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El objetivo principal de nuestra investigacion es demos-
trar que un porcentaje variable de personas, clasificadas por
sexo, edad y método de deteccidn, puede tener la prueba
del Factor Reumatoide positivo sin tener enfermedad reu-
matica.

FACTOR REUMATOIDE. SIGNIFICADO.

El término Factor Reumatoide (FR) surge de las obser-
vaciones de Waaler y Rose, quienes notaron que en un alto
porcentaje de pacientes con Artritis Reumatoide (AR), el
suero de los mismos aglutinaba eritrocitos de carnerd sensi-
bilizados con anticuerpos antieritrocitos de conejo. Desde
entonces la naturaleza del anticuerpo de estos factores ha
sido bien estudiada.

Los FR se conocen hoy dfa como anticuerpos especifi-
cos de determinantes antigénicos sobre la fraccion Fc de la
inmunoglobulina G humana o animal. Los FR existen co-
miénmente en tres grandes clases de inmunoglobulinas:
IgM, igG, e IgA y poseen caracteristicas especificas
para muchos determinantes antigénicos. La seroposi-
tividad de pacientes con AR o con otras enfermedades son
usualmente determinadas por la prueba de fijacién de latex
o pruebas de aglutinacién de globulos rojos. Estos ensayos
reflejan primariamente la presencia de FR IgM. Ultimamen-
te se han determinado valores muy altos de FR IgE en sue-
ros de pacientes con sintomas extraarticulares significativas
(vasculitis reumatoidea). La presencia de FR no es Gnica
de la AR y una prueba positiva para estos anticuerpos nun-
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ca debe ser usada como criterio determinante para diagnos-
ticar AR; de la misma manera una prueba negativa no des-
carta la enfermedad.

SIGNIFICADO BIOLOGICO E INMUNOPATOGENESIS.

La habilidad de producir FR es evidentemente una pro-
piedad normal del sistema inmunolédgico y la actividad del
FR estd distribuida como una variable continua, siendo la
prevalencia global en personas normales menores de 60 afios
por debajo de 4%. La mayorfa de'los individuos con acti-
vidad sérica antiglobulinica del tipo FR y hasta algunos
titulos altos, no tenfan AR. Por otra parte es bien sabido
que en el paciente reumdtico la seropositividad, especial-
mente en las clases de titulos altos, se asocia a complicacio-
nes sistémicas, tales como: vasculitis nodular y neuropa-
tfas. El papel fisiol6gico de los FR, reumdticos difieren en
alglin aspecto mds que en el titulo de otros FR no reumdti-
cos.

METODOS DE DETECCION

La gama mds amplia de métodos de deteccion de FR se
apoya en los métodos de aglutinacién o floculacién de célu-
las de lgG cubiertas o particulas como punto final del
proceso de prueba. Debido a la polivalencia de la IgM estas
pruebas tienden a enfatizar la presencia de FR IgM. La
prueba del Latex es el método mds usado para la deteccién
de FR. La prueba de floculacién de Bentonita, la prueba de
aglutinacién de hematfes sensibilizados de ovejas vy la prue-
ba de aglutinacién de células D humanas sensibilizadas, han
sido populares en algunos centros. La prueba de Latex y la
Floculacién de Bentonita usan IgG humana para sensibiliza-
cién de las particulas de la prueba.

El método de Elisa, inmunoensayo marcado enzimati-
camente, es un suplemento rdpido y algunas veces sustituye
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el RIA y la inmunofluorescencia. El principio de Elisa es
similar al de la inmunofluorescencia.

INCIDENCIA EN DIVERSAS ENFERMEDADES

En titulos bajos los FR son encontrados en pequefio
porcentaje de adultos jovenes. Pero al aumentar la edad, la
prevalencia de pruebas positivas para FR aumenta.
Una alta prevalencia de FR, también se encuentra en perso-
nas con muchas infecciones, Virus de Ebstein Barr,18 aler-

gias, 30 endocarditis bacteriana aguda y subaguda, si-
filis, glomerulonefritis aguda y cronica, Schisto-
somiasis, Ca gastrointestinal,  Leishmaniasis, TB,

lepra, personas con vacunaciones recientes (antitetdnica y
antitifoidea), otitis media con derrame, infecciones
estafilococicas cronicas, después de bacteremia por
neumococo. Estas observaciones han sugerido que expo-
siciones -extensas o persistentes a antigenos, inducen a la
sintesis de FRs. En muchas enfermedades pulmonares, la
prevalencia de los FR también estd aumentada incluyendo
Fibrosis Pulmonar Idiopatica, Silicosis, Asbestosis y
otras. Los FR IgM constituyen un ingrediente esencial
de crioglobulinas mixtas y su presencia esti relacionada a la
patogenicidad de la enfermedad. Aun mds, FR 1gG forman
un componente esencial en las anomalias de proteinas séri-
cas de la parpura hipergamaglobulinémica, pero no obs-
tante, una prueba positiva para FR nunca debe ser usada co-
mo criterio Unico para el diagnostico de la AR.

MATERIALES Y METODOS

Durante el perfodo comprendido entre mayo y sep-

tiembre de 1984 seleccionamos 200 individuos adultos que
fueron divididos en 4 grupos de 21-30 afos, 31-40 afios,
41-50 anos y 51-60 afios, tomando en cada grupo de edad
25 personas del sexo masculino y 25 del sexo femenino.
Con el fin de cerciorarnos de que dichas personas estaban
sanas, elaboramos un cuestionario que permitia descartar
'aquellos individuos que tuvieran una patologfa compatible
con AR o cualquier enfermedad que pudiera interferir con
el resultado del FR.

Se extranjeron 6 ml. de sangre venosa en ayunas de
cada persona y la muestra se dividid en partes iguales en dos
tubos. Esta se dejaba asentar hasta que se retrajera el cod-
gulo. Luego se centrifugd la muestra y el suero obtenido fue
dividido en 3 muestras de 0.05 ml.; las cuales se conserva-
ron a —16°C hasta el momento de realizarle las pruebas.

Para la deteccidn del FR se utilizaron tres métodos:
Latex donde se emplean particulas de Latex sensibilizadas
con IgG humana que reacciona con el FR presente en el
suero, Rheumaton que utiliza eritrocitos de carnero sensibi-
lizados con gammaglobulina de conejo que reacciona a su
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vez con el FR presente en el suero, y por Gltimo Elisa que
es una determinacién cuantitativa del FR por inmunoensa-
yo marcado enzimdticamente. Estos tres métodos detectan
FR de tipo IgM. Es preciso aclarar que la prueba de Latex
es una prueba de tipo cualitativa. La prueba de Rheumaton
es cualitativa pero en caso de obtener una reacci6n de
hemoaglutinacién positiva se procede a realizar el FR por
este método de manera cuantitativa. Un tercer método em-
pleado, el de Elisa, es una modificacién de otros inmuno-
ensayos sensibles previamente reportados para FR marca-
dos enzimdtica y radioactivamente. Este método determina
el FR cualitativamente y cuantitativamente.

RESULTADOS

Al procesar los 200 sueros de las personas incluidas en
nuestro trabajo de investigacion pudimos constar que 52 de
los mismos fueron positivos para el FR, representando esto
una incidencia global de 26%. Estos datos fueron sometidos
a un andlisis estadistico, aplicindoles la prueba de X2 (chi
cuadrado), la cual determiné que no existe diferencia signi-
ficativa por lo que las tres pruebas son independientes del
sexo (Tabla 1).

Tabla 1
RESULTADO GLOBAL DE LAS PRUEBAS
CLASIFICADO POR EL SEXO

Femenino Masculino  Totales
Pruebas Resultado % 33
Rheumaton + 14.00 12.00 26
Latex S+ 0.50 1.50 2
Elisa + 1.00 1.00

Femenino = 100
Masculino = 100

N= 200 NDS (No diferencia significativa)

Los resultados obtenidos por el método de Rheumaton
cualitativo en el sexo femenino detectaron 28 sueros posi-
tivos en 100 muestras analizadas para una incidencia de
28%. Estos mismos sueros fueron analizados por el método
de Rheumaton cuantitativo obteniéndose 5 sueros positivos
de las 100 muestras para una incidencia de 5%. (Ver Gréfi-
ca 1y Tabla 2). Para contrastar el método cuantitativo se
utilizb la distribucién de la prueba T de Student obteniendo
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Tabla 2
TABLA COMPARATIVA DE LAPRUEBA REHUMATON CUALITATIVO Y CUANTITATIVO
: CLASIFICADA POR EL SEXO Y GRUPOS DE EDAD
CUALITATIVO CUANTITATIVO
GRUPOS DE EDAD GRUPOS DE EDAD
SEXO RESULTADO %
21-30 3140 41:50° ¢ s161 . °* 21-30 3140 41-50 51-61
Femenino + 40.00 20.00 20.00 32.00 8.00 8.00 0.00 4.00
- 60.00 80.00 80.00 68.00* 92.00 92.00 100.00 96.00*
Masculino + 20.00 28.00 24.00 24.00 8.00 8.00 8.00 4.00
= 80.00 72.00 76.00 76.00* 92.00 92.00 92.00 96.00*
N= 200 * EDS
n=25

como resultado que existe diferencia significativa entre
ambos métodos.

Los resultados obtenidos por el método de Rheumaton
cualitativo en el sexo masculino, mostraron 24 sueros posi-
tivos en 100 muestras analizadas, representando una inci-
dencia de un 24%. Con el método cuantitativo los mismos
sueros se analizaron y 7 de ellos fueron positivos, arrojando
una incidencia de un 7% (Gréfica 1 y Tabla 2). Utilizando la
distribucién de la prueba estadistica T de Student el resulta-

do positivo en el grupo masculino es realmente diferente del
grupo masculino del método cuantitativo. _

Al comparar los resultados obtenidos por el método de
Elisa con el método de Rheumaton cuantitativo en el sexo
femenino se detectaron 2 sueros positivos en 100 muestras
analizadas mediante el método de Elisa para una incidencia
de 2% en contraste con un 5% del Rheumaton cuantitativo
(Tabla 3). Al aplicar el andlisis estadfstico de la T de Stu- *
dent no hubo diferencia significativa entre la prueba de Eli-

' Tabla3
TABLA COMPARATIVA DE LAS PRUEBAS RHEUMATON Y ELISA CUANTITATIVA
CLASIFICADA POR EL SEXO Y GRUPOS DE EDAD

RHEUMATON ELISA
GRUPOS DE EDAD GRUPOS DE EDAD
SEXO RESULTADO % ¥
21-30 31-40 41-50 51-60 21-30 3140 41-50 51-60
Femenino + 8.00 8.00 0.00 4.00 4.00 0.00 0.00 4.00
- 9200 9200 100.00 96.00 96.00 100.00 100.00 96.00
Masculino ¥ 800 800 800  4.00 0.00 4.00 0.00 4.00
et 92.00 9200 9200 96.00 100.00 96.00 100.00 96.00
= 200
n= 25 NDS



Vol. 7, No. 6 FACTOR REUMATOIDE EN 200 ADULTOS SANOS, GONZALEZ PITALUGA Y COL. 225

GRAFICA COMPARATIVA ENTRE LOS RESULTADOS CUALITATIVOS Y
CUANTITATIVOS DE RHEUMATON
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sa y Rheumaton Cuantitativo en el sexo femenino.

Los resultados obtenidos mediante el método de Elisa
también fueron comparados con el método de Rheumaton
en el sexo masculino, siendo idénticos a los obtenidos en el
sexo femenino; por lo tanto, al aplicar el andlisis estadistico
de la T de Student no hubo diferencia significativa entre
Elisa y Rheumaton cuantitativo en el sexo masculino.

Al comparar los resultados obtenidos por los métodos
de Rheumaton cualitativo y de Latex en el sexo femenino
encontramos 1 suero positivo de 100 analizados por el
método de Latex, lo que representa un 1% de incidencia en
contraste con el 28% obtenido por el Rheumaton cualitati-
vo (Grifica 1 y Tabla 4). Al aplicar la T de Student vemos
que existe diferencia significativa entre los resultados del
método de Rheumaton cualitativo y Latex en el sexo feme-
nino.

Al comparar los resultados obtenidos por los métodos
de Rheumaton cualitativo y Latex en el sexo masculino
encontramos 3 sueros positivos de 100 analizados, repre-

sentando una incidencia de 3% en contraste con 24% de
incidencia de positividad con el Rheumaton cualitativo
(Gréfica 1 y Tabla 4). Se le aplicé el anilisis de la T de Stu-
dent arrojando que existe diferencia significativa entre los
resultados del método Rheumaton cualitativo y Latex en el
sexo masculino.

DISCUSION

Como habfamos indicado anteriormente, la poblacién
incluida en nuestra investigacién fue seleccionada de modo
que fuera representativa de personas en condiciones de nu-
tricion, higiene y salud adecuadas. No padecian de enferme-
dades que cursaran con FR positivo como AR, LES, poli-
miositis, hepatitis viral, mononucleosis infecciosa, sffilis,
lepra, cdncer, glomerulonefritis aguda y crénica ni tampoco
otras infecciones que pudieran interferir con el resultado de
la prueba.
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Tabla 4
RESULTADO DE LA PRUEBA LATEX
CLASIFICADOS POR GRUPOS DE
EDAD Y POR SEXO

Femenino Masculino
Grupos le Edad Resultadn %
21-30 afos o 0.00 0.00
- 100.00 100.00
31—-40 anos aF 0.00 - 4.00
- 100.00 96.00
41-50 anos + 0.00 4.00
- 100.00 96.00
51-60 anos + 4.00 4.00
- 96.00 96.00
N= 200 ' NDS
n= 25

Después de haber analizado los datos mediante pruebas
estadisticas observamos que la incidencia de FR en nuestra
poblacion estudiada fue de un 26%. Si comparamos este
valor con el reportado en la literatura mundial, vemos que
en ésta se ha determinado una incidencia de un 4% en per-
sonas sanas menores de 60 afios. Al aplicarle el andlisis esta-
distico de la T de Student se comprobd que la incidencia de
FR en la poblacién investigada por nosotros fue significati-
vamente mayor.

CONCLUSIONES

1) El hecho de que un Factor Reumatoide (FR) sea
positivo no implica padecimiento reumdtico.

2) La incidencia de FR es significativamente mds eleva-
da en nuestra poblacién estudiada (26%) que la incidencia
de FR reportada en la literatura mundial (menor de 4%).

3) La incidencia de positividad es significativamente
mayor cuando se usa el método de Rheumaton Cualitativo.

4) La incidencia de positividad decrece cuando se apli-
ca el mismo método de una manera cuantitativa.

5) Existe diferencia con alto significado estadfstico
entre la determinacién de FR por el. método de Rheumaton
Cualitativo al compararlo con lo obtenido por otros méto-
dos como el Latex y Elisa. :
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6) No existe diferencia significativa entre los resultados
obtenidos con la prueba de Latex y Elisa.

7) El método de deteccion de FR por la técnica de
Rheumaton es mds sensitivo pero menos especifico, suce-
diendo lo inverso con las técnicas de Latex y Elisa.que
resultan ser aparentemente mds especificas pero menos
sensibles.

8) Una prueba de FR positiva en un sujeto sano (falso
positivo) debe negativizarse al hacer determinaciones cuan-
titativas, hecho éste no observado cuando se trata de pa-
cientes con FR positivo y una enfermedad reumatologica.

9) No existe diferencia con significado estad(stico en-
tre FR, sexo y edad de los sujetos.

10) El método de Elisa es un método costoso que
cuantifica el FR y a pesar de ser el mds preciso los resulta-
dos obtenidos fueron comparables con aquellos detectados
por el Latex. De esto podemos concluir, que debido a las
condiciones caracter(sticas de nuestro .medio, el método
Latex serfa el mds recomendable.

RECOMENDACIONES

Teniendo como base los resultados obtenidos y conclu-
siones afirmadas, podrfamos hacer las siguientes recomenda-
ciones, las cuales deberdn contribuir a un mejor conocimien-
to e interpretacién de lo que significa un Factor Reumatoi-
de Positivo. '

Estas son:

1. Para interpretar un resultado de Factor Reumatoide
es conveniente que el médico tenga conocimiento del méto-
do utilizado para su deteccion.

2. Todo suero con Factor Reumatoide positivo debe
ser sometido a una determinacion cuantitativa del mismo.

3. De los diversos métodos para detectar Factor Reu-
matoide, la técnica de Latex con la cual obtuvimos los
resultados similares a la técnica de Elisa es mds econémica y
menos laboriosa que los demds métodos empleados.
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