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Derivacion empirica aplicada a la investigacion de pruebas diagndstica

RESUMEN

INTRODUCCION: La derivacion de declaraciones es una estrategia creada para desarrollar
enunciados acerca de un fendmeno empleando analogias entre dos campos de conocimiento.
De esta forma, una declaracion de un campo de conocimiento es empleada para dar origen a
otra de otro campo, inclusive de otra rama del conocimiento, compartiendo una estructura o
contenido en comun. OBJETIVO: Desarrollar una herramienta que permita identificar la
factibilidad de crear y evaluar biomarcadores naturales fluorescentes, derivada de la
arquitectura para investigacion en pruebas diagnésticas de Gluud y Gluud.
METODOLOGIA: Para realizar el proceso de derivacion de declaraciones se utilizaron los
cinco pasos propuestos por Walker y Avant. DESARROLLO: Revision exhaustiva de la
arquitectura para investigacion en pruebas diagndésticas de Gluud y Gluud; Indagacién en
literatura en ciencias biomédicas, salud publica, metodologia de la investigacion en ciencias
de la salud, medicina molecular, fisica y biologia; Seleccion de método de fluorescencia
como campo de origen; Adaptacién de la arquitectura para investigacion en pruebas
diagnosticas; Redefinicion de las nuevas declaraciones. CONCLUSION: La derivacion de
declaraciones basada en la arquitectura para investigacion en pruebas diagnosticas de Gluud
y Gluud es relevante, ya que permite contar con una herramienta para crear y evaluar
biomarcadores naturales fluorescentes.

Palabras clave: Derivacion empirica, investigacion en pruebas diagnosticas, biomarcadores.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Statement derivation is a strategy used to develop statements about a
phenomenon by employing analogies between two fields of knowledge. Thus, a statement
from one field of knowledge is used to develop another statement from another field, even
from another branch of knowledge, which shares a common structure or content.
OBJECTIVE: To develop a tool that facilitates identifying the feasibility of creating and
evaluating natural fluorescent biomarkers, derived from the architecture for research into
diagnostic tests by Gluud and Gluud. METHODOLOGY: To carry out the process of
statement derivation, the five steps proposed by Walker and Avant were used.
DEVELOPMENT: Exhaustive review of the architecture for research into diagnostic tests
by Gluud and Gluud; inquiry related to literature in biomedical sciences, public health,
research methodology in health sciences, molecular medicine, physics, and biology; selection
of fluorescence method as the field of origin; adaptation of the architecture for research into
diagnostic tests; redefinition of the new statements. CONCLUSION: Statement derivation
based on the architecture for research into diagnostic tests by Gluud and Gluud is relevant,
as it facilitates designing a tool to create and evaluate natural fluorescent biomarkers.

Keywords: Empirical derivation, research into diagnostic tests, natural fluorescent
biomarkers.
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INTRODUCCION

Los biomarcadores son sustancias
que indican un estado bioldgico,
ampliamente utilizados para detectar
enfermedades y  representan  una
alternativa para la deteccion rapida y
sensible de gran importancia para la
prevencion y el tratamiento @,
Proporcionan un método directo y de bajo
costo para la deteccibn de agentes
patdgenos  facilmente identificables
mediante luminiscencia, lo anterior debido
a su selectividad con dichos agentes,
considerados asi buenos elementos para
emplearse como pruebas diagnosticas 2.

En las dltimas décadas se ha
disparado el interés por desarrollar nuevos

biomarcadores naturales fluorescentes
para mejorar los modelos de prediccion
médica ®. La metodologia para evaluarlos
también ha sido un area de investigacion
activa. Gludd y Gludd ® declaran que los
estudios para nuevas pruebas diagnosticas
deben rigurosamente contar con una
metodologia que permita su evaluacion,
asegurando sus beneficios 0 amenazas.
Los anteriores autores, proponen una
arquitectura para investigacion en pruebas
diagnosticas dividida en cuatro fases,
haciendo mencién que puede agregarse
fases de acuerdo con el producto evaluado
(Figura 1).

Fase 111 Fase IV

Determinacion

Determinacion

Fase | Fase 11
Determinacion s,
Determinacion
del rango L
de la precision
normal de del
valores para S
diagnéstico o
una prueba deteccion
diagndstica

de las del efecto de
consecuencias la vigilancia
de la prueba

Figura 1. Arquitectura para investigacion en pruebas diagnosticas de Gluud y Gluud (5).

Sin embargo, dicha metodologia de
caracter general aplicable a métodos ya
elaborados no permite su empleo en casos
donde los investigadores propongan la
realizacion de un nuevo método
diagnostico y posterior comprobacion ©,
por lo anterior es imprescindible generar
nuevas ideas y conexiones sobre los
fendmenos clinicos, para ello, resulta
relevante observar los campos
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circundantes de las ciencias con el objetivo
de identificar interconexiones que puedan
surgir. Dentro de la investigacion
biomedica existen métodos destinados a
profundizar en el conocimiento y proponer
soluciones a los problemas de salud de las
personas, dichos métodos deben ser
adecuados o adaptados de acuerdo con su
propdésito, considerando incorporar la
informacion de todas las fuentes
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cientificas posibles para sus adecuaciones
©-7) En este sentido, la derivacion de
declaraciones es un método filosofico de
las ciencias de enfermeria que permite

transpolar declaraciones de un campo a
otro campo, reexpresando su contenido
analégico (Figura 2) ®,

Declaracion 1

en el Campo 1 Transpolado a

Declaracion 1
en el Campo 2

Contenido
analogico;
Declaracion 2
en el Campo 2

Transpolado a

Figura 2. Proceso de la derivacion de declaraciones de Walker y Avant (8).

La derivacion de declaraciones es
una estrategia creada para desarrollar
enunciados acerca de un fenémeno
empleando analogias entre dos campos de
conocimiento. En el contexto de la
derivacion de declaraciones, un enunciado
corresponde a una sentencia declarativa
que propone una relacion entre dos 0 mas
conceptos. De esta forma, una declaracién
de un campo de conocimiento es empleada
para dar origen a otra de otro campo,
inclusive de otra rama del conocimiento,
compartiendo una estructura o contenido
en comun ®. Es de utilidad cuando una o
mas declaraciones acerca de un fenémeno
no son bien comprendidas, para conocer de
gué manera se relacionan dos 0 mas
conceptos, o para derivar un conjunto de
ideas que, posteriormente, pueden
integrarse como un modelo tedrico ®. Si
bien la derivacion de declaraciones
proviene de la rama de las ciencias de
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enfermeria, puede ser aplicada a diversos
campos de la ciencia, esto obedeciendo al
caracter flexible que esta metodologia
representa.

Por lo anterior, surge la necesidad
de desarrollar una herramienta que permita
identificar la factibilidad de crear y evaluar
biomarcadores naturales fluorescentes,
derivada de la arquitectura para
investigacion en pruebas diagndsticas de
Gluud y Gluud ®, empleando el método de
derivacion de declaraciones propuesto por
Walker y Avant ®,

METODOLOGIA

Para realizar la derivacién de
declaraciones se siguieron los cinco pasos
propuestos por Walker y Avant @ el
primer paso consistid en familiarizarse
intimamente con la literatura existente
relacionada al topico de interés. En el
segundo, se indagd en otros campos del
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conocimiento y literatura relacionada al
topico de interés. En el tercer paso, se
selecciono la fuente o campo de origen a
ser usado en el proceso de derivacion y se
identifico la estructura y contenido de los
enunciados madre. El cuarto paso,
consistio en desarrollar las nuevas
declaraciones del contenido del tépico de
interés basado en la estructura de las
declaraciones del campo de origen. En el
quinto  paso, se redefinieron las
declaraciones para ser ajustadas a las
necesidades especificas del tdépico de
interés.

DESARROLLO
Derivacion de declaraciones

Paso 1

Revision exhaustiva sobre la
arquitectura para la investigacion de
pruebas diagnosticas y fases del desarrollo
de biomarcadores naturales fluorescentes.
Se profundiz6 en la teoria existente
propuesta por Gluud y Gludd ©®, los
conceptos que la componen y sus
relaciones. Esto trajo consigo el
esclarecimiento de la metodologia a ser
derivada, y una discusién entre un equipo
de expertos multidisciplinario para aclarar
dudas. Se tom6 como base o teoria madre
el método original propuesto por los
anteriores autores. Una primera revisién
sistematica fue realizada para indagar
sobre literatura acerca de la arquitectura
para la  investigacion  diagnostica
propuesta por Gluud y Gludd ®), y estudios
donde fuera empleada, donde se constato
la pertinencia del método, originalidad,
factibilidad y estructura ©. Se considero la
lista de verificacién de PRISMA para la
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organizacion del documento (9. La
busqueda fue realizada en Cochrane,
MEDLINE, PubMed, NCBI y Scielo bajo
los operadores boleanos “DIAGNOSTIC
RESEARCH” AND
“ARCHITECTURE”,  “DIAGNOSTIC
RESEARCH” AND “METHODOLOGY”
y  “PHASES OF DIAGNOSTIC
RESEARCH” AND “TRIAL”. Se
considerd solamente literatura publicada
con cinco afios de antigliedad y en el
idioma inglés, esto debido a que se
pretendio contar con la informacion més
reciente. Respecto a los criterios de
inclusion, se seleccionaron
investigaciones cientificas que abordaran
la arquitectura de la investigacion
diagnostica en la evaluacion de
biomarcadores naturales fluorescentes. No
hubo restricciones de bldsqueda respecto al
pais de publicacion.

Cumpliendo con los criterios antes
mencionados, se eligieron publicaciones
provenientes de siete paises (EE.UU.,
Canada, Meéxico, Republica Checa,
Australia, Arabia Saudita e Inglaterra).
Todos articulos originales, provenientes
de revistas indexadas en JCR, de entre los
afios 2018 a 2022 y que cumplieron con un
proceso de verificacion por pares. La
metodologia se obtuvo siguiendo las
recomendaciones de la declaracion
PRISMA para mejorar las publicaciones
sistematicas y metaanalisis Y. Los
articulos se seleccionaron de acuerdo a una
rabrica que contenia los criterios de
inclusion. Los articulos extraidos pasaron
por un proceso secuencial de cribado
realizado por pares, a traves del analisis
del titulo, resumen y texto completo.
Adicionalmente, se evalud la calidad de la
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evidencia acorde al disefio de los articulos
analizados a texto completo. Los anélisis
de los datos se sintetizaron narrativamente
y los resultados fueron tabulados
individualmente. Se empled el programa
informatico Excel, donde se realiz6 una
tabla para vaciar la informacion y se
colocaron las principales caracteristicas de
cada publicacion: referencia, periodo de
coleccion de datos, pais, poblacion de
estudio, muestra, edad, sexo, prueba
diagndstica evaluada y hallazgos. No fue
llevado a cabo metaanalisis ni algn
analisis estadistico similar en el proceso
aqui mencionado. La informacion fue
resumida en cuadros y comparada para su
posterior discusion con el equipo de
expertos. Como principales medidas de
resumen se emplearon porcentajes, no se
realizaron analisis adicionales. Se omitid
la basqueda de informacion en la literatura
gris para minimizar el riesgo de sesgo.

La sintesis de resultados mostrd
que el enfoque de Gluud y Gluud propone
un marco arquitectonico para la
investigacion en pruebas diagndsticas,
basado en fases similares a las de la
investigacion de medicamentos. Este
modelo progresivo evalla la eficacia,
precision y utilidad clinica de las pruebas,
comenzando con una fase preclinica para
evaluar la viabilidad técnica, seguida de
una fase de investigacién clinica temprana
para estudiar la seguridad y tolerabilidad
en una muestra reducida de pacientes. Se
avanza luego a una fase de investigacion
clinica mas amplia para evaluar la
precision diagnostica en una poblacion
representativa, y finalmente, se lleva a
cabo una fase de implementacion y
evaluacion en la practica clinica real para
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investigar la efectividad y el impacto en el
manejo de los pacientes. Este enfoque
sistematico facilita decisiones clinicas
fundamentadas y mejora la atencion
médica.

Paso 2

Indagar en literatura en ciencias
biomédicas, salud publica, metodologia de
la investigacion en ciencias de la salud,
medicina molecular, fisica y biologia. Una
segunda revision sistematica fue realizada
para obtener informacion fidedigna de
campos circundantes al fendmeno de
interés, considerando la lista de
verificacion de PRISMA para la
organizacion del documento (10). Dicha
busqueda fue realizada en Cochrane,
MEDLINE, PubMed, NCBI, Scielo y
Google Scholar. Se emplearon los

operadores boleanos “NATURAL
BIOMARKERS” AND
“FLUORESCENCE”,  “DIAGNOSTIC
RESEARCH” AND “NATURAL

FLUORESCENT BIOMARKERS” vy
“PHASES OF DIAGNOSTIC
RESEARCH” AND “BIOMARKERS”.
Se consider6 solamente literatura
publicada con cinco afios de antigiedad y
en el idioma inglés. Respecto a los
criterios de inclusion, se seleccionaron
investigaciones cientificas que abordaran
la arquitectura de la investigacion
diagnéstica en la evaluacion de
biomarcadores naturales fluorescentes sin
importar el campo de origen. No hubo
restricciones de busqueda respecto al pais
de publicacion. Cumpliendo con los
criterios antes mencionados, se eligieron
publicaciones provenientes de doce paises
(EE.UU., Rusia, Espafia, México,
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Argentina, Inglaterra, Francia, Alemania,
Suecia, Japon, Canadé y Holanda). Todos
articulos originales, provenientes de
revistas indexadas en JCR, de entre los
afios 2018 a 2022 y que cumplieron con un
proceso de verificacion por pares. Tanto
para el Paso 1 como para el Paso 2 se
siguio la misma metodologia siguiendo las
recomendaciones de la declaracion
PRISMA para mejorar las publicaciones
sistematicas y metaanalisis 9,

Los resultados revelaron que la
aplicacion del marco de investigacion de
pruebas diagndsticas propuesto por Gluud
y Gluud ® a otros campos ha generado un
creciente interés. La literatura en
disciplinas como psicologia, ingenieria
biomeédica e informéatica médica muestra
una tendencia a adoptar fases similares a
las de la investigacion de medicamentos.
Este enfoque permite una evaluacion
sistematica de nuevas herramientas
diagnosticas, desde una fase exploratoria
hasta la implementacion en entornos
clinicos reales. Esta adaptacion demuestra
la versatilidad del modelo y su utilidad en
diversos campos cientificos.

Paso 3

Se  seleccion6 método  de
fluorescencia como el campo de origen, lo
anterior, al ser conducidas las dos
revisiones sistematicas previas en el Paso
1y Paso 2 y ser discutidas con un equipo
de expertos multidisciplinario. El analisis
de la literatura arrojo que la estructura del
método de fluorescencia se divide en
mecanismos,  ecuaciones, reglas vy
aplicaciones 2. Sus  principales
enunciados se basan en la intensidad de
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emisién dada una determinada longitud de
onda y de la potencia de excitacion. Lo
anterior fue imprescindible debido a que
permitio conocer el empleo del método de
la fluorescencia en los biomarcadores
naturales; dando como resolucion que la
espectroscopia de fluorescencia, como
técnica de diagndstico de alteraciones
patolégicas en organismos, mide la
radiacion electromagnética que emana de
la materia 0 que interactia con ella. Su
aplicacion en éareas de la medicina se
encuentra en la region del espectro
ultravioleta (UV). Se emplea para el
analisis de los cambios bioquimicos y
morfoldgicos de los tejidos in vivo y ex
vivo @ Se ha propuesto como
herramienta auxiliar en el diagnostico
médico de enfermedades como diabetes,
fibrosis hepética, cancer, entre otras. En
diferentes investigaciones cientificas la
espectroscopia de  fluorescencia ha
presentado una alta sensibilidad vy
especificidad cuando es comparada con la
histopatologia de los tejidos @4. Los
principios de la espectroscopia de
fluorescencia se basan en investigar la
localizacion celular de una proteina en
células o tejido, que pueden estar unidos
directamente a fluorocromos para detectar
diversas patologias 29,

Paso 4

Se adaptd la arquitectura para la
investigacion de pruebas diagnosticas
estableciendo nuevas declaraciones con
fundamento en las revisiones sistematicas
del Paso 1, 2 y 3. Paso 2, y la revision de
literatura del Paso 3 (Figura 3).
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Preliian??nar Fase | Fase Il Fase 111 Fase IV
Disefio Exp_e,rlmenta- \_/all_da_(:lon Rgndlmle_nto ot
Elaboracién y cion del Dlscrlmlnato— Diagnostico ongitudinal
Viabilidad del —» Biomarcador [ ria del _ del — onglduI ina
Biomarcador Natural Biomarcador Biomarcador Bi e d

Natural Fluorescente Natural Natural fomarcaaor
(in vitro) Fluorescente Fluorescente Natural
Fluorescente (in vivo) Fluorescente

Figura 3. Herramienta para crear y evaluar biomarcadores naturales fluorescentes.

Respecto a
determinar el rango normal de valores para

la fase |

que es

altamente

pueden utilizarse como herramienta de
diagnostico

sensibles

una prueba diagnostica a través de estudios
observacionales en individuo sanos, la
literatura declara que es imprescindible el
probar los nuevos biomarcadores naturales
fluorescentes en ensayos in vitro
asegurando su sensibilidad y especificidad
previo a cualquier ensayo in vivo, por lo
que se derivd a experimentacion en
ensayos in vitro para determinar
sensibilidad y especificidad. Autores
como Jalali et al. @, declaran la necesidad
de evaluar el poder méximo curativo
previo al empleo in vivo de cualquier
sustancia, lo anterior al investigar el poder
de una planta autdctona en las regiones del
Mediterraneo e India, en el tratamiento del
cancer, a través de una revision
sistematica. Por otro lado, Hema et al. %,
realizaron una revisién sistematica donde
compararon los biomarcadores orales en
saliva. Se analizaron nueve articulos en los
que se compararon 308 individuos sanos
con 340 pacientes con carcinoma oral de
celulas escamosas. Los resultados
mostraron que los biomarcadores salivales
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especificos, para la deteccion temprana de
lesiones orales potencialmente malignas
siendo probados en exprimentos a nivel in
vitro donde se pueda constatar su poder de
rendimiento previo. En sintesis, los
estudios revelan que la experimentacion en
ensayos in vitro previo al empleo in vivo,
es de vital importancia para asegurar el
éxito futuro de los biomarcadores
naturales fluorescentes que se empleen.
En relacion con la fase Il que es
determinar la precisién diagnostica
mediante estudios de casos y controles
incluidas personas sanas, la literatura
relacionada declara la necesidad de probar
en individuos sin presencia aparente de
enfermedad el nuevo biomarcador natural
fluorescente, esto con la finalidad de poder
establecer razén o proporcion de falsos
positivos, por lo que se derivé a validacion
discriminatoria en ensayos controlados en
poblacién abierta. Autores como Hema et
al. @D, realizaron una revision sistematica
donde compararon biomarcadores orales
en saliva. Se analizaron nueve articulos en
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los que se compararon 308 individuos
sanos con 340 pacientes con carcinoma
oral de células escamosas. Los resultados
mostraron que los biomarcadores salivales
pueden utilizarse como herramienta de
diagnostico  altamente  sensibles y
especificos, para la deteccion temprana de
lesiones orales potencialmente malignas.
Por otro lado, Ciccill et al. @2, evaluaron
la eficacia clinica a traves de una revision
sistematica de VELscope®, herramienta de
diagnédstico aplicada a la cavidad oral
empleando fluorescencia. Se incluyeron
25 publicaciones y se evaluaron
manualmente. Los datos reflejan alta
sensibilidad y especificidad, discri-
minando en verdaderos positivos y falsos
negativos. En sintesis, la literatura
concluye que es imprescindible el probar
las nuevas invenciones en intervenciones
con controles sanos para asegurar su
sensibilidad y especificidad al obtener
resultados significativos en los estudios in
Vivo.

En cuanto a la fase Il que es
determinar las consecuencias clinicas de la
introduccién de una prueba diagnoéstica a
través de ensayos aleatorizados, literatura
relacionada al tema aborda que se debe
aumentar la muestra en ensayos clinicos in
vivo para comprobar la efectividad de los
nuevos biomarcadores naturales
fluorescentes, por lo que se derivd a
rendimiento  diagnostico en ensayos
controlados ). Autores como Daly et al.
@4 investigaron el uso de un sistema de
tomografia de fluorescencia guiada por
imagenes  (igFT) para estimar la
profundidad de la invasién tumoral en
modelos de céancer oral que simulan
tejidos. La intervencion fue realizada
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posterior a una Fase Il donde decidieron
ampliar su tamafo muestral para obtener
datos més fidedignos, concluyendo al final
de la misma que el empleo de esas
tecnologias son una opcién confiable,
econdémica y aceptable en la medicina.
Dang et al. ©®®, realizaron un ensayo
clinico en EE.UU. donde estudiaron la
deteccion del VPH oral en muestras de
enjuague  bucal. Como principales
resultados obtuvieron que 33% de 100
pacientes con cancer fueron positivos para
cualquier tipo del VPH oral; indicando que
la deteccion del VPH a través de PCR de
reaccion en cadena fluorescente en
muestras de enjuague bucal puede ser (util
como herramienta de deteccion para
detectar canceres orales asociados al VPH
oral. En sintesis, la literatura refiere que
puede haber una ampliacién del tamafio
muestral para realizar nuevamente las
intervenciones a modo de test re test, esto
se traduce en datos mas fidedignos y con
mayor peso cientifico.

Con respecto a la fase IV que es
determinar los efectos de la introduccion
de una nueva prueba diagndstica en la
préctica clinica por vigilancia en grandes
estudios de cohorte, la literatura externa
que se debe asegurar que los nuevos
biomarcadores fluorescentes no presenten
efectos secundarios a largo plazo, por lo
que se derivd a efecto longitudinal en
ensayos controlados. Autores como Jiang
et al. @ jdentificaron posibles
biomarcadores asociados a los efectos
secundarios de la dexametasona en
diferentes tumores, al identificar que el uso
excesivo 0 prolongado de dexametasona
puede causar efectos secundarios graves.
Concluyeron que se deben establecer los
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efectos a largo plazo asociados a
biomarcadores, argumentando que es de
vital importancia para su empleo masivo.
Por otro lado, Avgerinos et al. @7,
indagaron en el uso del biomarcador EEG
para facilitar la monitorizacién en tiempo
real de los efectos de los farmacos
opiaceos y permitir una administracion de
opidceos mas precisa y personalizada.
Encontraron, que es importante establecer
posibles efectos adversos de los
biomarcadores empleados que faciliten su
uso en la practica rutinaria. En sintesis, la
literatura enfatiza en mantener una
vigilancia permanente ante las nuevas
invenciones en el campo de
biomarcadores, lo que se traduce en poder
establecer los efectos secundarios que
pudiera tener.

Paso 5

Se redefinieron las  nuevas
declaraciones para ajustar al campo
especifico del topico de interés (Figura 3).

Se agreg0 la Fase preliminar que es
disefio, elaboracion y viabilidad del
biomarcador natural fluorescente, lo
anterior  obedeciendo el  propdsito
principal del producto a elaborar y evaluar,
ademas, de corroborar su factibilidad in
vitro para continuar con una Fase I.

Fase | que es determinar la
precision diagnostica mediante estudios de
casos y controles incluidas personas sanas,
fue redefinida como determinar la
experimentacion del biomarcador natural
fluorescente (in vitro). Esto debido a la
comprobacion previa de posibilidad de
éxito obtenida en una Fase Preliminar, y
como paso requerido para continuar con
una Fase II.
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Fase Il que es determinar la
precision diagnostica mediante estudios de
casos y controles incluidas personas sanas,
fue redefinida a determinar la validacion
discriminatoria del biomarcador natural
fluorescente (in vivo). Tomando en base
las encomiendas del método original
propuesto por Gludd y Gludd ®, donde se
hace hincapié en dividir la Fase Il en una
Fase lla, Ilb, llc, segln la pertinencia del
estudio, y a conveniencia del investigador,
esta Fase podria desglosarse segin los
intereses del investigador. Lo anterior,
podria representar la realizacion de
diversos estudios longitudinales donde se
corrobore la efectividad diagndstica de los
biomarcadores naturales fluorescentes.

Fase Il que es determinar las
consecuencias clinicas de la introduccion
de una prueba diagndstica a través de
ensayos aleatorizados, fue redefinida a
determinar el rendimiento diagndstico del
biomarcador natural fluorescente. Esto
haciendo alusion a determinar las posibles
efectos secundarios o efectos no deseados
que pudieran presentar los nuevos
biomarcadores naturales fluorescentes que
se introduzcan a la practica clinica.

Fase IV que es determinar los
efectos de la introduccién de una nueva
prueba diagnostica en la préactica clinica
por vigilancia en grandes estudios de
cohorte, fue redefinida a determinar el
efecto longitudinal del biomarcador
natural fluorescente. Esta fase
representaria una vigilancia constante para
implementar cambios 0 mejoras en los
nuevos biomarcadores naturales
fluorescentes si asi se requieren, ya que se
estarian identificando efectos adversos
previamente en una Fase I11. Esta Fase 1V,
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podria desglosarse en Fase IVa, IVb o
sucesivamente segin el caso que lo
requiera si es empleada en diferentes
cohortes.

DISCUSION

El objetivo del presente estudio fue
desarrollar una herramienta que permita
identificar la factibilidad de crear y evaluar
biomarcadores naturales fluorescentes,
derivada de la arquitectura para
investigacion en pruebas diagnoésticas de
Gluud y Gluud ®, empleando el método de
derivacion de declaraciones propuesto por
Walker y Avant ®. Debido a que dentro de
las ciencias basicas como las ciencias
clinicas es imprescindible contar con un
método que permita evaluar y sea
adaptado a cada situacion, a través de una
metodologia precisa y de calidad, donde se
compruebe el efecto diagnostico de
cualquier biomarcador natural
fluorescente.

En la literatura actual, no existen
estudios similares que empleen la
derivacion de declaraciones para adaptar la
arquitectura para investigacion en pruebas
diagnosticas de Gluud y Gluud ©, aln y
cuando esta ha resultado ser wuna
herramienta muy general para evaluar
cualquier tipo de prueba diagndstica, e
incluso los mismos autores consideran que
puede der adaptada en funcion del tipo de
prueba diagnostica a evaluar.

Algunas aproximaciones para
evaluar pruebas diagnosticas utilizando la
arquitectura para investigacion en pruebas
diagndsticas de Gluud y Gluud ® sin ser
adaptada son, el estudio realizado por
Tshibangu-Kabamba #® que tenia como
objetivo desarrollar una herramienta
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serodiagnostica y seroepidemioldgica para
infeccion por Helicobacter Pylori en
Africa y determinar la precision
diagnostica y la solidez de dicha
herramienta con la arquitectura de Gluud y
Gluud ®). Los autores determinaron que el
nuevo sistema de ELISA era adecuado
para la deteccion la infeccion por
Helicobacter Pylori, obteniendose un
ensayo solido que proporcioné resultados
reproducibles con alto rendimiento
diagndstico, segin la arquitectura para
investigacion en pruebas diagnoésticas de
Gluud y Gluud ©.

Otro estudio realizado por Jabbar
(29) pretendi6 disefiar y validar un analisis
protedmico cuantitativo dirigido para
identificar y distinguir entre lesiones
quisticas pancreaticas premalignas Yy
neoplasias quisticas con displasia de alto
grado empleando la arquitectura para
investigaciéon en pruebas diagnosticas de
Gluud y Gluud ®. Como principales
resultados obtuvieron un analisis dirigido
de espectrometria altamente preciso y
confiable de acuerdo con la metodologia
empleada.

Adicionalmente, Carless G? evaluo
un ensayo que emplea particulas de latex
recubiertas con anticuerpos monoclonales
por medio de la arquitectura para
investigacion en pruebas diagndsticas de
Gluud y Gluud ©, donde reportaron
robustez y rendimiento  analitico,
sugiriendo su uso en un laboratorio clinico
de rutina.

Las investigaciones anteriores
ilustran el potencial uso de la arquitectura
para investigacion en pruebas diagndsticas
de Gluud y Gluud ® en la evaluacion de
diferentes tipos de pruebas diagnosticas,
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sin embargo, se evidencia la necesidad de
tener  herramientas de  evaluacién
especificas para cada situacion especifica.

CONCLUSIONES

La derivacion de declaraciones
basada en la arquitectura para
investigacion en pruebas diagndsticas de
Gluud y Gluud es relevante, ya que
permitié contar con una herramienta para
crear y evaluar biomarcadores naturales
fluorescentes. Se considerd apropiado el
uso de la derivacion de declaraciones para
generar la herramienta mencionada,
debido a que es una estrategia que permite
crear conocimiento y analogias de un
campo a otro. Ademas de ser una
metodologia de caracter flexible.

La revision sistematica de la
literatura realizada durante la fase uno y
dos de la derivacion de declaraciones
permitid confirmar que la arquitectura para
investigacion en pruebas diagndsticas de
Gluud y Gluud fue adecuada como base
para el desarrollo de la herramienta para
crear y evaluar biomarcadores naturales
fluorescentes, ya que, propone un marco
arquitecténico para la investigacion en
pruebas diagnosticas, evaluando la
eficacia, precision y utilidad clinica de las
pruebas, y esta puede ser adaptada. Lo
anterior favorecio el desarrollo de la
herramienta para crear y evaluar
biomarcadores naturales fluorescentes.

Se considera que la herramienta
desarrollada sera de utilidad para conocer
la factibilidad de crear y evaluar
biomarcadores naturales fluorescentes, se
recomienda que sea utilizada en futuros
estudios. La mayoria de los estudios
relacionados analizados, destacaron la
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importancia de contar con metodologias
precisas, por lo que el presente estudio
cumple con las demandas de la nueva
investigacion cientifica de alto rigor
metodoldgico que la comunidad cientifica
requiere.
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