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Resumen

La artritis reumatoide es una enfermedad inflamatoria autoinmune que se caracteriza
principalmente por sinovitis. Afecta cominmente a mujeres de entre 30 y 50 afios, con una
incidencia de 1 en 150. Se acompafa de trastornos multiorganicos, ademas de dolor, hinchazony
rigidez de multiples articulaciones. La destruccién articular progresa rapidamente después de su
aparicién, lo que da lugar a disfuncidn fisica irreversible y deformacion de las articulaciones
afectadas. Por lo tanto, se requiere un diagnostico y un tratamiento adecuados en las primeras
etapas de la enfermedad. El anticuerpo antipeptido ciclico citrulinado (anti-CCP) es un marcador
seroldgico clave en su diagnostico. Este estudio tuvo como objetivo analizar la relacién entre los
niveles de anti-CCP y la presencia de artritis reumatoide en pacientes atendidos en el laboratorio
clinico Palacio Alcivar. Se realizé un estudio observacional, retrospectivo de tipo transversal
basado en la revision de 124 registros clinicos, clasificando a los pacientes segun sus niveles de
anti-CCP en normal (<17 U/ml) y alto (>17 U/ml). Los resultados mostraron que el 38,7% de los
pacientes presento niveles elevados de anti-CCP, con una mayor proporcion en hombres (54,2%)
y en el grupo etario de 66 a 73 afios (22,9%), encontrandose una asociacion estadisticamente
significativa entre la edad y los niveles de anti-CCP (p = 0,010), pero no con el género (p = 0,306).
En conclusion, los hallazgos sugieren que la edad es un factor relevante en la elevacién de anti-
CCP en pacientes con artritis reumatoide, lo que resalta la importancia de su monitoreo en
poblaciones de riesgo.

Palabras Claves: Anticuerpos; Biomarcador; Diagnostico; Enfermedad Reumatica.

Abstract

Rheumatoid arthritis is an autoimmune inflammatory disease primarily characterized by synovitis.
It commonly affects women between 30 and 50 years of age, with an incidence of 1 in 150. It is
accompanied by multiorgan disorders, as well as pain, swelling, and stiffness in multiple joints.
Joint destruction progresses rapidly after its onset, resulting in irreversible physical dysfunction
and deformity of the affected joints. Therefore, appropriate diagnosis and treatment are required in
the early stages of the disease. Anti-cyclic citrullinated peptide (anti-CCP) antibody is a key
serological marker in its diagnosis. This study aimed to analyze the relationship between anti-CCP
levels and the presence of rheumatoid arthritis in patients treated at the Palacio Alcivar Clinical
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Laboratory. An observational, retrospective, cross-sectional study was conducted based on a
review of 124 clinical records. Patients were classified according to their anti-CCP levels as normal
(<17 U/ml) and elevated (>17 U/ml). The results showed that 38.7% of patients had elevated anti-
CCP levels, with a higher proportion in men (54.2%) and in the 66-73 age group (22.9%). A
statistically significant association was found between age and anti-CCP levels (p = 0.010), but not
with gender (p = 0.306). In conclusion, the findings suggest that age is a relevant factor in the
elevation of anti-CCP levels in patients with rheumatoid arthritis, highlighting the importance of
its monitoring in at-risk populations.

Keywords: Antibodies; Biomarker; Diagnosis; Rheumatic Disease.

Resumo

A artrite reumatoide é uma doenca inflamatdria autoimune caracterizada principalmente por
sinovite. Afeta comummente mulheres entre os 30 e os 50 anos de idade, com uma incidéncia de 1
em 150. E acompanhada por distirbios multiorganicos, bem como dor, inchaco e rigidez em
multiplas articulaces. A destruicdo articular progride rapidamente apds o seu inicio, resultando
em disfuncdo fisica irreversivel e deformidade das articulagGes afetadas. Portanto, € necessario um
diagnostico e tratamento adequados nos estagios iniciais da doenca. O anticorpo antipeptideo
ciclico citrulinado (anti-CCP) é um marcador serologico fundamental no seu diagnostico. O
objetivo deste estudo foi analisar a relagcdo entre os niveis de anti-CCP e a presenca de artrite
reumatoide em doentes atendidos no laboratorio clinico do Palacio Alcivar. Foi realizado um
estudo observacional, retrospetivo e transversal baseado na revisdo de 124 processos clinicos,
classificando os doentes de acordo com os seus niveis de anti-CCP em normais (<17 U/ml) e
elevados (>17 U/ml). Os resultados mostraram que 38,7% dos doentes apresentavam niveis
elevados de anti-CCP, com maior propor¢do nos homens (54,2%) e na faixa etaria dos 66 aos 73
anos (22,9%), encontrando uma associacao estatisticamente significativa entre a idade e 0s niveis
de anti-CCP (p = 0,010), mas ndo com o género (p = 0,306). Em conclusdo, os achados sugerem
que a idade é um fator relevante na elevacao do anti-CCP em doentes com artrite reumatoide, 0
que realca a importancia da sua monitorizagdo em populacdes de risco.

Palavras-chave: Anticorpos; Biomarcador; Diagnostico; Doenca reumatica.
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Introduccidn

Los trastornos autoinmunes se caracterizan por una reactividad aberrante de las células Ty B a los
componentes del propio organismo, lo que da paso a la destruccion de tejidos y la disfuncién de
organos. Las enfermedades autoinmunes afectan a una amplia gama de personas en todo el mundo
y se han convertido en una de las principales preocupaciones en materia de salud publica. En los
ultimos afos, se ha presentado un progreso sustancial en la comprension de la epidemiologia, los
factores de riesgo, la patogénesis y los mecanismos de las enfermedades autoinmunes(1).

La artritis reumatoide (AR) es un sindrome inflamatorio sistémico con caracteristicas autoinmunes
que se destaca predominantemente en las articulaciones sinoviales periféricas. Es la forma mas
comun de poliartritis inflamatoria con una prevalencia poblacional de entre el 0,5% y el 1%. Una
vez establecida y si persiste activa, la AR generalmente se vuelve facil de reconocer y se caracteriza
por una poliartritis simétrica deformante, aunque la extension y la gravedad difieren
ampliamente(2).

En varios estudios se ha informado que aproximadamente el 80% de los pacientes con AR son
seropositivos, con autoanticuerpos detectables, como el factor reumatoide (FR) y los anticuerpo
antipeptido ciclico citrulinado (Anti-CCP). Los sintomas articulares pueden ir acompafiados de
complicaciones sistémicas, incluyendo fibrosis intersticial pulmonar, enfermedad cardiovascular.
Por lo tanto, cuando los pacientes aceptan tratamientos deficientes o tardios, pueden sufrir
destruccidn progresiva de las articulaciones, discapacidad e incluso la muerte en los meses y afios
siguientes(3).

Un buen marcador idealmente no solo deberia indicar el desarrollo de la enfermedad sino también
ser capaz de predecir su progresion erosiva 0 no erosiva. El pardmetro que cumple con estos
requisitos es el anticuerpo anti-CCP. Estos autoanticuerpos se unen a determinantes antigénicos
que contienen el amino4cido inusual citrulina. Los residuos de citrulina son parte esencial de los
determinantes antigénicos reconocidos por los anticuerpos de la AR. Por lo tanto, la prueba anti-
CCP es util en el diagnéstico de AR con una alta especificidad en las primeras etapas de la
enfermedad y la capacidad de identificar a los pacientes que tengan una enfermedad grave. La alta
especificidad de los anti-CCP puede ser valiosa para distinguir la AR de otras enfermedades que
son clinicamente muy similares y en las que la positividad del FR se observa con relativa

frecuencia(4).
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Zhang Qingxi et al.(5) realizaron un estudio en China en el afio 2020 con el objetivo de estimar la
prevalencia de la artritis reumatoide (AR), mediante un estudio transversal que incluyo un total de
782 pacientes, ademas se determinaron el factor reumatoide (FR), los anticuerpos antiproteina
citrulinada (ACPA) y la proteina C reactiva (PCR). En los resultados se observé que la prevalencia
general de AR fue del 4,86%, y la prevalencia fue mayor en mujeres que en hombres (7,14% frente
a 2,56%, p = 0,005). La prevalencia estandarizada por edad de AR fue del 6,30% (1C95%: 4,20-
8,64%), que fue del 2,46% (1C95%: 1,04%, 4,10%) y del 9,59% (1C95%: 5,93%, 13,77%) en
hombres y mujeres, respectivamente.

Goitybell Martinez et al.(6) llevaron a cabo un estudio en el afio 2019 en Cuba de tipo transversal,
en el que participaron 101 pacientes con artritis reumatoide, 58 pacientes con otras enfermedades
reumaticas e inflamatorias y 43 individuos sanos. En los resultados se observo que el ensayo anti-
CCP mostré un mejor balance-sensibilidad (48,5%) y especificidad (98,0%). Cuando se fijé la
especificidad a 98%, se observd la menor sensibilidad para el FR (40,3%). Utilizar los ensayos
anti-CCP y FR aument6 la especificidad a 100%. En conclusion los autores sugieren una
combinacién de ambos inmunoensayos para mejorar la eficacia diagnostica.

Elisa Fuentes et al.(7) efectuaron un estudio en Ecuador con el objetivo de analizar anticuerpos
antipéptido ciclico citrulinado y artritis reumatoidea en adultos atendidos en un laboratorio clinico
privado en Jipijapa-Manabi, la metodologia del estudio fue analitica transversal. En los resultados
se observo en cuanto a los valores de anticuerpos antipéptido ciclico citrulinado se estudiaron un
total de 54 pacientes con artritis reumatoidea, a los cuales se les realiz6 la prueba anti-CCP, donde
se presentd que un 77.8% (1C95%: 64.4% — 88%) dio positivo a anticuerpos antipéptido ciclico
citrulinado, mientras que un 22.2% (1C95%: 12%— 35.6%) dio negativo.

En base a todo lo mencionando anteriormente, el presente estudio tuvo como propoésito evaluar
Anticuerpo antipeptido ciclico citrulinado y artritis reumatoide en pacientes del laboratorio clinico

particular palacio Alcivar, 2023
Metodologia

Disefio del estudio

Estudio de enfoque observacional, retrospectivo de tipo transversal.
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Poblacion y muestra
La poblacion estuvo conformada por pacientes atendidos en el laboratorio Clinico Palacios Alcivar,
la muestra fue no probabilistica por conveniencia con un total de 124 pacientes.
Criterios de inclusién
e Pacientes que hayan sido sometidos a pruebas de deteccion de anticuerpos anti-CCP en el
laboratorio.
e Pacientes dentro de un rango de edad especifico(18-80 afos)
e Pacientes que hayan sido atendidos en el Laboratorio Clinico Particular Palacio Alcivar
durante el afio 2023.
Criterios de exclusion
e Pacientes cuyos registros estén incompletos o carezcan de informacion crucial para el
estudio, como resultados de las pruebas de anti-CCP o diagndstico de artritis reumatoide.
e Pacientes con condiciones médicas que puedan confundir los resultados, como otras
enfermedades autoinmunes que también pueden tener resultados positivos para anticuerpos
anti-CCP.
e Registros duplicados para el mismo paciente, que puedan llevar a una doble contabilizaciéon.
Definicion de las variables
— Variable independiente: Anti-CPP

— Variable dependiente: Artritis Reumatoide

Recursos

Recursos humanos
— Investigador principal: Lcda. Yennifer Zambrano Vera
— Tutor Académico: Lic. Silvana Campozano Pin Mgs.
— Representante de la institucion:

Recursos materiales

Equipo de Computacion
— Laptop Asus Vivobook 15

Software Especializado:
— Software Especializado: Microsoft Excel 2024
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— Software IBM SPSS Statistics version 27
Material de Oficina:

— Hojas

— Carpetas,

— Archivadores,

— Boligrafos.

— Resaltador

— Pendrive

Técnicas e instrumentos

Técnicas de recoleccion de datos

Para recopilar los datos pertinentes, se emplearon diversos instrumentos de evaluacion. En primer
lugar, se realizo la recopilacion de informacion a partir de los resultados de laboratorio de los
pacientes diagnosticados con artritis reumatoide atendidos en el Laboratorio Clinico Particular
Palacio Alcivar durante el afio 2023. Estos registros permitieron acceder a datos relevantes, como
la presencia del anticuerpo anti-péptido ciclico citrulinado (anti-CCP).

Adicionalmente, se utiliz6 un formulario estructurado para sistematizar la informacién obtenida de
manera organizada y garantizar la homogeneidad de los datos. Este formulario incluyd secciones
para registrar datos sociodemograficos como la edad y el sexo, asi como los valores del
biomarcador analizado. Los datos recopilados fueron ingresados en una base de datos digital en el
programa Microsoft Excel para su posterior andlisis estadistico, asegurando la confidencialidad y
proteccion de la informacion de los pacientes.

Andlisis estadisticos

El analisis estadistico se llevo a cabo utilizando las variables de estudio, se cred una base de datos
en el programa Microsoft Excel. Una vez terminaba la base de datos se empled el programa
estadistico IBM SPSS version 27, para realizar un analisis descriptivo de las variables, ademas se
realizé prueba de chi-cuadrado de Pearson para analizar la relacion entre las variables.
Consideraciones éticas

El Comité de Etica para la Investigacion en Seres Humanos (CEISH) concedid la autorizacion y el
permiso para la investigacion, cuyo codigo designado fue:1729900317. Ademas se utilizé el

siguiente c¢6digo”YZ001”, con el fin de preservar la integridad de los participantes en la
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investigacion, con el fin garantizar la confidencialidad y el anonimato de los datos de los pacientes.
El autor principal utilizo los datos Unicamente por razones cientificas, evitando la divulgacion de

informacion personal.

Resultados

Analisis de los resultados

Tabla 1. Frecuencia de anticuerpo antipeptido ciclico citrulinado en pacientes del laboratorio clinico Palacio

Alcivar
ANTI-CPP Frecuencia Porcentaje 1C 95%
Normal( <17 U/ml) 76 61,3% 52,1 69,9
Alto (>17 U/ml) 48 38,7% 30,1 47,9
Total 124 100%

Anélisis: En esta tabla se observa la frecuencia de anticuerpo anti-péptido ciclico citrulinado (anti-
CCP) en los pacientes, donde el 61,3% presentd niveles normales (<17 U/ml) y el 38,7% niveles
elevados (>17 U/ml), con intervalos de confianza del 95% entre 52,1%-69,9% y 30,1%-47,9%,
respectivamente. Esto indica que una parte significativa de los pacientes tiene valores elevados de

anti-CCP, lo que puede estar asociado con la presencia de artritis reumatoide

Tabla 2. Casos de artritis reumatoide en pacientes del laboratorio clinico Palacio Alcivar

Genero

Alternativas Frecuencia Porcentaje

Femenino 22 45,8
Masculino 26 54,2
Total 48 100,0
Grupo de edades

25-33 3 6,3
34-41 8 16,7
42 - 49 9 18,8
50 - 57 8 16,7
58 - 65 6 12,5
66 - 73 11 22,9
74 -81 3 6,3
Total 48 100,0
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Analisis: La tabla presenta la distribucion de casos de artritis reumatoide en pacientes del
laboratorio clinico Palacio Alcivar segun los niveles de anticuerpos anti-CCP, género y grupo
etario. Se observd una mayor proporcion de casos con valores altos de anti-CCP en los hombres
(54,2%) en comparacién con las mujeres (45,8%). En cuanto a la edad, la mayoria de los casos se
presento en el rango de edad de 66 a 73 afios con el 22,9%, seguido del rango de 42 a 49 afios con
el 18,8%. Estos resultados sugieren una tendencia en la que los niveles elevados de anti-CCP

podrian estar asociados a la edad avanzada y en una mayor proporcién en hombres.

Tabla 3. Relacion entre anticuerpo antipeptido ciclico citrulinado y artritis reumatoide en pacientes del laboratorio

clinico Palacio Alcivar

Anti-cpp Significacion
Variables Total asintotica
Normal Alto (bilateral)
. 42 22 64
Femenino
55,3% 45,8 51,6%
Genero
. 34 26 60
Masculino 0,306
44, 7% 54,2% 48,4%
76 48 124
Total
100,0% 100,0% 100,0%
2533 23 3 26
30,3% 6,3% 21,0%
18 8 26
34 -41
23,7% 16,7% 21,0%
13 9 22
42 - 49
17,1% 18,8% 17,7%
10 8 18
Edad 50 -57
13,2% 16,7% 14,5%
0,010
4 6 10
58 - 65
5,3% 12,5% 8,1%
66-73 6 11 17
7,9% 22,9% 13,7%
2 3 5
74 - 81
2,6% 6,3% 4,0%
76 48 124
Total

100,0% 100,0% 100,0%
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Andlisis: En esta tabla se demostro la relacion entre los niveles de anticuerpos anti-CCP y la
artritis reumatoide en pacientes del laboratorio clinico Palacio Alcivar, considerando el género y
la edad. Se observa que los hombres presentan una mayor proporcion de valores elevados de anti-
CCP (54,2%) en comparacion con las mujeres (45,8%), aunque la diferencia no es estadisticamente
significativa (p=0,164). En cuanto a la edad, los niveles altos de anti-CCP fueron mas frecuentes
en el grupo de 66-73 afos (22,9%), seguido del grupo de 42-49 afios con el 18,8%, con una
diferencia estadisticamente significativa (p=0,007), lo que sugiere una mayor asociacion entre la
edad y la presencia de anticuerpos elevados. Esto indica que la seropositividad para anti-CCP

podria estar mas influenciada por la edad avanzada que por el género en esta poblacion.

Discusion

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad autoinmune cronica y sistémica de etiologia
desconocida. El presente estudio se llevo a cabo en un total de 124 registros la de los niveles de
anticuerpos anti-CCP de pacientes atendidos en el laboratorio clinico Palacio Alcivar.

Los resultados obtenidos demuestran que el 38,7% (n=48) de los pacientes evaluados presentaron
niveles elevados de anticuerpos antipeptidicos ciclicos citrulinados (anti-CPP), mientras que el
61,3% tuvo valores normales. El intervalo de confianza del 95% para la proporcion de pacientes
con valores elevados sugiere una variabilidad considerable en la prevalencia de estos anticuerpos
en la poblacion estudiada. Estos hallazgos son consistentes con estudios previos que han reportado
la presencia de anti-CPP en un porcentaje similar como el estudio llevado a cabo por Emad y col.(8)
gue presentaron una mayor proporcion de casos con valores altos con el 38,5% (n=30). Por otra
parte Janssen y col.(9) indicaron que en su estudio solo el 32% (n=52) de los pacientes presentaron
valores altos para el Anti-CPP.

En cuanto a la distribucion de casos no se observaron diferencias significativas en la distribucion
de niveles de anti-CPP entre hombres y mujeres, aunque un mayor porcentaje de hombres presentd
valores elevados (54,2%) en comparacion con las mujeres (45,8%). En cuanto a la edad, los
pacientes entre 66 y 73 afios fueron los que con mayor frecuencia presentaron niveles elevados
(22,9%). Estos resultados son diferentes a los presentados por Chudek y col.(10) en donde la
frecuencia de seropositividad anti-CCP (N = 50) se estim6 en 3,25% (IC del 95%: 2,45-4,30%),
siendo mayor entre las mujeres: 4,05% (2,83-5,73%) que entre los hombres: 2,41% (1,48-3,86%).
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De igual manera a nuestro estudio Rotondo y col.(11) reportaron que los valores elevados de Anti-
CPP fueron mayores en los hombres con el 58,3%.

En base a la relacion entre el nivel de anti-CPP y las variables demogréficas, destacando que no
hubo una asociacion significativa con el género (p= 0,306). Sin embargo, si se encontrd una
relacion estadisticamente significativa entre la edad y los niveles de anti-CPP (p= 0,010), lo que
refuerza la hipotesis de que la presencia de estos anticuerpos aumenta con la edad en esta poblacion.
A diferencia del estudio presentado por Kida y col.(12) en donde los niveles elevados del Anti-
CPP no presentaron una asociacion significativa ni con la edad ni con el género de los paciente con
valores de (p=0.583) y (p=0.451) respectivamente.

Una de las principales ventajas de este estudio fue el andlisis detallado de la relacion entre los
niveles de anticuerpos anti-CCP y la artritis reumatoide en una muestra clinica, lo que contribuye
a la comprension del diagndstico serologico de la enfermedad. Ademaés, el uso de datos de
laboratorio permitié obtener resultados objetivos y cuantificables. Sin embargo, una de las
limitaciones es el tamafio muestral relativamente reducido, lo que puede afectar la generalizacién
de los hallazgos. De igual manera, la falta de informacion sobre otros factores clinicos y genéticos
asociados a la artritis reumatoide limita el analisis integral de la enfermedad. Para futuros estudios,
se recomienda ampliar la muestra poblacional e incluir variables como factores de riesgo,
comorbilidades y evolucidn clinica de los pacientes, con el fin de obtener una visién mas completa

del impacto de los niveles de anti-CCP en el diagndstico y prondstico de la artritis reumatoide.

Conclusiones

e La frecuencia de niveles elevados de anticuerpos anti-CCP en la muestra estudiada fue del
37%, lo que indica que una proporcién significativa de pacientes evaluados en el laboratorio
clinico presenté valores sugestivos de artritis reumatoide, aunque la mayoria se encontraba
dentro del rango normal.

e Encuanto a los casos no se encontré una asociacion estadisticamente significativa entre los
niveles de anti-CCP y el género, lo que sugiere que la presencia de estos anticuerpos no
esta influenciada por el sexo del paciente. Sin embargo, se observé una mayor proporcion
de valores elevados en hombres en comparacion con mujeres.

e Se evidencié una relacion significativa entre la edad y los niveles de anti-CCP, con una

mayor frecuencia de valores elevados en pacientes de mayor edad, especialmente en el
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grupo de 66 a 73 afios. Esto sugiere que la edad puede ser un factor relevante en la deteccion

de artritis reumatoide mediante la medicion de estos anticuerpos.

Recomendaciones

Para obtener resultados mas representativos y fortalecer la validez estadistica de los
hallazgos, se recomienda incluir un mayor nimero de pacientes de diferentes centros de
salud o regiones.

Se sugiere complementar el analisis de anti-CCP con otros marcadores seroldgicos como
el factor reumatoide (FR) y parametros inflamatorios, lo que permitiria una evaluacion mas
integral de la artritis reumatoide.

Se recomienda llevar a cabo investigaciones de seguimiento para analizar la evolucién de
los niveles de anti-CCP en pacientes con sospecha o diagnostico de artritis reumatoide, lo

que contribuiria a una mejor comprensién de la progresion de la enfermedad.
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