FRECUENCIA DE ANAS/DFS70 EN PACIENTES
CON ARTRITIS REUMATOIDE Y FAMILIARES
COMPARADO CON POBLACION SANA'Y SU

ASOCIACION CON EL ESTADO DE SALUD.

Maria Consuelo Romero Sanchez PhD.
Asesora externa
Claudia Andrea Cruz Baquero PhD.
Asesora interna

ALEJANDRA VARGAS MARTIN

BACTERIOLOGIA Y LABORATORIO CLINICO
2018-11



ANTICUERPOS ANTINUCLEARES (ANAS)

Los anticuerpos Cuando estos
reconocen y neutralizan anticuerpos identifican
microrganismos a proteinas de origen
infecciosos que llegan al propio, se los denomina
cuerpo. auto anticuerpos.

Los anticuerpos antinucleares son inmunoglobulinas que reconocen
componentes celulares antdlogos (nucleares y citoplasmaticos)

Pérdida de

Su origen: tolerancia
inmunoldgica

Carga Cambios
genética hormonales

De tipo
lgG

K. Conrad,W, et al. 2002




La deteccion de ANAS es actualmente un marcador En el LES es donde se

para diferentes enfermedades reumaticas, tales . .
. . han evidenciado los
como el Lupus Eritematoso Sistémico (LES), ,
, et titulos mas altos de
Sindrome de Sjogren (SS), Esclerosis Sistémica ANAS

Progresiva (ESP), Polimiositis (PM) y Artritis
Reumatoide (AR)

Fernandez T, et al. 2016 90 a 100% ANAS

0,
502 75% ANAS 55 2 755 ANAS 95 a 100% ANAS

Chalem M, y col. 1995




|CAP*, %

INTERNATIONAL CONSENSUS ON

ANA PATTERNS

Se establecio un
consenso internacional
de los patrones de ANAS
(ICAP), este relne y
clasifica los diferentes
patrones que se pueden
visualizar en IFl por
células Hep-2 con el fin
de unificar Ia
nomenclatura de ANAS.

El patronAC-2
corresponde al
moteado fino
denso dirigido a
la proteina
DFS70.

https://www.anapatterns.org/

ANAS es mas frecuente
en mujeres y ancianos.

Bengt-Olof Nilsson, et al. 2006

Familiares de individuos con enfermedades
autoinmunes pueden tener ANAS positivos a
titulos relativamente altos sin presentar
manifestaciones de enfermedad autoinmune




Proteina: DFS70/LEDGFp75

Ubicado en el
brazo corto del

Dense
Fine
Speckled
70 kD

Lens
Epithelium-Derived
Growth

Factor

P75 (Coactivador 75)

cromosoma 9
Locus 9p22.3

Proteina de
70-75kDa

Se identificé que p75 es el coactivador transcripcional
de la proteina y como un factor de crecimiento para

células epiteliales

codificada
por el gen
Gen PSIP1

Singh DP, Kimura A, et al. 2002
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&0 - Supervivencia al estrés celular
(A) o
- Quimio resistencia
1 93 ‘?{‘fxf 325 347 429 530
) I - Reparacion de DNA
PWWP | CR1 CR2 CR3 IBD P75
- Sefalizacion de apoptosis 5 §
! ‘ - Puntos de unién de cromatina  ** i
: , - Transcripcion. 00 0
Relacionado a esta proteinay sus ~

funciones, un individuo puede producir

auto anticuerpos especificos. - Inflamacion

- Leucemogénesis

@ CANCER Transformacion maligna
Principales funciones a nivel | >

- Interacciones proteina —
proteina

celular:

- Integracion del HIV

Anamika Basu, TinoW, Sanchez and Carlos A. Frente. 2015




PRODUCCION DE AUTOANTICUERPOS ANTI-DFS70:

347 429

La promiscuidad de DFS70 /
LEDGFp75 puede darse por su
dominio IBD, convirtiéndolo en

un autoepitopo que al
interactuar con multiples
proteinas (tanto propias como
no propias), pueden influir en
su procesamiento proteolitico
y presentacion al sistema
inmune.

-
Imflammmation/Oxidative stress \
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POSE, Pp6S and PSS fragments

Escision de la proteina
mediada por caspasas 3y 7
que se da después de una
sefal de apoptosis,
generando fragmentos de la
proteina de aprox. 68kd,
65kd y 58kd. Exponiendo
epitopos cripticos y
estimulando respuestas de
auto anticuerpos.

En condiciones de alto
estrés celular (como
cancer) puede ocurrir una
sobreexpresion de |a
proteina, llevando a que
se pierda la tolerancia
inmune y desenca-
denando la produccion
de auto anticuerpos.

Vidya Ganapathy and Carlos A. Casiano. 2004

Almaguel F, et al. 2009

Ochs, RL and Mahler, M., et al.2016




7/
POSIBLE ETIOPATOGENESIS AR
Susceptibility Environmental factors Epigenetic modifications Post-transtational
genes Recument exposure o ex0genous, modifications
endogerous, or commersal viral, Acetylation
bacteral, or other agents: smoking Carbarmylation
silica Citrullmation
+ Methylation
Phosphorylation
Sumaylation
MHC-shared epitope Ubiguitination
P2 —
Loss of Asymptomatic synovitis Symptomatic arthritis

(swelling, pain, stiffness, damage,

=3>

Transition

to
manif
artheitis

OkadaY, et al. 2014




OBJETIVO GENERAL:

Determinar la frecuencia de y ANAS/DFS70 en familiares en primer grado de
pacientes con artritis reumatoide comparado con pacientes con artritis reumatoide
tempranay poblacién sana.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

» Establecer la frecuencia de ANAS/DFS70 en pacientes con artritis reumatoide
temprana, familiares en riesgo y poblacion sana.

* Describir las caracteristicas demograficas, manifestaciones clinicas articulares vy
de laboratorio de los individuos con ANAS/DFS70 segun diagndstico.

 Determinar los patrones mas frecuentes de ANAS en los pacientes con artritis
reumatoide temprana, familiares en riesgo y poblacion sana.




MATERIALES Y METODOS

Grupo FDR

n=77/

Grupo ARt

n=41

Con grupo control
pareados por edad
Y Sexo

Metodologia
|
| | [ [ |
. Definicion de Pruebas de A
Poblacion variables Muestras laboratorio Plan de analisis
Seleccmr::de la Variables Muestras crio Velocidad de
muestra demograficas, clinicas conservadas de sedimentacion globular Establecimiento de
| d s :
(se eccionac aZpTr y seroldgicas para la la seroteca de la (VSG) frecuencias absolutas
conveniencia de la poblacién de estudio. cohorte del y relativas
seroteca proyecto Hospital Militar
colciencias Central

convocatoria de salud
2015.)

individuos

Criterios de inclusion
y exclusion a los

Proteina C reactiva

Anti— CCP

Pruebas Chi-cuadrado
v/o de Fisher.

Factor Reumatoide (FR)

ANAS y ANAS/DFS70




Determinacion de ANAS y ANAS/DFS70
ANASImmuGlo™HEp-2 / DFS70 Knock-out (Immco
diagnostics Ref: 1108)

Técnica: Inmunofluorescencia indirecta

Sustrato HEp-2cells / DFS70. El suero de los
pacientes se hace reaccionar sobre las [aminas
con el sustrato HEp-2, luego se agrega una anti-
inmunoglobulina humana marcada, que se une al
primer complejo formado.

Se realizan tres diluciones para el tamizaje: 1/80,
1/160y 1/320 siendo positivas aquellas con
fluorescencia a partir de éste titulo.

Los patrones mas comunes observables en el sustrato HEp-2:

F itivo | rvacion de fluorescencia a la , . "
ue P?St Ola ok?se ! = _ Homogéneo Nuclear Citoplasmatico
dilucion establecida. Se identificaron diferentes
patrones. ) ,
Granular fino Centromero Granular
grueso

Granular fino denso




VSG (IRA)

Técnica: Westergreen

Valor de referencia:

Mujeres: 17-50 afios (3-9mm/h), 50-60 afios
(4-14mm/h), >60 afios (5-15mm/h).
Hombres: 17-50 afios (1-7mm/h), 50-60 afios
(3-9mm/h), >60 afios (2-10mm/h).

Medicién de PCR ultrasensible: (Immulite DPC)

Subﬁtrate

(Anti CCP)

Cuantificacion de Anticuerpos Anti Citrulinado

/) ELISA tipo sandwich (INNOVA)

Técnica: Quimioluminiscencia

El resultado final esta
expresado en mg/L.
Valor de referencia:
<3mg/L (negativo).

El resultado final esta
N\ expresado en Unidades
Capture Antibody ELISA/mL. Valor de referencia:

<20 EU (negativo).

ELISA SANDWICH

Medicién de Factor Reumatoide IgM
(Spinreactref 110705)

binding site \ / blnd7g site

heavy chaln

/ " \.—-llghl chain
carbohydrate
—
FC part of
> 10G antibody
molecule

Técnica: Turbidimetria

El resultado final esta
expresado en
Unidades Ul/mL vy se
considera positivos
resultados superiores

a20U




RESULTADOS Y DISCUSION

Descriptivo del grupo de familiares en primer grado de consanguinidad-FDR y su grupo control-CTRL

DX
CTRL FDR
Frecuencia Frecuencia
n n valor p
(%) (%)
Diagn()stico No 29 37.7% 18 23.4% Romer‘o et’ a | 2015
0.050 '
Periodontal Si 48 62.3% 59 76.6%
No 53 68.8% 47 61.0%
Comorbilidad 0.311
Si 24 31.2% 30 39.0%
Normal 51 66.2% 36 46.8%
IMC(indice de i
Sobrepeso 20 26.0% 28 36.4% 0,039 M orten F rsc h eta | '
masa corporal)
Obesidad 6 7.8% 13 16.9%
Articulaciones
0,020 H
Dolorosas si 11 AR 53 29.9% Schneider M, Kruger K. 2013
No 74 96.1% 70 90.9%

Articulaciones
0,191
inflamadas Si 3 3.9% 7 9.1%



FDRy CTRL

*p=0.050

100 A I !

801

601

40 1

207

% Enfermedad periodntal

FDR CTRL

Comparacion entre la presencia de enfermedad periodontal entre Grupo
familiares en primer grado de consanguinidad-FDR y su grupo control.
*p<0.05 significativo por prueba de chi?

Table 4. RA-related measures based on the presenc

c of periodontifis®

RA with RA without
All RA periodontitis periodontitis
(n = 287) (n = 100) (n = 187) P
Disease duration, years 126 £ 9.9 12.0 = 10.0 129 £99 0.380
Swollen joint count 3643 45+ 45 J1x41 0.004
(range 0-28)
Tender joint count 3246 3849 2844 0.069
(range 0-28)
High-sensitivity CRP, mg/liter 83 =211 10.6 = 30.8 7.1 +13.1 0.420
Patient’s global assessment 422127 43+ 27 42+ 26 0.610
score (range 0-10)
DAS28-CRP score¥ 32+13 35214 3112 0.045
Total Sharp score 19.5 = 231 245+ 277 169 £ 198 0.015
Joint space narrowing 151171 18.6 = 19.6 133+ 153 0.011
Erosions 44 =82 58 = 10.6 36 64 0.289
Anti-CCP-2
Yo of patients positive 85 90 82 0.066
Concentration, units/ml 145 = 128 170 = 128 131 = 126 0.011
RF
% of patients positive 77 86 2 0.006
Concentration, IU/ml 256 = 491 390 £ 633 185 = 379 <0.001
Medication, %
Methotrexate 62 61 62 0.864
Prednisone 30 33 28 0.359
Biologic drug 31 37 27 0.089

* Except where indicated otherwise, values are the mean = SD. RA = rheumatoid arthritis; anti-CCP-2 =

anti-cyclic citrullinated peptide 2 antibody; RF = rheumatoid factor.

T P values for the 28-joint Disease Activity Score using C-reactive protein level (DAS28-CRP) were
generated by comparing log-transformed values and using a 2-sample f-test. Actual calculated values are

shown for each group.

Mikuls TR1, Payne JB, Yu F, et al. 2014




FDRy CTRL

*p=0.039
1 ]
100 ' ' Bl Normal Table 3 Frequency table for arthritis development in subgroups of
N Sobrepeso smoking and body mass index (BMI)
Obesidad
Never smoker Ever smoker
60

BMI<25 BMI=>25 BMI<25 BMI>25
kg/m* kg/m? kg/m® kg/m?

porcentaje

07 (N=10) (N=10) (N=14) (N=21)
207 Follow-up time, months, 40 (24-71) 28 (17-51) 23 (17-41) 26 (9-42)
median (IQR)
0- FD‘ o CT'R . Ar;tgr;tis developed, 0 (0) 1(10) 2 (14) 12 (57)
n (Vo

Comparacion de escalas de indice de masa corporal (IMC) entre
Grupo familiares en primer grado de consanguinidad-FDR y su grupo
control. *p<0.05 significativo por prueba de chi? Hair MJH, Landewé RBM, van de Sande MGH, et al. 2013




FDRy CTRL

*p=0.020

501

40 A

30

201

10

% Articulaciones dolorosas

FDR CTRL

Comparacién la presencia de articulaciones dolorosas
entre FDR vy su grupo control. *p<0.05 significativo por prueba
de chi?

&0
" W FDR

50 BNC
0O wcC

*

40

% *
30
*
-
20 ah
L
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_| _'!

Q
Pain Stiffnes Swelling All symptoms

Figure I Prevalence of pain, swelling., stiffness, and all 3 sympiloms, in the
hand joints of study subjects in each group. First-degree relatives of
patients with RA had significantly more symptoms than either MNorth
American native or white controls. P values are comrected by the
Bonferroni method for comparing 3 groups and 4 variables. *p < 0001
FDR versus NC versus W, #%5p < 001 NC versus WiC . FDR: first-degree
relatives; NC: North Amencan Mative controls; WC: white controls.

Smolik et, al. 2013

Se menciona que el riesgo genético es muy alto (50%-60%) y de alli puede
partir el desarrollo de la enfermedad




Descriptivo del grupo de ART y su grupo control-CTRL

Grupo Etario

Sexo

Fuma

Fumo

Fumador pasivo

Actividad

econdémica

Tipo de

Vivienda

Estado civil

DX
CTRL ARt
Frecuencia Frecuencia |
n n valor p . . ,
%) % La diferencia de la mayoria de las
siener g Eeles 2 — 2 e variables clinicas y de laboratorio fue
A Delios = Mgt = 3L7% 1 ooo significativa, lo que era de esperarse ya
40-50 afios 12 29.3% 12 29.3% . ..
gue un grupo de individuos estaban
Mayor a 50 afios 14 34.1% 14 34.1% . . ,
diagnosticados con ARt y los demas eran
Masculino 8 19.5% 8 19.5% 0.775 .
Femenino 33 80.5% 33 80.5% ' pauentes Sanos.
No 36 87.8% 37 90.2%
0,724
Si 5 12.2% 4 9.8%
No 32 78.0% 29 70.7%
0.448
Si 9 22.0% 12 29.3%
No 35 85.4% U T N Titulos elevados de FR,
Si 6 14.6% 4 9.8% .
Hogar 6 14.6% 15 36.6% VSG y Antl B CCP
Independiente 1 2.4% 1 2.4%
0.009 Mayor numero de ARt
Empleado 32 78.0% 22 53.7% . .
Pensionado 0 0.0% 3 7.3% a rtlcu |a CIO n eS
Estudiante 2 4.9% 0 0.0% dolorosas y
Propia 25 61.0% 27 65.9% presenCia de rlgldeZ
Arrendada 13 31.7% 12 29.3% 0,853
Comun 3 7.3% 2 4.9%
Casado 20 48.8% 29 70.7%
Soltero 11 26.8% 7 17.1%
Viudo 1 2.4% 1 2.4% 0.032
Union libre 9 22.0% 2 4.9%
Separado 0 0.0% 2 4.9%



OBJETIVO ESPECIFICO 1
Establecer la frecuencia de ANAS/DFS70 en pacientes con artritis reumatoide temprana, familiares en riesgo y poblacion

Sanad.

Positividad ANAS

%

FDRy CTRL

501

40 A

Bl rDR

CTRL-FDR
301

201

101

1/80 1/320

Frecuencia de titulos positivos de ANAS FDR y Controles

Positividad ANAS

%

501

401

301

20

101

ART y CTRL

B ART

1/80 1/320

CTRL-ART

Frecuencia de titulos positivos de ANAS ART y Controles.

Romero V et, al. 2015 * MB Lerouxy MJ Svetaz. 2016

* Conrad K, Rober N, Andrade LE, Mahler M. 2017




FDRy CTRL

Patron homogéneo
1/80 ANAS IFI en 40X,
resultado de la muestra de
un individuo estudiado del
grupo control de FDR.

Patréon nucleolar 1/320
ANAS [Fl en 40X, resultado
de la muestra de un
individuo  estudiado  del
grupo FDR.

Patron moteado fino
denso (DFS70) 1/80
ANAS IFI  en 40X,
resultado de la muestra
de un individuo del
grupo FDR.

Patréon centrémero dilucion
1/80 ANAS IFl en 40X ,
resultado de la muestra de
un individuo del grupo FDR.

Tomadas por Alejandra Vargas Martin en 40X




Figure 2. Prevalence of anti-dense fine speckled (DFS)70 antibodies in different cohorts determined by
chemiluminescence immunoassay. The prevalence of anti-DF570 antibodies found in apparently healthy
individuals and in different pathologies is given in percentages. The prevalence in apparently healthy

individuals was significantly higher than in all other diseases including systemic lupus erythematosus.

Mahler, et al. 2012




ART y CTRL

Patrén moteado fino
denso (DFS70) 1/80 ANAS
IFl en 40X, resultado de la
muestra de un individuo
del grupo control de ARt.

Patron homogéneo
dilucién 1/80 ANAS IF,
resultado de un
individuo del grupo
ARt.

Patron  nucleolar
1/80 ANAS IFI, resultado
de la muestra de un
individuo estudiado del
grupo control de ARt.

Tomadas por Alejandra Vargas Martin en 40X




Table 2. Distribution of 118 ANA-positive healthy individuals and 138 ANA-positive patients with
ARDs according to the pattern on the ANA-HEp-2 test”

ANA-positive healthy ANA-positive patients

Pattern on ANA-HEp-2 test individualst with ARDs7v Pi
Nuclear fine speckled 54 (45.8) 58 (42.0) 0.636
| Nuclear dense fine speckled 39 (33.1) 0(0) <0.001 |
Nuclear coarse speckled 0(0) 36(26.1) <<0.001
Nuclear homogeneous 0(0) 10(7.2) 0.008
Nuclear centromeric 0(0) 11 (8.0) 0.005
Nuclear quasihomogeneous speckled 5(4.2) 19 (13.8) 0.017
Nucleolar 8 (6.8) 18 (13.0) 0.148
Cytoplasmic 12 (10.2)§ 5(3.6)1 0.065
Other 8 (6.8) 7(5.1) 0.604

* Values are the number (%) of subjects. See Table I for definitions.

T Total percentage in each column is >100% because some samples had >1 pattern.
1 By chi-square test.

§ Exclusively cytoplasmic staining, * Mariz et al. 2011
fOne patient with exclusively cytoplasmic staining and 4 patients with additional patterns (2 with
nucleolar pattern, 1 with nuclear fine speckled pattern, and 1 with nuclear coarse speckled pattern).

* Wijeyesinghe U, Russell AS. 2018

Cuatro afios después invitaron a varios de los individuos a una reevaluacion. Se encontré que en general los patrones y titulos de ANAS
aumentan con la edad, ademas a esto, 4 afios después, de los individuos que registraron ANAS/DFS70 ninguno desarrollo enfermedad
reumatica.




OBJETIVO ESPECIFICO 2: Describir las caracteristicas demograficas, manifestaciones clinicas,
articulares y de laboratorio de los individuos con ANAS/DFS70 segun diagndstico.

(es muy importante hacer

e seguimiento a estos individuos)

antecedente de cigarrillo

y enfermedad
grupo control sano periodontal en conjunto.

Un solo sujeto con
consanguinidad y 3 del

Ninguln sujeto presentd compromiso
articular evaluado por presencia de
articulaciones dolorosas o

inflamadas
En total % tenian diagnostico de enfermedad
periodontal. Mujeres: IMC: ANAS DFS70:
-32 - 25.39 -1/80 FDR
Todas contaron con valores normales y -4 - 23.83 -1/320 GRUPO
negativos de VSG, PCR, FR y Anti-CCP. - 38 - 2597 -1/320 CONTROL
32 - 23.73 -1/80

Romero-Alvarez V, y col, Congreso Panamericano de Reumatologia

en Argentina 2018. Bengt-Olof Nilsson, et al. 2006




OBJETIVO 3: Determinar los patrones mas frecuentes de ANAS en los pacientes con artritis reumatoide temprana, familiares
en riesgo y poblacion sana segln edad y sexo.

Tabla 12. Comparacién patrones mas frecuentes de ANAS
segun edad y sexo en el grupo de individuos ARt.

Tabla 11. Comparacién patrones mas frecuentes de ANAS segun edad y
sexo en el grupo de familiares en primer grado de consanguinidad-FDR.

GRUPOS ETARIOS GRUPOS ETAREOS
30-40 40-50 >50 <30 30-40 [ 40-50 |>50
FDR n=77 <30 afios N 5 ) Total ARt n=41 3 y y N Total

anos anos anos anos anos anos anos

n=5(%) n n
n=5(%) n=2(%) n=5(%) n=1(%) | n=2(%) | n=0(%) | n=3(%)
Mujer | 3(60% 4(80% 2(100%) | 5(100%) | 14 Mujer | 0(0% 1(50%) | 0(0%) |3(100%) |4
ANAS (IFl) j (60%) (80%) ( ) | 5( ) ANAS(IF) j (0%) (50%) | 0(0%) | 3( )
Hombre | 2(40%) | 1(20%) 0(0%) 0(0%) 3 Hombre | 1(100%) | 1(50%) | 0(0%) | 0(0%) 2
ANAS TITULO 1/80 | Mujer | 3(60%) | 4(80%) | 2(100%) | 5(100%) | 14 ANAS TIiTULO 1/80 | Mujer | 0(0%) | 1(50%) | 0(0%) | 3(100%) |4
(IF1) Hombre | 2(40%) | 1(20%) 0(0%) 0(0%) 3 (IF1) Hombre | 1(100%) | 1(50%) | 0(0%) | 0(0%) 2
ANAS TITULO 1/320 | Mujer | 1(50%) 0(0%) 0(0%) | 3(100%) | 4 ANAS TITULO | Mujer | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) |2(100%) |2
(IF1) Hombre | 1(50%) | 1(100%) 0(0%) 0(0%) 2 1/320 (IF1) Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0
Mujer 0(0%) | 1(100%) 0(0%) | 3(100%) | 4 Mujer | 0(0%) |1(50%) |0(0%) |2(66.6%) |3
GRANULAR FINO GRANULAR FINO
Hombre |  0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0 Hombre | 1(100%) | 1(50%) |0(0%) |1(33%) |3
GRANULAR Mujer 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0 GRANULAR Mujer | 0(0%) |0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0
GRUESO Hombre | 1(100%) | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 1 GRUESO Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0
Mujer 1(100% 0(0% 0(0% 1(100% 2 Mujer 0(0% 0(0% 0(0% 0(0% 0
HOMOGENEO ler | 1(100%) | 0(0%) | 00%) | 1(100%) OMOGENED jler [0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%)

Hombre | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0 Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0

Mujer | 2(100% 0(0% 1(100% 0(0% 3 i 0 0 0 0
NUCLEOLAR ] ( ) (0%) ( ) (0%) NUCLEOLAR Mujer | 0(0%) | 0(0%) |0(0%) | 0(0%) 0
Hombre |  0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0 Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0

Muijer 0(0% 2(66% 1(100%) | 1(100% 4 i 0 0 0 0
CITOPLASMATICO j (0%) (66%) ( ) | U ) CITOPLASMATICO Mujer | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0
Hombre | 0(0%) 1(33%) 0(0%) 0(0%) 1 Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) 0

Mujer 0(0% 0(0% 0(0% 0(0% 0] i 0 0 0 0
CENTROMERG ] (0%) (0%) (0%) (0%) CENTROMERG Mujer |0(0%) |0(0%) |0(0%) |0(0%) 0
Hombre | 1(100%) | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 1 Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) |0(0%) |0
DEST70 Mujer 0(0%) 1(100%) 0(0%) 0(0%) 1 DFSTO(F) Mujer 0(0%) 0(0%) 0(0%) | 0(0%) 0
Hombre | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) | 0 Hombre | 0(0%) | 0(0%) | 0(0%) |0(0%) | O




GRUPOS ETAREOS

Tabla 13. Comparacion patrones mas
frecuentes de ANAS segun edad y sexo en el
grupo de individuos control-CTRL.

<30 30-40 40-50 >50
CTRL n=118 Total
afios afos afios afos
n
n=8(%) || n=7(%) | n=4(%) | n=5(%)
Muijer | 4(50%) || 3(43%) | 3(75%) | 5(100%) | 15
ANAS(IFI)
Hombre | 4(50%) || 4(57%) | 1(25%) | 0(0%) 9
ANAS TITULO 1/80 | Mujer | 4(50%) || 3(43%) | 3(75%) | 5(100%) | 15
(IFD Hombre | 4(50%) || 4(57%) | 1(25%) 0(0%) 9
ANAS TITULO Muijer | 3(50%) || 2(40%) 0(0%) | 3(100%) 8
1/320 (IF1) Hombre | 3(50%) || 3(60%) 0(0%) 0(0%) 6
Mujer | 1(50%) || 1(20%) 0(0%) | 2(100%) 4
GRANULAR FINO
Hombre | 1(50%) [ 4(80%) 0(09%) 0(0%) 5
GRANULAR Mujer | 1(50%) || 0(0%) | 1(100%) | 0(0%) 2
GRUESO Hombre | 1(50%) || 0(0%) 0(0%) 0(0%) 1
Mujer 0(0% 0(0% 0(0% 0(0% 0
HOMOGENEO : (0%) (0%) (0%) (0%)
Hombre | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0
Mujer | 1(50% 0(0% 0(0% 0(0% 1
NUCLEOLAR j (50%) || 0(0%) (0%) (0%)
Hombre | 1(50%) || 0(0%) | 1(100%) | 0(0%) 2
Mujer | 1(50%) [|1(100%) | 2(100%) | 1(100%) 5
CITOPLASMATICO
Hombre | 1(50%) || 0(0%) 0(0%) 0(0%) 1
Mujer 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0
CENTROMERO
Hombre | 0(0%) || 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0
Mujer 0(0%) |]1(100% 0(0% 2(100% 3
DFS70 (IFl) j (0%) ||1( )| 0(0%) | 2( )
Hombre | 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0(0%) 0

. Robbins WC, Holman HR, Deicher H, Kunkel HG. 2018




DISCUSION Y
CONCLUSIONES

Los resultados de ANAS/DFS70 fueron los esperados, ya que ningun individuo diagnosticado con
ARt registro titulos de anticuerpos ANAS/DFS70. El total de los individuos que fueron positivos para
este patron a pesar de gue necesitan seguimiento son sujetos son saludables y compartian
caracteristicas de sexo y clinicas similares, permite sugerir la exclusion de enfermedad autoinmune.

Ante estos resultados, se concluye que al igual que en lo descrito previamente en Colombia, Ia
frecuencia del patron ANAS/DFS70 no es alta, pero si puede ser eficaz para apoyar la exclusiéon de
un individuo de alguna enfermedad reumatica autoinmune.

Frente a los diferentes patrones de ANAS observados en la poblacion, prevalecieron los patrones
mas comunes descritos a nivel mundial, predominando en mujeres mayores a 50 afios lo cual
concuerda con la literatura resultados que necesitan un seguimiento clinica para determinar su
relevancia.
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