagulante.

c) Sustancias Interferentes conocidas: no se ha cbservado
interfaranci con muestras qus conliensn hasla 42 mg/dl de
bairrubina, 50 mg/dl de &cido ascorbco, 1600 mgidi de tngls-
céridos o 290 mg/cl de hemoglobina. Muestras conteniendo
particulas deberan clanficarse mediante centrfugacion

d) Estabilidad e instrucciones de almacenamiento: la
mueslra se debe conservar elngerada (2-10°C). En caso
¢e no realizar el analisis dentro de Bs 72 horas se debe
congelar a -20°C. No es recomencable realizar mustiples
ciclos de congelamiento y descongelamiento Fsto puede
ganerar resullados arroneos. En caso de ulilizar muastras
congeladas, éslas deban ser homogeneizadas y centrifuga-
cas antes de su uso.

La inactivacidn por calor puede afectar el resultado

No utilizar muesiras con contaminacion microbiana

Si las musslras deben ser ransporladas. embalaras de
acuerdo a las especificaciones kgales relativas al envio de
matenal infeccioso.

N® de pacillos Canjugado Diuyente
Concentrado de Conjugado
8 100 ul 09 ml
18 200 ul 18ml
24 300 ul 2,/ ml
32 400 ul 36ml
96 1200 ul 108 ml

Pollcubeta sensibllizada. Diluyente de Muestra, Diluyen-
te de Conjugado, Revelador, Stopper, Control Positivo y
Control Negativo: lislos para usar.

ESTABILIDAD E INSTRUCCIONES DE
ALMACENAMIENTO

1 os Readtivos Provistos son estables en refrigerador (2-
10°C) hasla la facha de venamienlo indicada en la caja.
Mo congelar.

Buffer de Lavado Concentrado y Stopper: sc pucden
conservar a femperatura entre 2 y 25°C

Buffer de lavado: una vez diluido 8s estable 3 mesas a
lemperalura enlre 2 y 25°C

Conjugado: una vez diuido es astable 6 horas a temperatura
entre 2y 25°C.

Policubeta sensibilizada: no abrir el envoltorio hasta el
momento de usar, ni anlas qus haya tomado tempsalura
ambiente, de lo contrano se lavorecara la condensaaon de
humedad sobre la superficic de los pocilios. Las tiras no

PROCEDIMIENTO DEL ENSAYO

1- Uevar a temperatura ambiente los reactivos y 1as
muestras antes de iniciar la prueba.

2-Preparar el volumen recesariode buffer de lavado diluido
3- Colocar an 8l soporte de liras, el namaro da pocillos
requeridos para ka cantidad de determinaciones a realizar,
incluyenda 2 pocilos para &l Contral Positivo (CP)y 3
para el Conlrol Negativo (CH)

4- Dispensar ef Diuyente de Muestra, luego la muestra
(M) v los controtes segan el siguiente esquema:

M cP CN
Diluyente de Muestra 100 ul 100 ul 100 ul
Control Positivo - 20 ul -
Control Negativo - - 20wl
Muestra 20ul S =

Homogensizar por carga y descarga da la micropipeta
Al adicionar la muestra, el Diluyente de Mueslra virara
de color, de acuerdo a la tabla siguiente:

Tipo de Sin Sueroo | Control | Control

muestra | muesira | plasma | Positivo | Negativo

Color Vicleta | Celeste | Maranja | Verde
05U
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Adveriencia las muesiras hemolizadas o lurbias pueden
alterar el color final sin afectar os resultados Flvirajede
color puede depender dal voluman de muashia adicio-
nado y de su compaosicion. Un viraje de color de menoe
intensicad puede deberse a que se dispensd un volumen
inferior de muestra, a que la muestrano se encuentraen
las condiciones adecuadas, o @ que tiene un baje nived
de proteinas.

5- Para evitar la evaporacion, cubrir la placa con la cinta
auloadhesiva provisla, & incubar 60 = 2 minutos a 37 +
1°C. Ln forma paralela, preparar el conjugado diluido
(ver Tabla en PREPARACION DE LOS REACTIVOS).
6- Después de la incubacion eliminar el liquido de cada
pocillo por completo. Lavar S veces segun instruccidon de
lavado (ver PROCEDIMIENTO DF | AVADO)

7- Agregar &l Conjugado:

Conjugado diluido 100 ul 100 ul 100 ul

Para evitar la evaporacion cubsr la palicubeta con cinta
autoadhesiva

8- Incubar 30 £ 2 minutos a 37 £ 1°C.

9- Lavar 5 veces sequn Instrucadn de lavado.

10- Dispensar el Revelador. Para elo, trasvasar a un
recipienta limpio solamante el volumen de Revelador
que se requiera No devolver el Revelador restante al
frasco onginal Fvitar al contacio del reactivo con agentes
oxdanles.

Revelador 100 ul 100 ul 100 ul

11-Incubar 30 £ 2 mnutos a temperatura ambiente (18-
25°C), protegido de la uz

13- Leer absorbancia en espectrofotémetro en forma
bicromédtica a 4500620-650 nm o a 450 nm

HNota: se recomienda efectuar sempre lalectura en forma
bicromatica. En caso de que 1a lectura sea monocromati
ca. realizar un blanco de reaclivos que luego deberd ser
restado de tocos los valores de las muestras.

ESTABILIDAD DE LA MEZCLA DE REACCION FINAL
Elcolor de la reaccidn es estable durante 10 minutos. por lo
que los resultados deben learsa dentro de ese lapso

PROCEDIMIENTO DE LAVADO

Elminar al liquido de los pocillos por aspirado o volcado
Los poaillos se lavan con 300 ul de buffer de lavado diluido.
Asequrar que la altura alcanzada al llenar los pocillos no
causa deshordes.

La solucion de lavado debe aslar en contacto con los pocillos
entre 30 y 60 seqgundos.

Garanbzer que luego del dllimo lavado no queds liquido re-
sdual. Realice un doble aspirado para elimnar el excedente
de buffer. Si persiste luego de este procedimiento, invertir la
placa sobre papel absorbente y golpearla vanas veces, de lo
contrario podran obtenerse rasultados emoneos

Nota: ¢l procedimiento de lavado es critico para el resultado
del ensayo. Si queda buffer de lavada en los pocillas o si
los mismos no estan completamente llenos se obtendran
resultados errdneocs. Mo dejar que los pocilios se sequen
durante el procedimiento | os lavadores automéahticos deben

12- Agregar & Stopper sar enjuagados con agua destilada o desionizada al final del
dia para evilar obslruccionas debido a las sales presenles
Stopper 100 ul 100 ul 100 ul en el buffer de lavado
RESUMEN DEL PROCEDIMIENTO
ETAPA PROCEDIMIENTO PRECAUCION/OBSERVACIONES
Dilucion Preparacion de la solucion de lavado Disolucion de los cristales de sales
Diluyente de Agregar 100 ul de Diluyente de Muestra en cada
Muestra pocilo
Musslras Agragar 20 ulda M, CP y CN Se cbsarva cambio da color al agregar la mueslra
y los controles
Incubacon Cubnr los pocillos e incubar durante 60 £ 2 minu- | En eslula
tosa 3/ £1°C
L avado Lavar cada pocillo con 200 ul de buffer de lavado | Tiempo de contacto da la solucion de lavado en-
(5 vecas) Ire 30 y 60 sagundos. Eliminar complelamants el
liquido residual de los pocillos
Dilucion Conjugado Durante ka incubacion con la muestra, diluir Conju-
gado Concenlrado (10x)
Conjugado Agragar 100 ul de Conjugadao diksado
Incubacn Cubnr los pocillos ¢ incubar durante 30 £ 2 minu- | En estufa
tosa 37 + 1°C

861273510/60 p 312



Lavado Iklem al lavado anterior

Revelado Agregar 100 ul de Revelador Trasvasar el volumen necesario de Revelador a
usar. No pipetear del frasco onginal. Descartar
remanente del reactivo. Evitar contacto con agentes
oxidantes

Incubacion Durante 30 = 2 minutos entre 18-25C Mantener los pocillos protegidos de la luz

Detencion Agregar 100 ul de Stopper

Lectura Leer en espectrofotometro Leer dentro de los 10 minutos

CRITERIOS DE VALIDACION DEL ENSAYO
El ensayo se considera valido si se cumplen simultanea-
mente las siguentes condiciones:

1- El promedio de las densidades opticas (D.O.) de los Con
troles MNegativos deben ser menor o igual a 0,100.
Ejemplo.

Lectura 1 = 0,034, Lectura 2 = 0,028, Lectura 3 = 0,029
Promedio = (0,034 + 0,028 + 0,029)/ 3 = 0,030

2- Eliminar cualquier Control Negativo con D.O. mayor a
0,100

3- Si se ha eliminado algin Control MNegativo, volver a cal-
cular el promedio de los Controles MNegativos. Un ensayo es
valido si se aceptan al menos dos de los Controles Megativos.

4- El promedio de las D.O. de los Controles Positivos debe
ser mayor o igual a 1,300.

Ejemplo:

Leclua 1 = 1697, Leclura 2 =1.774

Promedio = (1,697 + 1,774) /2 =1,736

5 La diferencia entre el promedio de las D.O. de los Con
troles Positivos y Controles Negativos debe ser mayor o
igual a 1,200

Siunade eslas condiconas no se cumple, repabir el ensayo
Recordar que las lecturas obtenidas dependeran de la sen-
sibilidad del aparato empleado.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

a) Con instrumental optico

La presencia o ausancia de anticuerpos anti-J .cnuzi se de-
termina relacionando la absorbancia de la muestra respecto
al valor del Cut-off.

Cut-off = CN + 0,200

CHN promedio de las D.O. del Conlrol Negalivo

Ejempio. 0,030 + 0200 = 0,230

Muestras No Reactivas: se consideran aquellas con ab-
sorbancias menores al Cut-off

Muestras Reactivas: se consideran aquellas con absorban-
cias mayores o iguales al Cut-off.

b) Interpretacién visual

Si se opta por este tipo de interpretacion, debe considerarse
No Reactiva loda mueslra que no presente una coloracion
mayor que la de los Confroles Negativos Por el contrano,
una muestra netamente amarilla se considera Reactiva.

Toda muestra inicialmente reactiva debe ser repetida por
duplicado. Si una 0 ambas repeticiones dan reactivas, la
misma debe considerarse reactiva.

Una musstra incialimente reacliva puede s&rno reactiva en

las dos repeticiones. Esto puede deberse a

- Contaminacién cruzada de un pocillo no reactivo por una
muestra reactiva.

- Contaminacion de la muestra durante la dispensacion,
impraasion en el dispensado de muestia, Conjugado yio
Revelador en el pocillo

- Reutilizacién de tips.

- Contaminacion del pocillo con hipoclonto u ofros agentes
oxidantes.

En ciertos casos una muestra no reactiva puede presentar

como en sus repeticiones. Algunas causas de este fenomeno

pueden ser.

- Contammacion de la muestra durante la axlracoon, po-
cesamiento 0 consarvacion

- Presencia de sustancias interferentes, tales como autoan-
ticuerpos, farmacos, etc.

- Dispensacion y/o aspirado ineficiente de la solucion de
lavado (sislema obstruido)

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

Ver Sustancias Interferentes conocidas en Muestra.

MNo se debe ulilizar pool de muestras.

Mo sa deben ulilizar olros fluidos corporales como la saliva,
liquido cafaloraquideo u onna.

CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DE PERFORMANCE
a) Sensibilidad

- Sensibiidad clinica en Paneles de Performance en un
estudio realizado sobre diferentaes paneles comerciales
internacionales, se obtuvieron los siguientes resultados:
PMT 201 (Anti-T. cruzi Performance Panel, BBI, USA):se
detectaron 14 de las 14 muesiras reaclivas.

PP 0404 (Panel de Performance para Chagas, Q Panel,
Brasil): se detectaron 16 de las 16 muestras reactivas.

PP 0405 (Panel de Performance anti- T. cruzi, Q Panel, Bra-
sil): se detectaron 16 de las 16 muestras reactivas.

- Sensibilidad ciinica en Paneles de muestras reactivas
anti-T cruz enun estudio realizado sobre 100 muestras de
nifnos, provenientes de region endémica, con iInfecaidn por
T. cruzi confirmada por diferentes métodos, se encontraron
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reaclivas la tolalidad de ks muestras con el kit Chagatest
ELISA recombinante v.4.0.

Fn un estudio de 116 muestras reactivas provenientes de
una institucion hospitalaria, se detectaron 115 muestras

b) Especificidad

Ln un estudio realzado sobre 1192 muestras de sueros y
plasmas de banco de sangre, la especificidad obtenida fue
de 99.66%

En ofro estudio de 477 muestras de sueros y plasmas de dos
centros de salud diferentes, se encontré una especificidad
da 99 57%

Sobre un panel de 474 plasmas provenenles de una po-
blacn de alta prevalenca, la especificidac obtenida fue
de 98.30%.

Se estudio |a posible apancion de reactwidades cruzadas
ensayando muestras provenientes de 491 individuos con
diferentes condiciones clinicas que pueden ser causantes
de reacciones inespecificas para el ensayo Chagatest ELISA
recombinanta v4 0 Fstas condicionas induyen mujeres
embamazadas, pacientes hemodializados, pacientes con
enfermedades autoinmunes o enfermedades infeccicsas di-
ferentesa Chagas (HIV, HTLV, hepattis C, hepatitis B, sifilis,
olras). Para esta poblacion & especilicidad fue de 98.37%.

c) Precision

Se avaluo la pracasion del lest siguiendo sl prolocolo EPS-&
recomendado porla NCCLS | os ensayos fueron realizados
con muashias de diferentes niveles de reactividad y con los
controles. Se realizaron 2 ensayos dianos evaluando cada
muestra por duplicado en ef transcurso de 20 dlas.

Media  |ntra-ensayo Total
(D.0)  Ds. C.V. DS. cWV.

Muestra 1] 0,360 | 0,029 | 8,07% | 0,043 1 1190%
Muestra 2| 0,550 | 0,036 | 6,55% | 0.055 |10.01%
Muestra 3] 0,870 | 0,063 | 7,23% | 0.093 |10.69%
Control (+) 1,750 | 0,085 | 483% | 0,138  7.89%%

Control {-)] 0028 | 0,003 | 1035% | 0004 | 1424%

n=80

Cualkquier resultado Reactivo daba ser varificado por ofra
técnica. Recordar el aileno recomendado por el Inslilulo
Fatala Chabeén, segun of cual ef iInmunodiagnostico de la in-
feccion debera hacerse con un minimo de 2 de las siguientes
métodos. Inmunoflucrescencia indirecta, hemaglutinacion
indirecta y ELISA, debidamente validacos por e Centro
Hacional de Referencia

PRESENTACION
- 96 dalerminacionss (Cod. 1293257 ).
- 192 determinaciones (Cod. 1293258).
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EXPLICACION DE LOS SIMBOLOS
| Policubeta | Sensib. | | Diluyente | Muestra |

Policubeta sensibilizada Diuyente de Muestra

| Conjugado | Conc. | | Conjugado | Diluy. |
Conjugado Concentrado Diuyente de Conjugado

| Buf. Lavado | Cone. |
Revelador Buffer de Lavado Concentrado
[Control | +]

Conlrol Posiivo Control MNegativo

Stopper

Los siguientes simbolos se utilizan en todos los kits de
reactivos para diagnéstico de Wiener lab.

Este producio cumple con s reguenmientos previstos
porla Drectiva Europea S8/79 CE de productos sanitanos
para el diagnéstico "in wtro"

[FETRFP| Representante autorizaco en la Comunidad Europea
[ Usao diagndstica "in vitro™

Contenido suficiente para <n> ensayos

Fecha de caducidad

Limite de temperatura (conservar a)

No congelar

Riesgo bicldgico

Velumen después de la reconsttucion

f|* ¥ wd

Contenido

(B Niimero de lote
ol Elaborado por.

& Nocivo

& Corrasivo / Cdustico
& Iimitante

Lhl Consultar instrucciones de uso
Calibrador

pred | Control

f@=-]  Control Positivo

t@ma]  Control Negativo

EF] Nimero de catalogo
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Anexo 2: Test para el diagnostico de VDRL mediante técnica no treponémica

V.D.R.L. test

Suspension antigénica estabilizada para realizar la
prueba VDRL modificada (USR) de deteccién de sifilis

SIGNIFICACION CLINICA

La sifilis es una enfermedad venérea causada por el Tre-
ponema palidum. que invade las mucosas intaclas o la pel
an dreas de abrasonas £l contacto sexual as ka forma mas
comin de transmision.

La deteccidn y tratamiento de la enfermedad en sus estadios
temprancs es fundamental a fin de evitar complicaciones gra-
vas como sifilis cardiovascular, neurosifiis y sifies congénila
El diagndstico de esta enfermedad sufra la carencia da
un método para cultivar el microorganismo en medios de
laboratorio y la cdificultad para detectarlo en estadios de la
enfermedad en los que no se observan lesiones epidérmicas.
Sin embargo, desde &l comienzo de la mfaccion aparsoesn
en al suero del individuo infactado ciertas sustancas de-
nominadas "reaginas”, que reaccionan con antigenos de
cardiolipina, lecitina y colesterol. Estas reaginas junto a
los signos dinicos son por lo tanto los procadimientos mas
rapidos y Gbles disponibles para diagnashico de sifilis

FUNDAMENTOS DEL METODO

L&s ‘Teagnas”, prasentas en indviduos infectados por T. pa-
Wickam se detectan en suero por la reaccion con un antigeno
cardicipinico punficado y aslablzado Si la muestia contiensa
reagina. ésta se unira al antigeno produciendo una floculacion
visible en microscopio. Las reacciones inespecificas se evitan
con el empleo de anligeno altamenia punficado y el agregado
de cloruro de colina caraderisiica de la tecnica USR (Unheated
Senim Reagn) an 1a que no es necesario inactivar la muestra

REACTIVOS PROVISTOS

A. Reactivo A: suspension acuosa de anligeno de cardioli-
pina y leciting punficados, en buffer fosfatos con clonuro de
colna y EDTA de acuerdo a las indicaciores de la O M.S

REACTIVOS NO PROVISTOS

- Solueon Nisiologica (para la prusba samicuanhialva)

- Solucion de clorure de sodio 10 g/dl (para la lécnica en
liquido cefalorraquideo)

ESTABILIDAD E INSTRUCCIONES DE
ALMACENAMIENTO

Reactivo A: eslabls en relrgerador (2-10°C) hasla la fecha
de vancimiento indicada en la caja Mo congelar.

INSTRUCCIONES PARA SU USO
Reactivo A: hsto para usar Agitar antes de realizar la prueba

PRECAUCIONES
El Reactivo A es para uso diagnéstico "in vitro™.

lodas las muaslias de pacenles deban manipularss como
si fueran capaces de transmitr infeccién

Utilizar los reactivos guardando kas precauciones habituales
de trabajo en el laboratono de quimica dlinica

Todos los reachivas y las muestras deben descarlarse de
acuerdo a la normaliva local wgenta

MATERIAL REQUERIDO
1- Provisto
- 1 qutero
2-No Provisto
- Agitador rotativo ajustable a 180 rppm.
Placa de vidrio transparente con sectores de 14mm de digmetro.
- Micropipetas para medir los volimenes indicados
- Microscopio

MUESTRA

Suero o liguido cefalorraquideo (LCR)

a) Recoleccion: obtener de la manera usual No inactivar
b) Aditivos; no se requieren.

c) Sustancias interferentes conocidas: hemalisis o hiper-
lipemia pueden ocasionar resultados errdneos.

d) Estabilidad e instrucciones de almacenamiento: en
casa de no procesarse de inmedialo ks sueros pueden
conservarse hasla una semana en refrigerador (2-10°C)

PROCEDIMIENTO
Tanto los reactivos como la muestra deben astar a tem-
peratura ambiente antes de realizar la prueba.

I-PRUEBA CUALITATIVAEN SUERO
En cada uno da los seclares delimilados da placa colocar

Amostra 50 ul
Con gotero proviste colocar.
Reactivo A 1 gota

Agiar horizontalmenle la placa a 180 rpm durante 4
minutos. Obsarvar inmediatamante an microscopio con
poco aumento (60 a 100 X).

II- PRUEBA SEMICUANTITATIVA EN SUERC

Preparar diluciones de & muestra 1.2, 14, 18 116y
1:32 con solucidn fisioldgica y reakzar para cada dilucion
la prusha como se descnbe en |

Ill- PRUEBA CUALITATIVAPARALCR
Diluir el ReactivoA 1:2 con solucidn de cloruro de sodio
10 g/dl. Emplear dentro de las 2 horas de preparacion.
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En cada sector deimitaco de la placa colocar:

Muestra S0ul
Con aguja calibre 6 agregar.
Reactivo A diluido 1gota (10ul)

Mezdar bien y agitar horzontalmente §a placa durante
8 minutos a 180 rpm. Leer los resultados en micros-
cOopIo con poco aumento (60 a 100 X).

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

Reactivo: presencia de floculacion.

No reactivo: ausencia complela de floculacion

Prueba semicuantitativa: el tilufo estara dado por la in-
versa de la (ftima diucién que se observe reactiva. Leer
atentamente las LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

METODO DE CONTROL DE CALIDAD

Para controlar la calidad del sistema procesar un Control
Positivo (suero seguramente reactvo) y un Control Megativo
(suero seqguramente no reactivo) utilizandolos de la misma
forma que las muestas

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

Ver Suslancas nterferentes conocidas en MUESTRA
Resultados falsaments postives puedan ser absanvados en ndii-
duos con cuadros patoldgicos diverses como hepatitis, influenza,
brucdlosts, lepra, malana, asma, tuberculoss, cancer, diabetes y
enfermedades autcinmunes. Estos casos no son muy comunes
y genemimente presentan reacaones con tilulos bajos y una
histona clinica qua no conada con las caractarisicas da sifiis.
Es imprescindible por estos motivos ante toda prucba cuali
laliva reactiva realizar la prueba semicuantitativa.
Resultados falsamente negativos pucden observarse cuan
do se presenta el fenomeno de prozona. Por esie motivo
se recomienda rapelir la pruaba en susro diuido 15 con
solucidn fisiokogica para venficar el resultaco. Si en estas
condiciones se observa floculacion la muestra es reactiva.
A pesar de las ventajas de este método, sus resukados al
igual que los de cualquier prueba seroldgica, s6lo constikuyen
un dalo auxihar de disgnastico qua debe comoborarsa con
la histona clirica del paciente.

PERFORMANCE

Sobre 2140 muestras de un servicio hospitalano, ensayadas
usando V.D.R.L test & inmumofluorescencia comao matodo
dereferencia, se observo una concordancia superior al 96%.

PRESENTACION
Equipo para 250 determinaciones (Cod 1853151).

BIBLIOGRAFIA

- Zinsser Microbiologia, Joklik W, Willett H y Amos D |, 17°
edicion Edtonal Médica Panamencana, 1983,

- Manual of Tests for Syphilis, cap & - American Public Health
Assoaation, Washington, D.C 20005, 1980,

- Podestd, D, Svetaz. M .J ; Ricomi, R ; Capnotti, G ; Rojkin,
L, Lorsnzo, L., "Evaluacion de tres reactivos para delacatn
de sifilis” - VIl Congreso Argentino de Bioguimica, 54° Triduo
Bioquimico Cientinco Anual 1890 -RewvislaA B A 54/3, 1890

SIMBOLOS
Los siguientes simbolos se utiizan en todos los Kits de
reachivas para dingnoslico de Wiener lab

Esle producto cumple con ks requenimientos prevstos

pot & Direciva Buropea 9873 CE de produdos sanilanos
para el diagndstico "n vitro"

Representarse autonzado en la Comursciad Eropza

[ve] Uso diagnastico "in vitro”

Contenido suficiente para <n> ensayos

<<

(GO OLE | & r-

Fecha de caducidad

Limite de temperatura (conservar a)
Mo congelar

Resga binldgico

Volumen después de la reconstitucion
Contenido

MNimero de lote

Elaborado poc

Nocive

Corosivo [ Gausbcn

Irntante

Corsultar nstrucciones de uso

SRR

Calbrador

Cortrol

Cortraol Positvo
Control Negativo
Numero de catdlogo
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Anexo 3: Ensayo inmunoenzimatico de 3% generacion para determinacion de HIV 1+2

HIV 1+2

ELISA 3° Generacion

Ensayo inmunoenzimético (ELISA) para la deteccion de
anticuerpos anti- HIV-1 y anti HIV-2 en suero o plasma

SIGNIFICACION CLINICA

Los virus de la inmunodsficiencia humana (HIV-1 y HIV-2 ) son
los agentes causales del Sindrome de R Inmunodeficiencsa
Adqurida (SIDA) Estos refrovirus son transmitidos por la ex-
pasicion a ciertos fluidos corporales nfectados, prncipaiments
secrationes ganilales y sangre o productos conlaminados
denvados de ka sangre y por pasaje a través de la placenta.

| a evidendia serlogica de la infeccion por HIV-1 y HIV-2
pusde sar oblenida delerminando la presancia de anligenos
y anticuerpos en of suero ée Individuos en 10s que se Sos

pecha lainfeccidon Los antigenos pueden generalmente ser
dataclados en la fase aguda y durante la fase sinlomatica de
la enfermedad. Los anticuerpos pueden ser deteclados a o
large de toda la infeccién, comenzando en |a fase aguda o
inmediatamante después de ella

Elensayo HIV 1+2 ELISA 3" Generacion esla dsenado para
cetectar anticuerpos contra HIV- 1, HIV-1 grupo O y HIV- 2.

FUNDAMENTOS DEL METODO

Los pocillos de la polkcubeta estan recublentos conantigenos
recombinantes de los virus HIV-1 y HIV-2 La muestra se
incuba en los pocillos Si la muesira contiens anficuarpoas
contra HIV-1 0 HIV-2, los mismos se uniian a los antigenos
sensibikizacos en la piaca. El maternial no unido es removido
par lavado Fn el paso siguiente se agrega &l conjugado que
conliene los mismos anligenos de la placa conjugados a
peroxidasa. Lstos se uniran a los anticuerpos s estaban pre
sentes en ka muestra. Bl conjugado no unido se remueve por
lavado A conlinuadon se agraga una solucion conleniendo
lelrametiibencidina y perdxido de hidrdgeno. Las muestras
reactivas desamollan color celeste que vira al amaniio cuando
se detiene la reaccion con acido sulfiirico

REACTIVOS PROVISTOS

Policubeta sensibilizada: policuheta de firas remavibles
con 96 pocilos recubiertos con antigenos recombnantas
de HIV-T y HIV-2,

Conjugado: antigenos recombinantes unidos a peroxicasa
Color rojo

Revelador: soluaon de lelramelibencidna (TMB) y peroxido
e hidrégeno.

Stopper: dcido sulfiirico 2 N

Buffer de Lavado Concentrado: bulfer salino con tensio-
ackivo (25x). Color verde.

Control Positivo: suero humane inactivade conteniendo
anticuerpos anti-HIV-1 y HIV-2 Caolor naranja

Control Negativo: suero humano no reactivo inactivacdo.
Color amaniio.

REACTIVOS NO PROVISTOS
Agua deslilada o desionizeda.

MATERIAL REQUERIDO (no pravisto)
Micropipetas para medir 1os volimenes indicados
- Tips descartables
- Matenial volumétrico para preparar las dikiciones indicadas
- Estufa a 37°C
- Papel absorbente
- Guanles descarlables
Relo) akarma o crondmetro
- Hipoclorito de sodio
- Sistema de lavado de policubetas (manual o automatico)
- Fspectrofotomatro para lectura de policubelas

PRECAUCIONES

- Los readiivos son para uso diagnastico “in vitro®

-Todas las mueslras de pacientes deben manipular se como
si fueran capaces de transmitir infeccién.
Los sueros controles han ssdo examinados para antigeno
de superficie de hepatitis B (HBsAQ) y anticuempas contra el
virus de hepatitis C (HCV), encontrandose no reactvos. Sin
ambargo, se recomienda manipularos con las precaucio-
nes requer idas para muestras polencialmente infecciosas.

- Al dascarar los malenales empleados en el ensayo se
deben tratar a n de asegurar la inactivacion de agentes pa-
1ogenos. Ll mélodo recomendado para este procedimiento
es autodlavar durante 1 hora a 121°C. Los licuidos de
desecho pueden ser desinfectados con hipodorito de sodio
{concentracidn final 5%) durante por o menos 60 minutes.

- No intercambiar reaclivos da distinlos otas

- No emplear reactivos de ofro ohgen

- Evilar locar las paredes da los pocillos con los lips.

- No utilizar slementos melalicos que puedan enlrar en
contacto con los reactivos.

-Las polcubetas deben incubarse en estufa. Debe evitarse
abnrla estufa durante este proceso. Mo usar bafto de agua

-Fuitar que los vaporas de hipocionito provenientes de los recipien-
tes para desechos bolgicas U ofras fuentes entren en contacto
con los readivos, ya que al hipodorilo afeda la maccion

- Eviiar contacto del acido sullurico (Slopper) con piel y muco-
sas. H315 + H320. Provoca imilacon culanea y ocular H314.
Provoca quemaduras gravies on la peel y lesiones ocuarcs
graves. P262. Lvitar el contacto con los opos. la piel o laropa.
P305 + P351 + P338: ENCASO DE CONTACTO CON LOS
0.J0OS Fnjuagar cuidadosamente con agua durante varios
minutos Quitar las lentes de contacto, si lleva y resuita faci
Sequir erjuagando. P302 +P352. EN CASO DE CONTACTO
CON LA PIEL: Lavar con agua y jabon abundantas. P280
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Lievar guantesiprendasigalas/mascara de proteccon,
Evitar el derrame de liquidos y formacién de acrosoles.

- Mo pipetear con la boca Usar guantes descartables y pro-
taccion en los ojos durants la manipulacion da las muestras
y reaclivos del ensayo.

- lodos los reactivos y las muestras deben descartarse de
acuerdo a la normativa vigente.

PREPARACION DE LOS REACTIVOS

Es importante que todo el matenal utlizado para la prepa-
racion de los reactivos esié limpio y libre de detergente &
hipoclonto

Buffer de Lavado: a baj@ lemperalura s componentes
del reactivo concentrado pueden precipitar. En tal caso,
llevar la solucién a 37°C hasta disolucion completa. Para
Ia abtencion del buffer de lavado listo para usar, diluir una
parle de Bufler de Lavado Concenlrado (25x) con 24 pesles
de agua destilada o desionizada. Lj.. 20 mi con 480 ml para
una policubeta.

Policubeta sensibilizada Conjugado, Revelador, Sto-
pper, Control Positivo y Control Negativo: lislos para usar

ESTABILIDAD E INSTRUCCIONES DE
ALMACENAMIENTO

Reactivos Provistos: estables en refrigerador (2-10°C) has-
{a la fecha de vancimiento indicada en la caja. No congslar,
Buffer de Lavado Concentrado y Stopper: se pueden
conservar @ una temperatura entre 2 y 25°C.

Buffer de lavado (1x): una vez diluido es astable 3 meses
a temperatura antre 2 y 25°C

Policubeta sensibilizada: ro abrir sl sobia hasla el mo-
mento de usar, m antes que haya tomado temperatura
ambiente, de lo contrano se favorecerd la concensacion
da humedad sobre ka superficie de los pocdillos | as tiras no
ulilizadas deban conservarse entre 2-10°C dentro del sobra
condesecante bien cerrado. Las lras conservadas en estas
condiciones pucden ser utilizacas centro de los 4 meses
posteriores mientras no supere la fecha de vencimiento
indicada en la caja

MUESTRA

Suero o plasma

a) Recoleccion; obtener la muestra de la manera habitual

b) Aditivos: no sa requieren para suero. Para las mussiras
da plasma sa pusde amplear haparina, cilralo o EDTAcomo
anticoagulante.

c) Sustancias Interferentes conocldas: no se observan
interferencias por bilirubina hasta 30 mg/dl Acido ascarbico
hasta 50 myg/dl, Inglicéridos hasta 1500 mg/dl o hemoglobina
hasta 270 mg/dl. Muestras conteniendo particulas deberan
clarificarse mediante centrifugacion

d) Estabilidad e instrucciones de almacenamiento: la
muestra se debe conservar remngerada (2-10°C). Ln caso
de no realizar el analisis dentro de 1as 72 horas se debe
congelar a -20rC. No serecomienda realizar maltiples ciclos
de congelamiento y descongelamiento. Lsto puede generar
resultados emdneos. En caso de utilizar muestras conge-
ladas, éstas deben ser homogeneizadas y cenfrifugadas

antes de su uso.

La inactivacion por calor puede afectar el resultado.

Mo utilizar muestras con contaminacion microbiana

Si las musestras deben ser fransportadas. embalardas de
acuerdo a las sspacificaciones legales relalivas al envio de
matenal infecaoso.

PROCEDIMIENTO

1- Levar a lemperalura ambiente los reaclivos y las
muestras antes de iniciar la prueba.

2- Preparar ef volumen necesario de bulfer de lavado
diuido.

3- Colocar en &l soporte de tiras, el nimero de pocillos
requeridos parm la cantidad de detarminaciongas a realizar,
incluyendo 2 pocilos para el Control Positivo (CP)y 3
para el Control Negativo (CN)

4- Dispensar la Muastra (M) y los conloles seqgun el
sigulente esguema:

M cP CN
Control Positivo S0 ul
Control Negativo - - S0ul
Muestra S0ul

§-Para evitar la evaporacion, cubrir la placa con la cinta
aulvadhasiva provisia, e incubar 30 = 2 minutos a 37°C
+ 1°C.

6- Daspuas da la incubacion sliminar al liquido de cada
podillo por completo. Lavar 5 vecas segln instrucciin de
lavado (ver Procedimiento de Lavado).

7-Agregar el Conjugado

Conjugado 100 ul 100 ul 100 ul

8- Para evilar la evaporacion cubrir la policubeta con
cinta autoadhesiva. Incubar 30 =2 minutos & 37°C = 1°C.
9- Lavar 5 veces sequin instruccion de lavado

10- Dispensar sl Revalador rasvasando a un recipients
limpio solamente el volumen necesano. No devolver ef
Revelador restante al frasco onginal. Evitar ef contacto
del reactivo con agentes oxidantes

Revelador 100 ul 100 ul 100 ul

11- Incubar 30 = 2 minutos a temperatura ambiente (18-
25°C), protegida de la luz

12- Agragar 8l Sloppsr.

Stopper 100 ul 100 ul 100 ul

13- Leer absobanda en especlioloiomelro en forma
bicromalica a 4500620-650 nm o a 450 nm.

MHola. se recomienda reakzar sempre la lecluraen forma
bcromdtica. Encaso de que la lectura sea monocromats
ca, realizar un blanco de reactivos que luego debera ser
restado de todos los valores de las muesiras

ESTABILIDAD DE LA MEZCLA DE REACCION FINAL
Ll color de la reacaidn es estable durante 10 minutos, porlo
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que Ios resultades deben leerse dentro de ese lapso

PROCEDIMIENTO DE LAVADO

Lhiminar of liguico de los pocilios por aspirado o voicado.

| as pacikos se lavan con 350 ul de bufer de bvado diuide Asegumar
que la allura dicanzada al kenar los pocilos no cause desbordas
La solucion de lavado debe estaren contacto con los pocillos
enftre 30 y 60 sequndos

Garantizar que luega del (ltimo lavado no quede lquido re-
sidual Realice un doble aspirado para elirminar el excedenle
de buffer. Si persiste ego de este procedimiento, invertir ia

placa sobre papel absorbente y golpearta vanas veces, de lo
confraro padran obtenarse resultadas emoneos

Nota: ¢l procecimiento de lavado es critico para ¢l resufta

do del ensayo. Si queda buffer de lavado en el pocilo o si
los pocillos no estan completamente llenos se oblendran
resultados emoneos. Mo dejar gue los poalos se sequen
durante el procedimeento. Los lavadores automaticos deben
ser enjuagados con agua destilada o desionizada al final del
dia para evilar obslrucciones debido a las sales presentes
on ¢l butter de lavado.

RESUMEN DEL PROCEDIMIENTO

ETAPA PROCEDIMIENTO PRECAUCIONES/OBSERVACIONES
Dilucion Preparacion de la solucion de lavado (1x) Disolucion da los crstales de sales
Muestras Agregar S50 ulde M. CPe CN
Incubacion Cubrir los pocillos e incubar durants 30 £ 2 mi- | En eslufa
nutos a 3/ £ 1°C
Lavado Lavar cada podllo con 350 ul de buller de lava- | Tiempo de conlaclo de la solucion de lavado de 30
do (5 vecas) & 60 segundos. Eliminar complstamente al liquido
residual de los pocillos
Conjugado Agregar 100 ul da Conjugado
Incubacion Cubrir los pocillos e incubar durante 30 + 2 mi- | Fn estufa
nutos a 37 £ 1°C
Lavado Idem al lavado anterior
Revelado Agregar 100 ul de Revelador Trasvasar el volumen necesar o de Revelador a u-
sar No pipetear del frasco oniginal. Descartar el
reactivo remanente Fvitar el contacto com agen-
las oxidanles.
Incubacivn Durante 30 + 2 minutos entre 18-25°C Mantener la policubeta proteqida de la luz
Detencion Agregar 100 ul de Stopper
L ectura Leer en espectrofotometro Leer dentro de los 10 minutos

CRITERIOS DE VALIDACION DEL ENSAYO
El ersayo se considera valido si se cumplen simullaneamen-
e fas siguentes condiciones:

1 El promedio de las densidaces dpteas (D.C) de los
Cantrales Negativos deben ser < 0 050

Cjemplo.

Lectura 1 = 0,015, Lectura 2 = 0,078, Lectura 3 = 0.021
Promedio = (0,015+) 018+0.021) / 3= 0,018

2. Eliminar cualguier Control Negativo con D.O > 0,050

3. Si se ha elminado algin Control Negativo, volver a calcutar
&l promedio de los Controles Negativos. Un ensayo es vélido
st se aceplan al menos dos de los Conlroles Negativos.

4. LI promedio de las D.O. de los Controles Positivos debe
ser>1,200

Ejemplo:

Leclura 1 = 1,658, Lectura 2 = 1.721

Promedio =(1,658+1,721)/ 2 =1,689

5 | adferencia entre el promedio de ks D O de los Con-
troles Positives y Controles MNegativos debe ser = 1,100,

Siuna de estas condiciones no se cumple, repetir &l ensayo
Recordar que las lecluras oblersdas dependeran de la sen-
sibildad del aparato empleaco.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

a) Con instrumental optico:

La presencia © ausencia de anficuerpos anti-HIV-1 o HIV-2
se determina relacionando la absorbancia de la muestra
respeclo al valor del Cul-ofl.

Cutoff = CN * 0,250

CHN. promadio de las D.O. del Conlrol Negalivo

Ejemplo: 0,018 + 0,250 = 0,268

Muestras No Reactivas: se consideran aqusllas con ab-
sorbancias menores al Cut-off

Muestras Reactivas: se consideran aquellas con absorban-
cias mayores o iguales al Cut-off

b) Interpretacion visual:
Si se opta por este tipo de interpretacion, debe considerarse
No Reactiva toda muestra que no presente una coloracion
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mayor que la de los Controles Negativos. Por el contranio,
una muestra netamente amania se considera Reactiva.

Toda muesira inicialmanta reactiva dabe ser repatida por

duplicado. Si una 0 ambas repeliciones dan positivas, 1a

misma cebe considerarse reactva.

Una muestra inicialmente reactiva puede ser no reactiva en

las dos repeticiones  Fsto puede deberse a°

- Cordaminacion cruzada de un podllo no reactivo por una
mueslra reactiva.
Contaminacion de fa muestra durante i dispensacion,
imprecision en el dispensadoe de muestra. conjugado y/o
Revelador en &l pocilio

- Reulilzacion de lips.

- Contaminacion del pocillo con hipoclonto u otros agentes
oxdantes.

En ciertos casos una muestra no reactiva puede presentar

coma an sus mpeficiones Algunas causas de este fendmena

pusden ser.

- Contammaadn de i muestra durante la extracaon, pro-
cosamiento 0 Conservacion.

- Presencia de sustancias interferentes, tales como autoan-
ficuerpos, famacos, atc.

- Dispensacion y/o aspirado inglicienls de la solucion de
lavado (sistema obstrudo).

LIMITACIONES DEL PROCEDIMIENTO

- Ver Sustancias Interferantes conocidas en Muastra

- No se debe ulilizar pool de muestras.

Mo se deben utiizar otros fludos corporales como lasaliva,
liquido cefalorraquideo u orina.

- Un resultado negativo no excluye la posibilidad de ex-
posiaon o infecaon por HIV-1 o HIV-2. Los resullados
repetidamente reactivos deben corroborarse por un método
confirmatono, de acuerdo a la normativa legal vigente.

- No utiizar muestras inactivadas por calor ya que pueden
ocasionar resultados falsos positivos

CARACTERISTICAS ESPECIFICAS DE PERFORMANCE
Sensibliidad clinica

a) Sensibifidad cfinica con paneles de serocanversion (BB,
Boslon Bomedica Inc)

Tlempo (dias) en r?e la
Nombre Dlas desde la mues & to activa
del panel recaleccion | iy 142 [EUSAHIV] W. Blot
de la muestra | ELISA 3*| 2 Gen. (BBl)
Gen. (BBI)
PRB 904-D | 0,21 49,92 99 92 92 92
PRB 912-L | 0, 8, 14, 15,28,30 0 0 9
PREB916-P | 0,4,9 18,30, 35 30 30 30
PRB 9198 0,91 9 9 9
0,2, 8 10, 26 33,
PRB 924-X 35 40 33 33 |35 (indet)
PRAE 225.Y [ 0,10, 18,72 ¢4, 49 44 44 |44 (indet)
PRBSA0-AE| 03710 | 7 7 |10 (indet)

PRE 834 Al 071N 7 7 ND
PREGUAT | 0,2.7.9 14,16 | 14 72 |7 (inden)
PREM5AU| 0,3,13,15.20 | 15 13 20
PREGI7AN| 0,8, 11,20 g ) 20
PRESBAY | 0,6, 9 18, 20 20 20 |20 (indet)
PRBO51BE[ 0,2,8 11,1519 19 19 No
reactvo
PRB 952880, 7,10, 14,17,21] 17 [ 7
Mo
PRB 963-8C 0,3,7.10 10 7 PSS
0,2, 20,22, 30, 35, Ho
FREM6 748485 | *° il <

Indet: ndeterminadas

b) Sensibilidad climca en Pancles de Performance

Enun estudio realizado sobre diferentes paneles comerciales
intemacionales se obluvieron los siguiantes resultados:
-PRZ 207 (Anti-HIV-1/2 Combo Performance Panel): se
datactaron 14 delas 14 muestras rmactivas

-PRZ 206 (Anli-HIV-1/2 Combo Parformancs Pansl) sa
detectan 11 de 1as 12 muestras reactivas.

¢) Sensibidad en pancles de muestras reactvas anti HIV

En un estudio realizado sobre 123 muestras de pacientes
con infeccion por HIV-1 confirmados por diferentes matodos,
se anconlraron reaclivas la lolalidad de las mueslias con el
kit HIV 1+2 FLISA 32 Gensracion

b) Especificidad
En un estudio realizaco sobre 3004 muestras de sueros y
piasmas de cinco centros de salud diferentes, se encontraron
33 muestras reactivas de las cuales 28 fueron confimadas
por otros métodos, obfeniéndose una especificidad del
0 83%
Se estudio la posible apancion de reactividad cruzada en
272 musslras provenientes de individuos con diferentes
condiciones clinicas que podrian ser causantes de re-
acciones inespecificas en el ensayo HIV 1+2 ELISA 3°
Generacion
Este grupo incluys mussiras.
- con anticuerpas contra HAV, HBV, FBV, CMV. HSV, V7V,
HCV, HTLV y olros virus
- con anticuerpos contia ireponema palfdum, MycopNasma
pneumoniae, Toxoplasma gondi, Toxocara cans, Trypa
nosoma cnizi y otros microorganismaos
con diferentes autoanticuerpos (AGA, AMA, ATA, FAN,
factor reumatoideo vy ofros)
La aspacificidad en esta poblacion fue de 97 42%
En olio esludio scbre 91 plasmas de mujeres embearazadas
se observd una especilicidad cel 98 9%.

c) Precision

Se evaluo la precision del test siguiendo el protocolo
EPSA recomendado por la NCCLS. Los ensayos fueron
realizades con muestras de diferentes niveles de reacti-
vidad y con los controles. Se realizaron 2 ensayos diarios
evaluando cada muestra por duplicado por el transcurso
ce 20 dlas.
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Media Intra-ensayo Inter-ensayo
Muest®) wo) [B5s [ cv | bs | cv
M1 0354 | 0,026 | 7.34% | 0037 | 10,45%
M2 0760 | 0,073 | 924% | 0,107 | 13.54%
C(+) | 1273 | 0,056 | 440% | 0096 | 7,54%
C() 0014 | 0002 | 1522% | 0003 | 2319%
n=80
PRESENTACION

- 96 delermmnaciones (Cod. 1723096)
- 192 determinaciones (Coa. 1723192)
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Anexo 4: Aprobacidon del tema del Proyecto de Investigacion bibliografica

Oficio No. 0604-RD-FCS-2020 — Teletrabajo
Riobamba, 23 de junio de 2020

Seror/ita

POGO CRIOLLO VANESSA MARLEY
ESTUDIANTE DE LA CARRERA D

Presente

Senor/ita Estudiante:

Cumplo con el deber de informarle la resolucion adoptada por el Decana

fecha 23-06-2020:

E LABORATORIO CLINICOEH

ISTOPATOLOGICO

to de la Facultad, de

RESOLUCION No. 0604-D-FCS-23-06-2020-TELETRABAJO: Aprobar el tema, perfil del proyecto

de investigacion, Tutor y Miembros de Tribunales de la carrera de Laboratorio

Clinico e

Histopatoldgico. Oficio No. 1028-SD-FCS-2020. Resolucion: 048-ES-19-06-2020-SD-FCS-2020:

| APELLIDOS Y NOMBRES

"POGO CRIOLLO VANESSA
MARLEY

alineado a la linea
de investigacion
SALUD

FECHA DE COHORTE TEMA PROYECTO DE | TUTOR/A AREA DEL TRIBUNAL TRIBUNAL
INICIODE | FIN DE INVESTIGACION CONOCMIENTO Y | TRABAJO ESCRITO DEFENSA
ESTUDIOS ESTUDIOS MATRICULA APROBADO LINEA DE PUBLICA

[ INVESTIGACION B R
T abril - IkﬂiPERIODU Pruebas serologicas Mgs. SALUD COMO Mgs. Eliana Mgs. Mercedes
agosto ACTUAL pre  transfusionales Eliana PRODUCTO Martinez Balladares
2016 para evitar donantes | Martinez | SOCIAL, MsC. Yisela Ramos | Mgs. Yiscla
364396 reactivos ORIENTADO AL MsC. Félix Falconi Ramos
BUEN VIVIRy Mgs. Félix Falconi

Particular que comunico para los fines legales pertinentes.

Atentamente,

Elaboracion resoluciones y oficio: Ligia Viteri N.
Rewvisado por: Dr. Gonzalo Bonllla,

o
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