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RESUMEN 1

Se discute las propiedades de sensibilidad y especificidad del radioinmunoandlisis y su aplica-
bilidad para la dosificacién de ferritina sérica, Se describe el método empleado ‘en el Laboratorio
de Investigaciones de Bioquimica de la Facultad de Medicina para la medicién de la misma, desta-
cindose su importancia en el diagndstico y pronéstico de la anemia por déficit de Fe, que es la ma-
yor incidencia en nuestro medio. (Revista de la Facultad de Ciencias Médicas (Quito), 11: 33,

1986).

La deficiencia de Hierro es la mds comun
de las deficiencias nutricionales identificables
en pafses industrializados (1). En el Ecuador a
pesar de no existir un diagndstico. nacional, los

varios estudios regionales realizados hasta el.

momento, llevaron a la conclusién que la ane-
‘'mia por déficit de hierro es la mds comin en
nuestro pais, afectando especialmente a grupos
de alto riesgo, como son mujeres en edad repro-
ductiva y niflos en fase de crecimiento rdpido
(10).

Por estos motivos una seric de procedi-
mientos diagnésticos han sido desarrolladgs en
perspectivas de evaluar el “status de hiefro’’, ta-
les como la determinacién de hierro sérico, la
capacidad ligadora de hierro total'y la transfe-
rrina sérica, los mismos que han sido probados
y validados (7).

RADIOINMUNOENSAYO

El aporte que en el estudio de esta proble-
mdtica pueden dar las técnicas radioinmunoana-
liticas, se refieren especialmente a la determina-

cién cuantitativa de ferritina sérica.

El radioinmunoensayo (RIA), metodo des—
crito por los doctores Berson y Yalow (11), y,
que afios mds tarde les hiciera acreedores al pre-
mio Nobel, han permitido 1n salto gigantesco en
ciertas especialidades médicas, por ser un méto-
do de alta sensibilidad que permite la mediday
la_posibilidad de .expresar en niimeros las con-
centraciones de un gran nmimero de sustancias
que se encuentran en un orden tan bajo como el
de picogramos por litre, y que por su gran espe-
cificidad permite dosificar separadamente sus-
tancias casi-idénticas en su estructura quimica,
a pesar que estas se encuentren mezcladas como

- sucede en la sangre y la orina, sustancias que

ejemplarizan lo dicho son'muchas de las hormo-
nas que se encuentran en la-sangre,

FUNDAMENTOS DEL RIA

La técnica de radioinmunoensayo se basa
en la. competencia entre. un antigeno marcado
con un radioisotopo y un ant{geno no marca-
do, por.un nimero limitado de:sitios de unién
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de un antlcuer o, especifico. Esta reaccién obe-
dece 3+la 'Léy"de Actién de las Masas. Si e§ li-
mitada la concentracion de los anticuerpos y-la

cantidad del antigeno marcado, la cantidad del
complejo antigeno marcado—anticuerpo serd in-
versalmente; proporcional a- la cantidad :del
antfgeno no marcado (Suero desconocido
0 patrdn) midiendo la concentrac10n del
complejo  antfgeno frio—anticuerpo, permi-
tiéndonos construir una curva pawén ade-
cuada utilizando concentraciones perfecta-
mente conocidas del antigeno idéntico al que
va a ser dosificado. El método se completa con
la separacién del antigeno ligado del antigeno
libre, siendo utilizado actualmente en forma ge-
neral, el método del segundo anticuerpo, que
consxste en la adlslon de un segundo anticuerpo
que es. una. gamaglobulma generada en cabra
contra la gamaglobulma del animal (COanO) que
p dulo el PJ].UIC!‘ antlcuerpo Para el montaje
de'un radlommunoensayo se necesita principal-
mente del ant{geno puro para la marcacién del
isétopo radioactivo y para los standares de la
curva patrén . El primer anticuerpo especifico es
producido ‘en’ una especie animal lejana de la es-
calazool6gica del hombre, generalmente utiliza-
mos el .conejo v, el segundo-anticuerpo a anti-
‘primer:anticuerpo que permita’ la separacién de
la fraccién libre de la ligada. El método morita-
do’ para Ja. dosificacién de ferritina sérica circu-
lante:yYepresenta un cldsico: radlommunoensayo
de: doble antlcuerpo (12)

[

'CUANTIFICACION POR RIA DE FERRITINA

i

El prmc1p.|o del metodo consiste en que
una-alicuota de Ja muestra de suero del paciente
conteniendo- la ferritina endégena es combinada
con:ferritina radiomarcada ‘con 1123 Una ali-
cuota de antisuero;anti—ferritina humana.obte-
nida de conejo es luego afiadida e incubada du-
rante una hora. La separacién de 1a forma libre
de la ligada se realiza a través de la adisién de
un- segundo:, antisuero -de gammagiobulina de
cabra -anticonejo,:en la presencia de-un acelera-
dor.de precipitacion proteica como es la centri-
fugacién a a,llltasgre\zplu,ciphes, y la medicién-en ¢l

-peraturas de 2° 2 8% C
. za, en las’ primeras 48 horas, si no es este el
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. cintilografo gamma del precipitado completan
: el ensayo. La cantidad total de radioactividad

utilizada es menor que 10 microcuries (2, 3, 4,

7)9).

La muestra necesaria para el ensayo es de
0.5 miljlitros de suero no hemolizado, ne lipidi-
co y el mistho puede ser almacenado entre tem-
C., si'elensayo se lo reali-

caso el almacenamiento de la muestra deberd
hacerse a 20° C. ,

* Debemos‘anotar que los desérdenes infla-
matorios crénicos, enfermedades infecciosas
y/o neopldsticas producen un desproporcionado
aumento en los niveles de ferritina sérica en re-
lacién al hierro corporal almacenado (6). Eleva-
ciones excepcionales de ferritina pueden ocurrir
en condiciones que causen una destruccmn dc
las' células parehqulmatosas hepiticas ricas én

ferritina (hepatitis viral, cirrosis, etc)) (3). Co-

mo en todos los test diagnésticos, un diagnético
clinico definitivo no puede basarse en el resulta-
do de un solo test, sino que debe ser realizado
sélamente, después de que todos los hallazgos
clinicos y laboratoriales hayan sido ‘considera-
dos..... ; ‘ . cie

- La presencia: de radioactividad o radiote-
rapia.opor test' de Medicina 'Nuclear
pueden afectar el resultado del radlommunoen-
sayo ¥inwitro”

La concentramén medna de ferritina en'san-
gre de'cord6n es similar a Ja de hombres adul-
tos, sufriendo un aumento en el primer mies de
vida hasta alcanzar un pico miximo de 350
ug/¥: 7 uego-decrece hasta cerca de 30 ug/L en
los-signientes 3 a 5 meses. En la pubertad los ni-
veles aumentan hasta alcanzar los 40 ug/L enla
mujer adulta: y los: 14-0 ug/Len-el' hombre adul-
to (4): ‘ g : R

‘La literatura ofrece una variada opini(’)n' so-
bre el rango de normalidad de los adultos por'lo
que es recomendable que cada Laboratorio esta-
blezca su propio rango basado en su propia po-
blacién. La anemia por deficiencia dé hierro, no
complicada, estd - caracterizada generalmente

“in vivo”

'por unsg fetrltma sérica menor 4 los 120: ug/L

(5).
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El antisuero por nosotros empleado es ob-
tenido de conejo contra ferritina humana alta-
mente purificada de bazo. La désis minima de-
tectable de este ensayo para ferritina sérica es
de 1.2 ug/L.

UTILIDAD CLINICA

Se ha conceptualizado a la anemia como
un estado patolégico en el cual la tasa de
hemoglobina es inferior a lo normal para
un individuo dado, sinembargo podemos
afirmar que la disminucién de la tasa de hemo-
globina es una manifestacién tardfa de la ca-
rencia de hierro, pudiéndose encontrar valores
normales de hemoglobina cuando pricticamen-
te los almacenamientos de hierro estdn deple-
tados, al ser valorados por la dosificacién de fe-
rritina sérica, si se encuentra valores menores a
12 ug/L, y guarda una correlacién directa con el
hierro almacenado en una variedad de estados
clinicos como fue demostrado por Addison en
1972 (3). Estudios posteriores han confirmado
esta apreciacién y actualmente la dosificacién
‘de ferritina sérica puede aportar valiosa infor-
macién en el diagnéstico diferencial de deficien-
cia de hierro con otras formas de anemia. Ade-
mds, la dosificaciéon de ferritina sérica es un mé-
todo no invasivo y muy sensible para la evalua-
cién del hierro almacenado, La confiabilidad
del método queda demostrado por las diferen-
cias en los valores de ferritina sérica que se ob-

serva en mujeres, que son de 2 a 3 veces menores’

que la de los hombres, indicando una diferencia
en el tamafo del hierro almacenado entre hom-
bres y mujeres. Por otro lado, la administracién
de suplementos de hierro llevan a un incremen-
to de la media de ferritina sérica en mujeres
normomenstruantes. -
Estos datos nos llevan a la conclusién, que
en el estudio del diagnéstico nacional de caren-

cia de hierro, la determinacién de este parime-
tro bioquimico es fundamental, sobre todo si
se pretende tomar medidas preventivas. La uni-
dad de RIA del Laboratorio de Investigaciones
de la Facultad de Medicina se encuentra en la
actualidad realizando la dosificacién de ferritina
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sérica.por este método,
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