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Resumen

La identificacion de los autoanticuerpos en el suero de los pacientes con enfermedades autoinmunes del tejido conectivo puede tener un importante
interés en el diagndstico, el tratamiento y el pronoéstico de estos procesos, muchos de ellos con gran expresion en la piel. Sin embargo, la interpreta-
cién de los resultados dependera del tipo de anticuerpo y de la enfermedad que se trate. Algunos de estos autoanticuerpos resultan muy especificos
para una enfermedad y, por tanto, tienen un gran valor diagnéstico (este es el caso de los anticuerpos anti-DNA de doble cadena y anti-Sm para el
diagnostico del lupus eritematoso sistémico), pero en la mayoria de las ocasiones los autoanticuerpos resultan poco especificos. Es por ello que com-
prender los conceptos como la validez y la seguridad de las distintas técnicas disponibles en los laboratorios para identificar estos autoanticuerpos
(sensibilidad y especificidad, valores predictivos positivo y negativo) asi como conocer las bases técnicas de estas pruebas, tienen un gran interés a la
hora de interpretar el significado clinico de un determinado anticuerpo asi como la relacion coste-beneficio de las diferentes técnicas. Las técnicas de
radioinmunoensayo o inmunoelectroforesis fueron muy utilizadas en el pasado. Las de inmunotransferencia (o “inmunoblot”) e inmunofluorescencia
siguen teniendo un importante valor en nuestros dias, si bien ambas estan siendo lentamente sustituidas, en especial la primera, por técnicas mas
novedosas que se basan en métodos inmunoenziméaticos como la técnica de ELISA. Esta es una técnica rapida y de sencilla realizacién pero menos
especifica por lo que los resultados deben interpretarse con cautela. La determinacion clasica de los ANAs contintia siendo clave en el ambito de las
enfermedades autoinmunes del tejido conectivo pero es preciso conocer sus limitaciones con el fin de tomar las decisiones clinicas y terapéuticas ade-
cuadas.

(I. Bielsa. Significado bioldgico de los autoanticuerpos y técnicas para su deteccion. Med Cutan Iber Lat Am 2010;38(3):109-116)
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Summary

The identification of autoantibodies in the sera of patients with autoimmune connective tissue diseases can be of significant value in the diagnosis,
management and prognosis of these conditions, most of them with important cutaneous expression. However, the interpretation of the results
depends on the type of antibody and the specific autoimmune connective tissue disease. Some autoantibodies have considerable disease specificity
and thus can be of great diagnostic value (for example, anti-double-stranded DNA and Sm for systemic lupus erythematosus), but most autoantibod-
ies fall into the disease non-specific category. So, basic understanding of key technical issues and concepts such as sensitivity, specificity, positive pre-
dictive value and negative predictive value, are important when considering the clinical significance of an antibody and the cost-benefit ratio of the
various types of laboratory testing currently available for autoimmune diseases. Radioimmunoassay and immunoelectrophoresis were commonly used
in the past. Inmunoblot and immunofluorescence remain of important value although both, especially the former, are being slowly replaced by newer
techniques such as the enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). ELISA is cheaper; less labor intensive, but is less specific and results need to be
interpreted with caution. The classical ANA assay continues to be of great value into the world of autoimmune connective tissue diseases and under-
standing of its limitations is critically important to clinical and therapeutic decision-making.

Key words: Autoimmune diseases, immunofluorescence, immunoblot, ELISA.
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Las enfermedades autoinmunes del tejido conectivo consti-
tuyen un grupo amplio de procesos cuyas manifestaciones
clinicas, muy heterogéneas y variadas, solapan con gran fre-
cuencia. Todas ellas tienen como comun denominador el
desarrollo de fenémenos de autoinmunidad, esto es, res-
puestas de tipo inmune frente a tejidos propios, que condu-
cen, por un lado, al dafioy alteracién funcional de un érgano
o tejido 'y, por otro, a la formaciéon de autoanticuerpos circu-
lantes que podremos identificar por diferentes técnicas de
laboratorio.

Estos anticuerpos tienen en determinadas ocasiones un
importante interés diagnostico; en otras, un valor prondéstico;
y aveces, una gran utilidad en el seguimiento de estas enfer-
medades. Con el fin de rentabilizar al maximo la utilidad cli-
nica de estos anticuerpos, resulta imprescindible, por un
lado, familiarizarse con las técnicas de laboratorio que en la
préactica se llevan a cabo para la identificacion de estos mar-
cadores inmunolégicos y, por otro, conocer la asociacion de
los diferentes anticuerpos con cada una de las enfermeda-
des autoinmunes. Los principales objetivos de esta revision
seran, en primer lugar, conocer el significado biolégico de
algunos autoanticuerpos y, en segundo lugar, describir las
técnicas de laboratorio méas habituales para su deteccion.

Significado biolégico

de los anticuerpos

Los pacientes con una enfermedad autoinmune del tejido
conectivo producen, como consecuencia de los fenémenos
de autoinmunidad, unos anticuerpos que van dirigidos fren-
te a antigenos propios que pueden formar parte de cualquie-
ra de los componentes de la célula. Estos anticuerpos se
designan, en su conjunto, antinucleares (ANAs), si bien el
término resulta parcialmente inexacto ya que no siempre
identifican estructuras presentes en el nlcleo de las células.
Este es el caso, por ejemplo, de los anticuerpos antisinteta-
sa, los cuales identifican estructuras que se localizan exclu-
sivamente en el citoplasmal1].

A la hora de interpretar los resultados de unos ANAs es
imprescindible considerar varios puntos. Primero, algunos
de estos anticuerpos pueden estar presentes en el suero de
individuos normales o en pacientes con otras condiciones
que no sea una enfermedad autoinmune. Por tanto, su pre-
sencia no siempre establece el diagndéstico y su negatividad
tampoco lo descarta. En este sentido, la peticion de ANAs
tiene que estar dirigida segln la sospecha diagnostica y es
imprescindible que los resultados se interpreten siempre de
forma global con los datos clinicos del paciente. Por otro
lado, hay que considerar que el significado clinico de un
anticuerpo puede variar de acuerdo con la adquisiciéon de
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los nuevos conocimientos y la adaptacion de las nuevas tec-
nologias. A modo de ejemplo, el anticuerpo anti-Ro se des-
cribié en su inicio como especifico del sindrome de Sjogren,
pero poco después se identificd en pacientes con lupus eri-
tematoso (LE). Mas tarde, gracias a la mayor sensibilidad en
la técnica de deteccion, se evidencit en los pacientes con
esclerosis sistémica, miositis e, inclusive, en los individuos
sanos. En tercer lugar, debemos saber que la mayoria de
especificidades de ANAs con significado clinico reconocido
son Unicamente marcadores, esto es, tienen un valor diag-
nostico, y s6lo a algunos de ellos, como los anticuerpos anti-
DNA, se les reconoce un papel patogénico y un significado
pronoéstico, de forma que pueden ser Utiles en el seguimien-
to. Ello implica que el perfil de anticuerpos indicados para
un diagnostico no tiene por qué coincidir con el de un segui-
miento, ya sea con el fin de evaluar la eficacia de un trata-
miento o predecir una posible exacerbacion clinical2]. Y
finalmente, es importante a la hora de interpretar los resulta-
dos y considerar la relacion coste/beneficio de las diferentes
técnicas de laboratorio disponibles en el laboratorio, conocer
las caracteristicas de las mismas en cuanto a dos conceptos:
su validez y seguridad(1, 2].

La “validez” es el indicador de hasta qué punto los resul-
tados obtenidos con la prueba se relacionan o no con el
diagnostico buscado. Los pardmetros que orientan sobre la
validez son la “sensibilidad” y la “especificad”. La “seguri-
dad” nos indica cuél es la probabilidad de que un resultado
positivo signifique la presencia de enfermedad y uno negati-
VO Su ausencia. Los parametros asociados a este concepto
son los “valores predictivos” positivo y negativo. El calculo de
estos parametros se lleva a cabo mediante tablas de 2 x 2
(Figura 1).

La “sensibilidad” es la proporcién de pacientes con la
enfermedad que dan un resultado positivo en la prueba
diagnostica. Es un indicador de la capacidad de esa prueba
para detectar enfermedad. Asi, cuando un test tiene una
sensibilidad del 100% significa que no existen falsos negati-
vos; si la sensibilidad es del 80%, el porcentaje de falsos
negativos es del 20%. La “especificidad” es la proporcién de
individuos sin la enfermedad que dan un resultado negativo
en la prueba diagnostica. Indica la capacidad de la prueba
para identificar a los individuos sin esa enfermedad. Si la
especificidad de una prueba es del 80%, el porcentaje de
falsos positivos sera del 20%. Las férmulas para el célculo
de estos parametros se recogen en la Figura 2.

Una buena sensibilidad es imprescindible para las prue-
bas que se usan para el cribaje, ya que asi se reduce en gran
medida las posibilidades de que un individuo con la enferme-
dad no sea detectado. Por otro lado, cuando las pruebas tie-
nen como finalidad confirmar un diagndéstico es imprescindi-
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Prueba positiva Total de Positivos (a + b)

Prueba negativa Total de Negativos (c + d)

Total(@a+b+c+d)

Prueba positiva Total de Positivos (a + b)

Prueba negativa Total de Negativos (c +d)

Total(@+b+c+d)

Figura 1. Tablas 2 x 2 para el célculo de la validez y sequridad de una prueba

ble que sean de alta especificidad, ya que asi se minimiza la la cuestion que el clinico se plantea es a la inversa: segln el

posibilidad de dar un diagndstico falso a un individuo sano. resultado (positivo o negativo) ;cuél es la probabilidad de
Estos pardmetros nos dan pues informacion sobre la que el sujeto padezca la enfermedad o no, respectivamente?

probabilidad de obtener un resultado positivo o negativo La respuesta viene dada por los “valores predictivos”

segun la situacién del sujeto con respecto a la enfermedad El “valor predictivo positivo” (VPP) es la proporcién de

que se trate (enfermo o sano). Sin embargo, generalmente, individuos con resultado positivo que padece la enferme-

Prueba positiva Total de Positivos (a + b)

Prueba negativa Total de Negativos (c + d)

Total(@+b+c+d)

Sensibilidad = VP / (VP + FN)

VP = Verdaderos Positivos
FN = Falsos Negativos

Prueba positiva Total de Positivos (a + b)

Prueba negativa Total de Negativos (c + d)

Total (@+b+c+d)

Especificidad = VN / (VN + FP)
VN = Verdaderos Negativos
FP = Falsos Positivos

Figura 2. Célculo de la validez.
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Presencia de enfermedad

Prueba positiva
Prueba negativa

Total Enfermos (a +c¢)

Ausencia de enfermedad

Total Sanos (b +d)

Total(@+b+c+d)

Valor Predictivo Positivo = VP / (VP + FP)

VP = Verdaderos Positivos
FP = Falsos Positivos

Presencia de enfermedad

Prueba positiva
Prueba negativa

Total Enfermos (a + ¢)

Ausencia de enfermedad

Total Sanos (b + d)

Total(@+b+c+d)

Valor Predictivo Negativo = VN / (VN + FN)

VN = Verdaderos Negativos
FP = Falsos Negativos

Figura 3. Calculo de la sequridad.

dad. Es una medida que orienta sobre la eficacia de la prue-
ba para confirmar la enfermedad. El “valor predictivo negati-
vo” (VPN) es la proporciéon de individuos con resultado
negativo en la prueba y que no padecen la enfermedad. Es
una medida que orienta sobre la eficacia del test para des-
cartar la enfermedad. Las férmulas para el calculo de estos
parametros se recogen en la Figura 3.

La utilidad de estos valores predictivos se ve mermada
por su dependencia, entre otros factores, de la prevalencia
de la enfermedad en la poblacién en estudio. Asi, en el caso
de una prueba con una buenos valores de sensibilidad y
especificidad, si la prevalencia es baja, se obtendra un VPN
buenoy un VPP bajo; ello significa que un resultado negativo
descarta la enfermedad con seguridad pero un resultado
positivo no confirma con una suficiente certeza. Por el con-
trario, una prueba de caracteristicas similares aplicada a
una poblacién con alta prevalencia de la enfermedad se
obtendra un VPP alto, lo que significa que un resultado posi-
tivo con esa prueba nos permite confirmar el diagnéstico con
bastante seguridad[2].

Técnicas de laboratorio

Los métodos o técnicas de laboratorio para la identificacién
de los diferentes anticuerpos han ido cambiando en las ulti-
mas décadas. Por ejemplo, las técnicas de radioinmunoen-
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sayo o inmunoelectroforesis fueron muy utilizadas en el
pasado. Las técnicas de inmunotransferencia (o inmuno-
blot) e inmunofluerescencia (IF1) siguen teniendo un impor-
tante valor en nuestros dias, si bien ambas son lentamente
sustituidas, en especial la primera, por técnicas mas nove-
dosas basadas en métodos inmunoenzimaticos como la téc-
nica de ELISA[3].

Los fundamentos de las técnicas de IFI y ELISA son simi-
lares. En esencia, un antigeno (contenido en un determina-
do sustrato) se coloca sobre un porta de vidrio, en el caso de
la IFl, o una placa de plastico con pocillos en el caso de
ELISA. El sustrato se incuba con el suero del paciente. Si el
suero contiene anticuerpos, éstos se unen al sustrato. La
union se detecta mediante una serie de pasos amplificado-
res que producirdn una fluorescencia visible (en el caso de
lainmunofluorescencia) o un producto coloreado que puede
ser cuantificado mediante un espectrofotémetro (este es el
cado de ELISA). Ambas pruebas pueden cuantificarse en
titulos de dilucién o unidades arbitrarias.

La técnica de ELISA tiene numerosas ventajas: es bara-
ta, rapida de realizar, se pueden analizar un gran nimero de
sueros a la vez, su interpretacion es menos subjetiva (no es
necesaria la labor de un técnico mas o menos entrenado
como ocurre en la IFl) y es muy sensible. Sin embargo,
ELISA es una técnica menos especifica (falsos positivos) y
los resultados deben interpretarse con cautela.
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Figura 4. Inmunotransferencia o inmunoblot: a la membrana que actua de soporte, se unen o imprimen directamente antigenos

purificados o recombinantes.

En el caso de la inmunotransferencia o inmunoblot se dis-
pone de unas membranas (de nitrocelulosa o nylon) con los
antigenos ya transferidos, que se incuban con el suero del
paciente que contiene los posibles anticuerpos; en caso de
existir, se unen a los antigenos formando inmunocomplejos,
que se identifican mediante anticuerpos especificos marca-
dos con enzimas o is6topos reactivos y se visualizan mediante
bandas que al compararlas con los controles puede deducirse
a qué proteina corresponde la banda reconocida. Se trata de
una técnica muy sensible, pero su utilidad en el campo de la
autoinmunidad queda limitada por el hecho de que soélo per-
mite detectar epitopos lineales —Ilos antigenos se desnaturali-
zan durante la fase de la electroforesis—, y debemos recordar
que los epitopos que reconocen una proporcion notable de
autoanticuerpos no son lineales, sino que son conformaciona-
les. A menudo, se utiliza también otra modalidad de inmuno-
blot (o Dot Blot) en la que, a la membrana que actia de sopor-
te, se unen o imprimen directamente antigenos purificados o
recombinantes (Figura 4).

La técnica de IFl sigue siendo la de eleccion para el estu-
dio de los ANAs y el sistema de screening més eficiente en el
estudio de una enfermedad autoinmune. Las dianas méas
relevantes de los ANAs son el DNA de doble cadena
(dsDNA), las proteinas asociadas al DNA como histonas y
centromeros, y enzimas importantes para la biologia celular

como por ejemplo enzimas “splicing”, polimerasas de RNA,
topoisomerasa | de DNA, entre otras.

A la hora de interpretar los resultados de esta técnica es
importante considerar algunos aspectos técnicos. En primer
lugar, el sustrato empleado; cuando se emplea una monoca-
pa de células HEp-2, procedentes de una linea celular
humana de carcinoma de laringe, la sensibilidad de la técni-
ca se incrementa respecto a la utilizacion de cortes de tejido
de roedor, debido a que en el nucleo de la célula del roedor
faltan algunos autoantigenos presentes en el nucleo de las
células humanas; esto es especialmente cierto con el antige-
no Ro. De aqui que en el pasado, algunos sueros de pacien-
tes con LES (15%), especialmente aquéllos que contenfan
anticuerpos anti-Ro, resultasen negativos cuando en la téc-
nica de determinacién de ANAs se empleaban células de
roedor. En la actualidad, con la utilizacién de una linea de
células humanas como sustrato, sélo el 1-2% de los pacien-
tes con LES son ANAs negativos[4].

En segundo lugar, la cuantificacion de los ANAs median-
te el sistema de “titulos” (1/160, 1/320; etc) lleva inherente
un cierto grado de variabilidad de los resultados en funcién
de la interpretacion subjetiva del técnico de laboratorio,
siendo esta variabilidad mas acentuada cuando son varios
los técnicos que leen y reportan estos resultados. Aunque se
han intentado algunos esfuerzos por parte de la Organiza-
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Tabla 1. Situaciones clinicas en las que los ANAs pueden detectarse
a titulos intermedios

e Ancianos e Farmacos

e Embarazadas — Procainamida
e Familiares de pacientes con EA — Hidralacina

e Otras enfermedades autoinmunes * Neoplasias

— Tiroiditis
— Cirrosis biliar primaria

cion Mundial de la Salud de estandarizar los resultados de
ANAs mediante un sistema de unidades internacional, vir-
tualmente todos los laboratorios clinicos contintian propor-
cionando los resultados siguiendo el sistema de titulos. Den-
tro de un mismo laboratorio, para una muestra determinada
de suero, los resultados de ANAs pueden llevar inherente
una variabilidad de hasta dos rangos de dilucion dependien-
do del técnico que haga la interpretacion. Ello significa que
una muestra de suero que en un momento dado obtiene
unos titulos de ANAs de 1/320, podria producir unos titulos
de 1/80 o hasta 1/1280 en repetidas pruebas llevadas a
cabo en el mismo laboratorio[1].

Finalmente, es importante conocer que los titulos de
ANAs constituyen una medida indirecta de la cantidad total
de anticuerpos en el suero. ANAs a titulos bajos se encuen-
tran con relativa frecuencia en la poblacion sana vy a titulos
intermedios en pacientes de edad avanzada, gestantes y en
diversas condiciones (Tabla 1). Por tanto, unos titulos bajos
de 1/80 o inferiores no tienen valor en el diagnéstico de una
enfermedad autoinmune, mientras que si lo tiene cuando
los titulos se detectan por encima de 1/160[2, 31.

Las especificidades de ANAs que tiene una significacion
clinica méas importante son las que se recogen en la Tabla 2.
El componente nuclear donde se localizan estas especifici-
dades o antigenos determinara el patron visual que se obser-
va mediante IFl. Fundamentalmente se distinguen los patro-
nes homogéneo, centromérico, nucleolar y moteado. Con

alguna excepcion, estos patrones tienen escasa especifici-
dad clinica. La excepcién es el patron centromérico, el cual
resulta bastante especifico de la presencia de anticuerpos
frente a ciertos componentes de los centromeros cromosoé-
micos y tales anticuerpos predominan en la forma limitada
de la esclerodermia sistémica. El patron nucleolar que iden-
tifica diversos antigenos nucleolares como la fibrilarina o el
antigeno PM-Scl, también suele asociarse a esclerodermia
sistémical2].

Debido a la escasa especificidad de estos patrones, un
resultado positivo de ANAs implica proseguir con el estudio
de las especificidades que se consideren indicadas, segun
la sospecha diagndstica y el patrén observado. No obstante,
ante la sospecha clinica elevada de enfermedad autoinmu-
ne es necesario proseguir con el estudio de las especificida-
des aunque el resultado de ANAs sea negativo.

La observacion de un patron homogéneo, en especial si
presenta un refuerzo periférico, debe inducir la busqueda de
anticuerpos anti-DNA de doble cadena mediante técnicas
adecuadas, cuya especificidad y sensibilidad seran variables
segun la que se considere. Se recomienda el uso de dos técni-
cas independientes; primero un ELISA, méas sensible, como
cribaje y posterior confirmacion del resultado mediante un
método altamente especifico como es la IF| sobre sustrato de
Critidia luciliae que en caso de ser positiva condiciona la tincién
fluorescente del cinetoplasto. Ambos tipos de ensayo permiten
la determinacion del isotipo de inmunoglobulina. Es bien sabi-
do que el isotipo IgG tiene un valor pronéstico desfavorable en
el desarrollo de manifestaciones renales y su presencia en un
individuo sano se considera un marcador de riesgo alto de des-
arrollar un LES en un futuro[1, 2.

Ante un patrén de IFI moteado, o bien un homogéneo
con anti-DNA negativos, es necesario estudiar la presencia
de los anticuerpos anti-ENA. Los antigenos nucleares extrai-
bles (denominacion histérica que aun se utiliza) son compo-
nentes localizados en el nicleo y el citoplasma que pueden

Tabla 2. Especificidades de ANAs que tiene una significacion clinica mas importante y patrones de IFI que determinan

Patron Componente nuclear Antigeno

Homogéneo Cromatina dsDNA, ssDNA, histonas, proteinas HMG

Centromérico Centromero Proteinas asociadas al centromero (CENP-A, B, C)

Nucleolar Nucleolo RNA y/o proteinas nucleolares (fibrilarina, antigeno
PM-Scl, polimerasa de RNA)

Moteado Nucleoplasma/matriz nuclear Proteinas de U-snRNP (proteinas Sm y Ui-RNP)

Puntos nucleares tipo colina Cuerpos coiled
Cuerpos LPM

Membrana nuclear

Puntos nucleares multiples
Anillo

o complejos Y-snRNP (SS-A/Ro y SS-B/la)
Coilina p80, p 100
Sp 100

Antigenos asociados al poro (gp210), laminas,
receptor de la lamina-B

Med Cutan Iber Lat Am 2010;38(3):109-116
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solubilizarse y extraerse de los tejidos con soluciones salinas
de fuerza iénica baja, y que se comportan como dianas para
los autoanticuerpos. Estan formados por una o mas molécu-
las de RNA asociadas a proteinas. Los principales anticuer-
pos anti-ENA de interés clinico son: Sm, U1-RNP, SS-A/Roy
SS-B/La. Por extension se incluyen, a menudo, las especifi-
cidades Scl-70y Jo-1, sin motivo que lo justifique[3, 5].

En nuestro laboratorio de inmunologia la primera aproxi-
macion al estudio de estos anticuerpos se realiza mediante
un inmunoblot. La membrana de soporte contiene todas
estas especificidades o antigenos (purificados o recombi-
nantes) y, en caso de que el suero a estudio contenga algun
anticuerpo, se visualizara una banda de precipitacion (Figu-
ra 4). El paso siguiente sera la confirmacion de esa positivi-
dad mediante una técnica de ELISA. El laboratorio dispone
de otros inmunoblot cuya membrana de soporte contiene
otros antigenos de interés en determinadas situaciones clini-
cas como el “perfil de miositis” o el “perfil hepéatico”.
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Nuevas tecnologias

En un futuro no muy lejano, se aplicaran nuevas tecnologias
gue con toda probabilidad sustituiran todas estas técnicas
tradicionales que acabamos de comentar y que Unicamente
son capaces de medir una sola especificidad. Los avances
en la tecnologfa recombinante para la obtencion de antige-
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1. La “validez” de una prueba es el indicador de hasta qué punto los
resultados obtenidos se relacionan o no con el diagnéstico buscado.
;Cuadl de los siguientes parametros orientan sobre la validez?:

a) La especificidad y la sensibilidad.

b) Los valores predictivos positivo y negativo.
¢) Lasensibilidad y el valor predictivo positivo.
d) Lasensibilidady el valor predictivo negativo.

2. Cudl de los siguientes parametros orientan sobre la seguridad de una
prueba?:
a) Elvalor predictivo positivo y la sensibilidad.
b) Los valores predictivos positivo y negativo.
c¢) Elvalor predictivo negativo y la especificidad.
d) Lasensibilidady la especificidad.

3. iCual de los siguientes parametros es imprescindible que cumpla
una técnica que se utiliza como cribaje?:
a) Una buena especificidad.
b) Una buena sensibilidad.
¢) Unvalor predictivo positivo elevado.
d) Un valor predictivo negativo elevado.

4. ;Cual de los siguientes parametros es imprescindible que cumpla
una técnica que tiene una finalidad diagnéstica?:
a) Una buena especificidad.
b) Una buena sensibilidad.
¢) Unvalor predictivo positivo elevado.
d) Un valor predictivo negativo elevado.

5. Respecto a la interpretacion de un resultado de ANAs, ;cudl de las

siguientes afirmaciones es falsa?:

a) Un resultado positivo no siempre establece el diagnéstico cli-
nico.

b) Un resultado negativo no siempre descarta enfermedad.

c) Los ANAs nunca estan presentes en el suero de individuos sanos.

d) Es importante que los resultados se interpreten de forma global
junto con los datos clinicos.

6. ;Cudl de los siguientes anticuerpos tienen un valor pronostico?:
a) ANAs.
b) Anti-Mi2.
¢) Anti-RNP.
d) Anti-DNA.
> > >
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7. ;Cual de los siguientes atributos no es propio de una prueba de
ELISA?:
a) Esunatécnica baratay rapida de realizar.
b) Es muy sensible.
¢) Su interpretaciéon es menos subjetiva que una inmunofluores-
cencia indirecta.
d) Es muy especifica.

8. ;Cual de las siguientes técnicas de laboratorio no se utiliza de forma
rutinaria en la identificacién de autoanticuerpos?:
a) Inmunoelectroforesis.
b) Inmunofluorescencia indirecta.
c) ELISA.
d) Inmunotransferencia.

9. ;Cual de los siguientes anticuerpos no es un anti-ENA?:
a) Anti-Mi2.
b) Anti-RNP.
c) Anti-Ro.
d) Anti-Sm.

10. ;Cuél de los siguientes sustratos resulta méas sensible en la
identificacion de los ANAs mediante inmunofluorescencia indi-
recta?:

a) Esodfago de roedor.

b) Epitelio de vejiga de rata.
c) Células HEp-2.

d) Triple tejido de rata.

11. ;En cudl de las siguientes situaciones es posible identificar ANAs a
titulos intermedios?:
a) Gestantes.
b) Ancianos.
¢) Ingesta de determinados farmacos.
d) Todos los anteriores.

12. ;Qué titulos de ANAs tienen un verdadero valor diagnostico?:
a) >1/80.
b) >1/160.
c) >1/320.
d) >1/640.

13. ;Cuél de los siguientes patrones de inmunofluorescencia indirec-
ta en la identificacion de los ANAs tiene una mayor especificidad
clinica?:

a) Homogéneo.
b) Nucleolar.
¢) Centromérico.
d) Moteado.

14. La observacién de un patrén homogéneo con un refuerzo periférico
indica la presencia de anticuerpos:
a) Anti-Ro.
b) Anti-RNP.
c) Anti-Sm.
d) Anti-DNA.

15. El patrén moteado se asocia a anticuerpos:
a) Anti-DNA.
b) Anti-ENA.
¢) Anti-histonas.
d) Anti-PM-Scl.

16. Los anticuerpos anti-ENA son:
a) Moléculas RNA asociadas a proteinas.
b) Proteinas asociadas al DNA.
¢) Enzimas “splicing”.
d) Polimerasas RNA.

17. ;Cudl de las siguientes afirmaciones es cierta?:

a) En la identificacion de los ANAs mediante inmunofluorescencia
indirecta, la utilizacion de las células HEp-2 como sustrato per-
mite incrementar la especificidad de dicha técnica.

b) El patrén centromérico de inmunofluorescencia indirecta resulta
bastante especifico de la presencia de los anticuerpos anticen-
trémero y tales anticuerpos predominan en la forma difusa de la
esclerodermia sistémica.

c) Los principales anticuerpos anti-ENA de interés clinico son: Sm,
UIRNP, SS-A/Ro, SS-B/La'y PM-Scl.

d) El patron nucleolar se asocia a esclerodermia sistémica.

18. ;Qué método de deteccion de anticuerpos anti-DNAds es més espe-
cifico del lupus eritematoso sistémico?:
a) ELISA
b) Inmunoblot
¢) Inmunofluorescencia en Crithidia luciliae
d) Inmunofluorescencia en HEp-2.

19. ;Y cuéles el méas sensible?:
a) ELISA.
b) Inmunoblot.
¢) Inmunofluorescencia en Crithidia luciliae.
d) Inmunofluorescencia en HEp-2.

20. ;Cudles la principal ventaja de las nuevas tecnologfas en la determina-
cién de autoanticuerpos como los microarrays de proteinas?:
a) Aumentan la sensibilidad
b) Aumenta la especificad
¢) Aumentan la seguridad
d) Permiten la identificacién de multiples especificidades en un
Ginico ensayo.

Respuestas del cuestionario: Apareceran en esta pagina en el nimero 5 de 2010.

Respuestas del cuestionario del nimero 1 de 2010: 1b, 2c, 3c, 4e, 5¢, 6d, 7a, 8d, 9d, 10c, 11d, 12d, 13a, 14e, 15b, 16c, 17a, 18c, 19¢, 20e
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