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Resumen

La fijacion tisular es un procedimiento esencial en histotecnologia, ya que
permite preservar la morfologia y los componentes celulares, garantizando
diagnésticos precisos y confiables. Tradicionalmente, el fijador més utilizado ha
sido el formaldehido al 10% por su eficacia en la reticulacion proteica. Sin
embargo, su toxicidad, clasificacion como carcinégeno y limitaciones en la
conservacion de lipidos han impulsado la busqueda de alternativas seguras y
sostenibles. En este contexto, se propone evaluar una solucion fijadora
compuesta por formaldehido, alcohol y miel, cuya combinacién aprovecha la
accion reticulante del formol, la capacidad deshidratante y coagulante del etanol,
y las propiedades antimicrobianas, antioxidantes y osmoticas de la miel. Esta
formulacion podria representar una opcién innovadora con menor riesgo
biologico y mejor preservacion histologica.

El objetivo general del estudio es determinar si existen diferencias
estadisticamente significativas entre la eficacia del fijador alternativo y el
formaldehido convencional en la conservacion del tejido, especificamente en
pardmetros como la fijacion morfologica, la calidad de las tinciones histologicas
y el nivel de conservacion de las muestras.
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El estudio seguira un enfoque cuantitativo, con disefio no experimental, analitico
y de corte transversal. La poblacion estard constituida por 600 muestras de
tejidos remitidos al Hospital San Juan de Lurigancho en 2025, de las cuales se
seleccionaran 234 mediante muestreo probabilistico aleatorio simple. Estas se
dividiran en dos grupos: 117 fijadas con formaldehido al 10% y 117 con la
solucion alternativa. La evaluacion se realizard mediante observacion
microscopica estructurada con tincion de hematoxilina-eosina, utilizando
criterios estandarizados de morfologia tisular, preservacion celular, calidad de
tincion y presencia de artefactos.

Palabras claves: Tejido Adiposo Blanco, Fijacion del Tejido, Formaldehido,
Etanol, Miel, Técnicas Histoldgicas, Conservacion de Tejido, Planificacion en
Salud

Keywords: Adipose Tissue, White, Tissue Fixation, Formaldehyde, Ethanol,
Honey, Histological Techniques, Tissue Preservation, Health Planning

8. Contextualizacion del problema

8.1 Planteamiento problema

La fijacion tisular es un proceso fundamental en histologia que busca preservar
la estructura celular y tisular mediante la inhibicion de la autolisis y la
putrefaccion.(1) Entre los agentes fijadores mas utilizados se encuentra el
formol (formaldehido en solucién acuosa), valorado por su capacidad de
entrecruzar proteinas y estabilizar muestras biologicas para analisis

microscopico. (2)

El uso de formaldehido en la fijacion de tejidos biologicos conlleva riesgos
toxicoldgicos para la salud, lo que ha impulsado la busqueda de alternativas
menos nocivas. (3) Su importancia radica en garantizar la integridad
morfologica de las muestras, facilitando diagnosticos precisos en patologia. (4)
No obstante, su uso conlleva desventaja altamente toxico (clasificado como
carcindgeno por la Organizacion Mundial de la Salud), (5) y genera residuos
contaminantes para el medio ambiente.(6) Estas limitaciones exigen la

busqueda de alternativas eficaces y sostenibles.(7)

El etanol es un fijador coagulante que deshidrata las células y precipita
proteinas, facilitando la conservacion de ciertos componentes celulares. (4) Su

uso en combinacion con otros agentes fijadores puede mejorar la preservacion
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de estructuras especificas.(7) Una de las ventajas es una mejor preservacion de
proteinas y dacidos nucleicos, baja toxicidad, compatible con estudios
moleculares, répida penetracion.(8) La miel surge como un fijador natural
prometedor debido a su composicion quimica Unica, que incluye azucares
reductores (glucosa, fructosa), enzimas (glucosa oxidasa), antioxidantes y un
pH é&cido, (9) propiedades que inhiben la degradacién microbiana y estabilizan

estructuras celulares. (10)

Estudios recientes demuestran que la miel preserva detalles celulares
(membranas, nucleos) en tejidos epiteliales y conectivos con calidad
diagnostica equivalente al formol, reduciendo la citotoxicidad en un 70%. (9)
Ademas, su capacidad antioxidante (polifenoles, flavonoides) minimiza el dafio
oxidativo durante la fijacion prolongada, crucial para muestras quirurgicas de
gran volumen. (10) Sin embargo, la eficacia Optima requiere estandarizar
pardmetros como tiempo de exposicion (24-72 h segin grosor tisular) y
proporcion miel/tejido (10:1), aspectos aun no unificados en protocolos

clinicos .(9)

La combinacion de formol, etanol y miel busca aprovechar las ventajas
individuales de cada componente para mejorar la fijacion. El formol preserva
proteinas, el etanol deshidrata y fija, y la miel aporta propiedades

antimicrobianas y estabilizadoras.

El uso de un fijador a base formaldehido, alcohol y miel es significativo en el
campo de la histopatologia, especialmente como alternativa al formaldehido
convencional. Esta formulacion podria ofrecer una alternativa eficaz y menos

toxica para la fijacion histologica de tejidos.

8.2 formulacion del problema

8.2.1 Problema General

(Existe diferencia estadisticamente significativas entre una solucion

fijadora alternativa a base de formol, alcohol y miel versus formaldehido
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convencional para fijacion de tejidos, Hospital de San Juan de Lurigancho

20257

8.2.2 Problema Especificas

1. ¢(Cual es la calidad de fijacion morfoldgica en los tejidos con la solucién
fijadora a base de formol, alcohol y miel en comparaciéon con el

formaldehido convencional, Hospital de San Juan de Lurigancho 2025?

2. ;Cual es la calidad de las tinciones histoldgicas realizadas en los tejidos
con el fijador a base de formol, alcohol y miel comparado con el

formaldehido convencional, Hospital de San Juan de Lurigancho 2025?

3. (Qué diferencia existe en la conservacion de los tejidos fijados con la
solucion a base de formol, alcohol y miel comparado con el formaldehido
convencional para fijacion de tejidos, Hospital de San Juan de Lurigancho

20257

8.3 justificacion de la investigacion

La fijacion tisular es una etapa critica en el procesamiento histologico, ya que de
ella depende la conservacion de la estructura celular y la integridad de los
componentes tisulares.(11) Tradicionalmente, el formaldehido al 10% (también
conocido como formol neutro tamponado) ha sido el fijador mas utilizado por su
efectividad en la reticulacién de proteinas.(12) Sin embargo, este agente presenta
desventajas como su toxicidad comprobada, volatilidad, y la poca eficacia en la
preservacion de lipidos, que tienden a presentar artefactos o disolucion con

fijadores convencionales.

Desde un enfoque quimico e histotecnoldgico, es posible optimizar la capacidad de
fijacibn mediante una combinacion de sustancias que aporten funciones
complementarias.(13) El etanol, por ejemplo, actia como deshidratante y fijador

coagulante, promoviendo una mejor preservacion de estructuras.(8)
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La miel posee una compleja composicion con azucares reductores, compuestos
antioxidantes y propiedades osmoticas que la convierten en un potencial
estabilizador natural del microambiente celular. Se ha reportado que puede ayudar a
preservar membranas celulares y mitigar procesos de autolisis por su efecto

antimicrobiano.(14)

Por tanto, la integracion de estos tres componentes —formol, etanol y miel—
representa una propuesta tedricamente sustentada para desarrollar un fijador

alternativo que mantenga o incluso mejore las propiedades del fijador estandar.

Desde el punto de vista metodologico, esta investigacion propone un disefio
experimental comparativo, lo que permite evaluar de manera objetiva la eficacia del
fijador propuesto frente al formaldehido al 10%. Se utilizaran criterios
cuantificables y cualitativos para valorar la preservacion morfoldgica, la calidad de
tincion histologica, el tiempo de fijacion, presencia de artefactos y nivel de

toxicidad.

La elaboracion de un fijador con férmula definida y reproducible, a base de
componentes accesibles, permite establecer parametros técnicos de evaluacion
comparables entre ambos fijadores. Esto incluye pruebas de conservacion, analisis
morfologico en microscopia Optica, escalas de calidad de tincidn, y estabilidad del

reactivo en el tiempo.

Ademas, el trabajo propone una innovacion metodologica al incluir la miel como
componente fijador, lo cual no es habitual en los protocolos convencionales.
Evaluar su comportamiento en combinacién con agentes fijadores conocidos

permitira determinar su utilidad en el contexto histoldgico.

El desarrollo de una solucion fijadora basada en formo, alcohol y miel podria
proporcionar una alternativa menos toxica y ambientalmente sostenible. Los
resultados obtenidos de esta investigacion contribuiran a la validacion cientifica de
un fijador alterno, promoviendo innovaciones en la fijacion tisular con potencial

impacto en salud publica y practicas de laboratorio.
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La presente investigacion es relevante porque propone una solucién innovadora y
comparativa. Evaluar la eficacia de este fijador frente al formaldehido al 10%
permitira generar evidencia util para considerar su implementacion en el ambito

histotecnologico.

8.3.1 limitaciones del estudio

Penetracion en tejidos densos: El alcohol deshidrata y favorece la penetracion de
los otros componentes fijadores, mejorando la fijacion interna del tejido. Debido a
su alta viscosidad, la miel podria presentar limitaciones en la fijaciéon de muestras

gruesas, requiriendo ajustes en la metodologia.

Variabilidad de la miel: La miel actia como agente osmoprotector y puede
mejorar la conservacion de la arquitectura tisular. La composicion quimica de la
miel puede diferir segun su origen botanico y geografico, lo que podria afectar la

reproducibilidad de los resultados.

Falta de protocolos estandarizados: Aun no existen normativas oficiales para la

fijacion con miel, lo que podria dificultar su aplicacion clinica inmediata.

Mayor costo en comparacion al formaldehido: La miel de calidad para

laboratorio puede elevar el costo de la solucion.

Comparacion con formaldehido: Aunque se busca una alternativa menos toxica,
reducir los riesgos bioldgicos, mas sostenibles y con insumos mas accesibles.
Aunque contiene formol, la presencia de alcohol y miel puede permitir usar menor
concentracion de formaldehido, disminuyendo parcialmente la exposicidon a vapores
toxicos, el formaldehido sigue siendo el estandar en fijacion histologica, lo que

podria generar resistencia en su sustitucion.

Este estudio permitird sentar bases solidas para futuras investigaciones sobre el

desarrollo de fijadores bioseguros en histopatologia.
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8.4. objetivo de la investigacion

8.4.1 Objetivo General

Determinar la diferencia estadisticamente significativa entre una solucidon
fijadora alternativa a base de formol, alcohol y miel versus formaldehido
convencional para fijacion de tejidos, Hospital de San Juan de Lurigancho

2025

8.4.2 Objetivos Especificos

1. Comparar la calidad de fijacion morfoldgica en los tejidos con la solucion
fijadora a base de formol, alcohol y miel en comparacion con el formaldehido

convencional en el Hospital de San Juan de Lurigancho 2025.

2. Evaluar la calidad de las tinciones histologicas realizadas en los tejidos con la
solucion a base de formol, alcohol y miel comparado con el formaldehido

convencional en el Hospital de San Juan de Lurigancho 2025.

3. Determinar el nivel de conservacion de los tejidos con la solucion a base de
formol, alcohol y miel comparado con el formaldehido convencional para

fijacion de tejidos, Hospital de San Juan de Lurigancho 2025.
8.5 hipotesis

Existe diferencia estadisticamente significativas entre una solucion fijadora
alternativa a base de formol, alcohol y miel versus formaldehido convencional

para fijacion de tejidos, Hospital de San Juan de Lurigancho 2025

9. Marco teorico
9.1 Antecedentes

9.1.1. Internacionales

Diana D. Vucevic et al. (Estados Unidos, 2023) en la investigacion se preciso

como desarrollar y evaluar una solucion alternativa al formaldehido, denominada
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Amber, para la preservacion y transporte de tejidos, que sea menos toxica y
mantenga la integridad morfoldgica, inmunohistoquimica y molecular (RNA) de
las muestras. En el estudio se recolectaron muestras de tejidos pulmonares,
hepaticos, renales y cardiacos de ratones, ratas y humanos. Los tejidos se fijaron
por 24 horas a 4 °C en Amber (compuesta por solucion de glucosa-dextrano, 10%
de miel y 1% de aceite de coco) o en formol al 10%. Se realizaron andlisis de
Histologia con tincion H&E, Inmunohistoquimica (IHC). En el resultado se dio
preservacion morfoldgica: Amber mantuvo igual o mejor integridad histologica
comparada con formalina. La calidad del RNA fue significativamente superior en
tejidos conservados en Amber frente a los fijados con formalina. En conclusion
Amber es una alternativa eficaz, no tdxica y econdmica al formaldehido para la
fijacion y transporte de tejidos. Conserva adecuadamente la estructura histoldgica,
lo cual la convierte en una solucion prometedora para uso en patologia clinica y

molecular. Se recomienda su validacion en estudios clinicos mas amplios.(15)

Nasar Alwahaibi et al (Oman, 2022) en el estudio se propuso evaluar la eficacia
de la miel neutra tamponada como fijador tisular alternativo al formaldehido en
histopatologia, considerando su potencial menor toxicidad. En el estudio se
recolectaron muestras de higado, rifidn y estobmago de tres ratas. Estas se fijaron
durante 24 horas utilizando diferentes soluciones: formalina tamponada al 10%
(NBF), miel Sumer y de datil (tanto tamponadas como no tamponadas), y
versiones alcoholicas de estas mieles y de la formalina. El resultado es la tincion
H&E fue adecuada en todos los grupos en comparacion con la NBF. La
especificidad e intensidad de la tincion PAS fueron similares a la NBF en todos
los grupos, excepto en la miel Sumer y la miel de datil alcohdlica. La tincion con
vimentina mostro resultados comparables a la NBF, sin diferencias significativas.
En conclusion la miel neutra tamponada demuestra ser un fijador tisular eficaz y
potencialmente mas seguro que la formalina, aunque se recomienda realizar
estudios adicionales en especimenes de mayor tamafo para confirmar su

aplicabilidad clinica.(16)

Simona Panzacchi et al (Italia, 2019) en la investigacion se propuso evaluar la

eficacia de la fijacion de tejidos con alcohol en comparacion con la formalina en
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la preservacion de éacidos nucleicos y la morfologia del tejido. El estudio se
realizo extracciones de RNA y DNA de tejidos fijados con alcohol y formalina,
midiendo la concentracion y pureza mediante espectrofotometria. El resultado es
la fijacidon con alcohol mostré una mayor cantidad de acidos nucleicos extraidos y
una mejor calidad en comparacioén con la formalina, incluso después de un largo
tiempo de fijacién. La conclusion fue que los resultados sugieren que el uso de
fijadores a base de alcohol es una alternativa mas segura y efectiva a la formalina,
lo que deberia llevar a su adopcion en laboratorios de patologia para mejorar la

calidad de los analisis.(17)

Dunster-Jones Matthew et al (Australia, 2018) en la investigacion se propuso
en evaluar y comparar como diferentes concentraciones de etanol (50% y 100%)
penetran en los tejidos cardiacos y hepaticos de bovinos. El estudio se realizé un
analisis de la distancia de penetracion y los cambios en la contraccion o expansion
del tejido tras sumergirlo en etanol a 20°C durante periodos de 2, 6, 24 o0 30 horas.
El resultado se observd que el etanol al 100% tenia una mayor capacidad de
penetracion y provocaba mdas contraccion en el higado en comparacion con el
corazon. En conclusion la concentracion de etanol influye de manera significativa

en la penetracion en los tejidos bovinos.(18)

Ritesh Srii Chettiar et al. (Nepal, 2017) se propuso investigar la efectividad de
la miel como un fijador para la preservacion de muestras de tejido, en
comparacion con la formalina. El estudio se realizd biopsias de tejido gingival,
fijando las muestras en miel y formalina, y luego se analizaron utilizando diversas
técnicas de tincion e inmunohistoquimica. Los resultados mostraron que la miel
preservo adecuadamente las estructuras celulares y caracteristicas histologicas,
siendo comparable a la formalina. En conclusion la miel de abeja se presenta
como una opcion mas segura y no toxica en lugar de la formalina, lo que sugiere

su implementacion en laboratorios de diagnostico.(19)

9.1.2 Nacionales

Huaman Naupa Mario Amadeo (Lima, 2023) se investigd evaluar la presencia

de metanol y la concentracion del grado alcohdlico de 70° en las diferentes
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marcas de alcohol comercializadas en el mercado central de Lima en agosto de
2023, asi como identificar su calidad a través de parametros fisicoquimicos
como pH y densidad. El estudio se utilizdo un enfoque descriptivo observacional
y de tipo analitico con disefio no experimental. Se realiz6 un muestreo
probabilistico al azar, seleccionando 20 muestras de alcohol medicinal de 70°,
compradas tanto en farmacias como en otros establecimientos comerciales. Los
resultados indican problemas de calidad en los productos disponibles en el
mercado central de Lima. Se concluye que es fundamental un control mas
riguroso de los productos de alcohol medicinal para garantizar la seguridad de

los consumidores.(20)

Janampa Canchari Romao Gonzalo et al (Lima, 2022) en la investigacion se
propuso validar un método para determinar el formaldehido en productos
alisadores de cabello por cromatografia liquida (HPLC). Demostrar que el
método propuesto cumple con caracteristicas de desempefio como selectividad,
precision, linealidad y exactitud. Proporcionar un método util para la industria en
la cuantificacion del formaldehido. El estudio se utilizo la cromatografia liquida
de alta resolucion (HPLC) para la determinacion del formaldehido en 42 marcas
de productos alisadores de cabello. El resultado es el método analitico validado
demostré6 cumplir con los criterios de especificidad, repetitividad, precision
intermedia, exactitud y limite de cuantificacion, siendo apto para su aplicacion
en analisis de control de calidad. La conclusion el método propuesto es adecuada
para la cuantificacion de formaldehido en productos alisadores de cabello,
contribuyendo a la regulacion y aseguramiento de la calidad en la industria

cosmeética.(21)

Garcia Izquierdo Luis G. et al (Cajamarca, 2022) en la investigacion se
propuso evaluar los niveles de vapores de formaldehido y sus riesgos para la
salud en el Anfiteatro de Anatomia Humana de la Universidad Nacional de
Cajamarca. En el estudio se realizd una evaluacién clinica a usuarios del
anfiteatro y medicion de concentraciones de formaldehido. También se probd
una solucion alternativa de glicerina y alcohol para conservacion cadavérica. El

resultado se detectd niveles de formaldehido superiores al limite permitido (0,05
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ppm). Se registraron sintomas como conjuntivitis (90 %), rinitis (87,5 %),
faringitis (85 %), cefalea (62,5 %), entre otros. Las muestras tratadas con
glicerina y alcohol causaron menos molestias. En Conclusion las condiciones
laborales eran inadecuadas y representaban un riesgo significativo para la salud.
Se recomienda sustituir el formaldehido por alternativas menos toxicas como la

mezcla de glicerina y alcohol.(22)

Grados Palacios Ricardo Martin (Trujillo, 2020) en la investigacion se
propuso en determinar la concentracion de formaldehido y los efectos adversos
en estudiantes de Medicina expuestos en el anfiteatro de Anatomia Humana de
la Universidad Nacional de Trujillo. En el estudio descriptivo, transversal y
prospectivo. Se encuestaron a 72 estudiantes y se midid la concentracion de
formaldehido en el ambiente mediante espectrofotometria de gases, con una
exposicion de 6 meses, 2 veces por semana durante 5 horas por dia. El resultado
en la concentracion promedio de formaldehido: 0.16895 ppm (méximos: 0.2474
ppm y minimos: 0.090 ppm). Efectos adversos més frecuentes: Lagrimeo (89%),
Irritacion ocular (67%), Irritacion nasal (79.2%), Ardor de garganta (56.9%) y
Dolor de cabeza (52.8%). En conclusion aunque las concentraciones estaban
dentro del limite permisible (menor a 0.3 ppm segiin DIGESA), se presentaron
numerosos efectos adversos, siendo los mas comunes el lagrimeo y la irritacion
ocular, lo cual sugiere una posible relacion entre exposicion al formaldehido y

estos sintomas.(23)

Torre Enrique Maricruz M. et al (Lima, 2018) en la investigacion se
determinar la concentracion de formaldehido en productos cosméticos para
laceado vendidos en el Mercado Central “FEVACEL” del distrito de
Independencia, en julio de 2018. El estudio se investigacion bdsica, cuantitativa,
de disefio cuasi experimental, descriptiva y prospectiva. Se analizaron 25
productos (cinco marcas, cinco muestras cada una) usando espectrofotometria
UV y el método del &cido cromotropico para identificar y cuantificar
formaldehido. El resultado de todos los productos resultaron positivos para
formaldehido. Las concentraciones oscilaron entre 155 ppm y 221.6 ppm, con un

promedio de 184.26 ppm. Las marcas Keratimask, Kativa y Wellastrate
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estuvieron dentro del limite permitido (0.2% o 200 ppm), mientras que
Lanostrate y Biokeratin lo excedieron. En conclusion el 100 % de las muestras
contenia formaldehido. Dos marcas excedieron el limite permitido por la
DIGEMID, representando un riesgo para la salud publica. Se recomienda control

sanitario mas estricto y concienciacion del consumidor.(24)
9.2 Base tedrica
9.2.1 Fijacion tisular

a. Definicion
La fijacion de tejidos es un paso esencial en histologia y anatomia
patolégica, ya que permite preservar la arquitectura celular
inmediatamente después de su extraccion. Al estar fuera del cuerpo, los
tejidos comienzan a deteriorarse por procesos naturales como la autolisis
y la putrefaccion, causados por enzimas celulares y proliferacion
bacteriana. Este deterioro puede comprometer los analisis diagndsticos o
de investigacion. Por lo tanto, la fijacion tiene como principal objetivo
detener dichos procesos mediante la estabilizacion quimica de las

estructuras celulares.(25)

La fijacion convierte el contenido celular, originalmente semiliquido, en
una matriz semisolida mediante la reticulacion de proteinas, permitiendo
asi una manipulacion mas sencilla del tejido. Desde el punto de vista
quimico, los fijadores actllan mediante mecanismos segin su
composicion. Algunos agentes inducen la reticulacion de proteinas,
mientras que otros producen enlaces cruzados entre macromoléculas, 1o
que permite la retencion de la forma y organizacion celular. Esta
reticulacion estabiliza las proteinas, inhibe las enzimas degradativas y
proporciona consistencia al tejido, lo cual facilita los procesos de corte,

inclusion y tincion.(2)

Los factores que afectan la fijacion incluyen el tamafio del tejido, la

duracion del proceso, la concentracion del fijador y la temperatura. Por
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ejemplo, tejidos gruesos o fijaciones prolongadas pueden provocar
endurecimiento excesivo o artefactos; mientras que una fijacion

insuficiente impide la adecuada penetracion del fijador.(26)

Figura 2: Una seccidon de parafina fijada en formol del rifion

que muestra la deposicion tipica de hematina de formaldehido
acido (pigmento de formol) asociada con los globulos rojos. El
pigmento es de color de marrén a negro y birrefringente bajo
luz polarizada. En este caso, la muestra permanecio6 en fijador

durante un periodo prolongado antes del procesamiento. (27)

b. Tipos de fijacion

Existen diversos tipos de fijacion, clasificados segun su mecanismo
quimico o su aplicacion. Entre los fijadores simples destacan el
formaldehido, glutaraldehido, etanol y acetona.(2) El formaldehido, en
forma de solucion al 10% (formol tamponado), es el mas utilizado por su
buen poder de penetracion y capacidad de conservacion general. El
glutaraldehido proporciona una fijacion més rapida y eficaz,
particularmente util para microscopia, aunque puede dificultar la

inmunomarcacion por su reticulacion intensa.(13)
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Los fijadores compuestos combinan varios componentes para equilibrar
sus efectos. Algunos, como el liquido de Bouin o el fijador de
Karnovsky, son tutiles para preservar estructuras especificas del tejido,
como el nucleo o los organulos. Mas recientemente, se han desarrollado
fijadores alternativos como FineFIX y RCL2, que presentan menor
toxicidad y buena conservacion de acidos nucleicos, aunque pueden

afectar la morfologia de tejidos con alto contenido lipidico.(28)

Fijacion
Etanol
Por Deshidratacion Metanol
Acetona
Formaldehido
Ghitaraldehido
Por Reticulizacion Tetroxido de Os
Glioxal
Biclomw de Hg
Dicromato de K
Por Formacion de Sales Acido picrico
Acido crdmico
Sulfato de Zn
Clorawo deCa
Por Cambio deestado coloidal Acido acético
Aznpaciin de losreactivos fjadores de acuerdo a los efectos que se
producer enelte ido.

Son aquellos reactivos que coagulan las materias albuminoideas de los

tejidos, haciendo inalterable la forma y estructura de las células (29)
Importancia de la fijacion

Un proceso de fijacion adecuado es crucial para conservar no solo la
morfologia general del tejido, sino también componentes intracelulares
esenciales como organelos, lipidos, 4cidos nucleicos y enzimas.(28) Una
fijacion deficiente puede conducir a artefactos, pérdida de detalles
diagnosticos o incluso degradacion completa del material biologico. Por

ello, la eleccion del fijador y el control de sus condiciones de uso (pH,
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temperatura, tiempo de exposicion, concentracion) deben adaptarse al

tipo de andlisis que se desea realizar, ya sea rutina histologica.(30)

La fijacion constituye el paso inicial y mas critico para preservar las
muestras en condiciones que permitan su estudio microscopico fiable.
Una fijacion adecuada asegura que las caracteristicas histologicas sean lo
mas representativas posible del estado original del tejido, lo cual es
esencial tanto para el diagnostico clinico como para la investigacion.(31)
Ademads, influye directamente en la calidad de las tinciones
histoquimicas e inmunohistoquimicas y moleculares. Por el contrario,
una fijacion deficiente puede ocasionar artefactos, perdida de
componentes celulares o distorsion de estructuras clave para el

diagnostico.(2)

Ademés, la eleccion del fijador influye directamente en la calidad de
tinciones como H&E, PAS, alcian blue, y en la expresion de marcadores
inmunohistoquimicos, como receptores hormonales o proteinas
estructurales. En este contexto, el formaldehido sigue siendo el estandar
por su balance entre coste, eficiencia y compatibilidad con diversas
técnicas, aunque los sustitutos basados en alcohol representan una linea
prometedora en evolucion, especialmente para aplicaciones donde la

integridad del ADN y ARN es prioritaria. (28)

Formaldehido 10%

Composicion quimica del formol al 10%

El formaldehido, en su forma comercial como formalina al 10%, es el
fijador mas comuin en patologia. Reacciona con proteinas y dacidos
nucleicos, formando enlaces que estabilizan las estructuras celulares. No
es ideal para la fijacion de carbohidratos, aunque conserva algunos

lipidos.

El formaldehido es un gas altamente reactivo que, al disolverse en agua,

forma una solucion conocida como formol, generalmente comercializada
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al 37-40%. En el medio acuoso, el formaldehido se convierte en hidrato
de metileno, su forma activa en solucion. Este compuesto puede
polimerizarse, un solido blanco que requiere tratamiento térmico y

alcalino para liberarse como formaldehido libre y usable como fijador.

Aunque su penetracion en el tejido es rapida, la reaccion con las
proteinas ocurre de forma lenta, por lo que la fijacién completa puede
demorar varios dias, especialmente si se busca resistencia a procesos

como la deshidratacion e inclusion en parafina.(2)

1Kg

3 Formgl 40 %
/I "
\()// J .

También conocido
como formol

Formula del Formaldehido

El formaldehido es comunmente conocido como formol. es un liquido
cristalino, incoloro muy volatil e inflamable.(32)

Mecanismo de accion del formol

El formaldehido actia formando puentes de metileno (-CHz-) entre los
grupos amino libres de las proteinas. Esta reticulacién estabiliza la
estructura tridimensional del tejido, impidiendo la desnaturalizacion y
preservando los organulos y el nucleo celular. Aunque su penetracion es
rapida, el proceso de fijacion molecular ocurre de forma lenta, por lo que

se requieren tiempos prolongados para una conservacion completa.(25)
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Ventajas del formol al 10%

Entre sus principales beneficios se encuentran su compatibilidad con
multiples técnicas histoldgicas, su bajo costo, la posibilidad de almacenar
tejidos durante largos periodos sin deterioro y su alta capacidad de
preservacion morfoloégica general, tanto a nivel nuclear como
citoplasmatico. Estas cualidades lo convierten en el fijador estandar en la

mayoria de laboratorios de anatomia patologica.(28)

Desventajas del formol al 10%

A pesar de sus ventajas, el formaldehido tiene ciertas limitaciones. Se le
considera un agente toxico y potencialmente carcinégeno. Ademas,
puede causar reticulacion excesiva que dificulta la deteccion de antigenos
y alterar la estructura de los lipidos. En el caso del tejido adiposo, puede
provocar retraccion celular o vacuolizacion, lo que afecta el analisis

morfoldgico si no se maneja adecuadamente.(33)

Alcohol como fijador tisular

Definicion

El alcohol, en especial el etanol, es un fijador histologico utilizado tanto
por su accion deshidratante como por su capacidad para preservar la
morfologia celular mediante precipitacion de proteinas.(34) A diferencia
de los fijadores aldehidicos, no crea enlaces cruzados entre
macromoléculas, por lo que se considera menos agresivo con la
estructura molecular original.(35) Su uso se ha extendido no solo como
deshidratante intermedio en el procesamiento histologico, sino también
como fijador primario, especialmente en estudios que requieren

preservacion de acidos nucleicos y antigenos. (36)
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b. Composicion quimica

El etanol es una molécula organica de estructura sencilla, que pertenece a
los alcoholes primarios. Se utiliza habitualmente en altas concentraciones
para lograr una fijacion efectiva. Su composicion pura, sin necesidad de
combinarse con otros componentes, permite un uso directo y
controlado.(34) Algunos protocolos utilizan variantes formuladas con
tampones o aditivos para reducir efectos como la retraccion celular. Su
baja viscosidad favorece la penetracion rapida en el tejido, lo que
contribuye a una fijacion uniforme, especialmente en muestras de

pequefio grosor. (36)
c¢. Propiedades bioldgicas como fijador

Biologicamente, el alcohol actia provocando deshidratacion celular y
coagulacion proteica, lo cual estabiliza las estructuras tisulares y detiene
procesos autoliticos.(34) Esta forma de fijacion mantiene una mayor
accesibilidad a los epitopos, lo que facilita técnicas
inmunohistoquimicas, y permite la recuperacion de material genético de
calidad. En estudios experimentales, se ha observado que el alcohol logra
una preservacion morfoldgica adecuada de los nucleos y una buena
definicion de las estructuras celulares, aunque su acciéon sobre el

citoplasma puede ser.(36)

Por otra parte, si bien el alcohol penetra mdas lentamente que otros
fijadores como el metanol, su tasa de penetracion es estable y suficiente
para tejidos como el higado y el corazon, sin generar expansiones no
deseadas. Su comportamiento es predecible y puede ser cuantificado con
precision, lo que lo convierte en un fijador 1til para aplicaciones

morfométricas.(35)
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Evaluacién macroscdpica de tejidos fijados de higado y cerebro de cabra.

(A, C) Tejidos fijados con EMA; (B, D) Tejidos fijados con NBF.(36)

Ventajas del alcohol como fijador

El etanol presenta multiples beneficios cuando se emplea como fijador
primario. Permite una fijacion rapida y eficiente, especialmente en tejidos
delgados.(34) Favorece la preservacion del ADN, ARN y epitopos
antigénicos, ideal para andlisis moleculares. Reduce los riesgos
toxicologicos en comparacion con el formaldehido. Es compatible con
protocolos histologicos estandar, incluidos inclusion, corte y tincion con
H&E. Su accion directa minimiza los artefactos quimicos asociados a la

reticulacion proteica. (36)

Desventajas del alcohol como fijador

A pesar de sus ventajas, el etanol también tiene algunas limitaciones.

Puede inducir retraccion tisular, especialmente si se emplea sin aditivos
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que mitiguen su efecto deshidratante. Tiende a extraer lipidos, lo que
limita su uso en estudios orientados a la conservacion de grasa o
membranas. Su velocidad de penetracion es menor que la de otros
alcoholes como el metanol, lo que puede requerir tiempos de exposicion
mas prolongados.(35) En algunos casos, no permite una fijacion duradera

a largo plazo como la que ofrece el formol. (34)
Miel
Definicion

La miel es una sustancia bioldgica producida por las abejas a partir del
néctar de las flores. Ademds de su valor nutricional, posee cualidades
quimicas y antimicrobianas que han motivado su uso en medicina
tradicional.(9) En el ambito histoldégico, se ha propuesto como una
alternativa natural al formol, con el objetivo de fijar tejidos de manera
eficaz sin los riesgos toxicologicos asociados a los fijadores
sintéticos.(37) Multiples estudios han demostrado que, en determinadas
condiciones de concentraciéon y temperatura, la miel puede preservar
estructuras celulares y nucleares de forma adecuada para el analisis

microscopico. (38)
Composicion quimica

Desde el punto de vista quimico, la miel es una mezcla compleja de
azucares, predominantemente glucosa y fructosa, junto con &cidos
organicos, enzimas, minerales, vitaminas, peroxido de hidrogeno y
compuestos antioxidantes.(39) Su pH naturalmente acido y su elevada
osmolaridad crean un entorno hostil para los microorganismos y
promueven la deshidratacion celular, factores clave en la fijacion tisular.
Estas propiedades fisicoquimicas le confieren capacidad conservante y le
permiten actuar como agente de preservacion cuando es diluida en

proporciones adecuadas.(37)
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c¢. Propiedades bioldgicas como fijador

La miel ofrece diversas propiedades utiles para la fijacion de tejidos.
Actividad antimicrobiana, derivada del peréxido de hidrogeno, la acidez
y las enzimas naturales.(37) Deshidratacion celular por su efecto
higroscopico, que contribuye a preservar las células. Preservacion
nuclear efectiva, observada tanto en analisis cualitativos como en
estudios morfométricos, en donde la miel ha demostrado conservar el
tamafio y la definicion de los nucleos.(39) Compatibilidad con tinciones
convencionales, permitiendo observar estructuras nucleares y
citoplasmadticas sin interferencia con técnicas como hematoxilina-

eosina.(38)

Muestra la contraccion por artefactos en el tejido epitelial de la miel sin

procesar (tincion H&E, x100)(40)
d. Ventajas de la miel como fijador

El uso de miel en fijacion tisular presenta una seric de ventajas

significativas. Es no toxica y biocompatible, lo que reduce el riesgo para
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el personal de laboratorio. (37) Ofrece buena conservacion nuclear,
comparada favorablemente con el formol en multiples investigaciones.
Puede utilizarse en condiciones de laboratorio convencionales, sin
necesidad de equipamiento especializado.(38) No interfiere con tinciones
de rutina, y puede integrarse en el procesamiento histoldgico estandar. Es
una alternativa ecoldgica y economica, especialmente Util en entornos

con recursos limitados.(39)

e. Desventajas de 1a miel como fijador

Aunque prometedora, la miel también presenta algunas limitaciones que
deben tenerse en cuenta. En concentraciones altas puede producir
endurecimiento tisular, vacuolizacion y dificultad al corte.(37) Puede
generar retraccion citoplasmatica, lo que altera la morfologia general del
tejido. Su composicion varia segin la fuente floral y el procesamiento
industrial, lo cual dificulta la estandarizacion.(39) Requiere ajustes
especificos en concentracion y tiempo de fijacion, ya que su eficacia

disminuye a temperaturas elevadas o en ausencia de agitacion.(38)

9.2.5 Fijador propuesto

a. Aplicacion de la investigacion

El presente trabajo busca evaluar una solucion fijadora alternativa,
compuesta por formaldehido, alcohol y miel, frente al fijador estandar de
formol al 10% en tejidos. Dado que el tejido es especialmente sensible a
la manipulacion quimica, su correcta fijacion es crucial para conservar la
morfologia celular y permitir mediciones precisas del tamafio del

tejido.(28)

Esta investigacion se sustenta en la necesidad de encontrar soluciones
menos toxicas, accesibles y eficaces para la conservacion del tejido, sin

comprometer la calidad del analisis histologico.
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La presente tesis tiene como objetivo evaluar la eficacia de una solucion
fijadora alternativa a base de formaldehido, alcohol y miel en la
preservacion del tejido, comparandola con el fijador tradicional de
formalina al 10%. Basandose en lo revisado, se espera que una fijacion
eficaz no solo conserve la morfologia general del tejido, sino que
también permita la medicion precisa del tamafo de corte, aspecto clave
en el analisis comparativo. La integracion de técnicas morfométricas y la
observacion microscopica serviran como parametros fundamentales para

valorar el desempefio de la solucidon propuesta.

10. Metodologia

10.1. Enfoque de la investigacion

El trabajo se desarrollara bajo el enfoque cuantitativo, se emplearan datos

numéricos y pruebas estadisticas para la recoleccion y andlisis de datos.

(41)

10.2 Tipo de estudio

b)

d)

Investigacion basica, debido a que propicia aumentar el conocimiento

cientifico de una realidad especifica. (42)

Seglin la investigacion del investigador

Estudio observacional, con relaciona que las variables serdn analizadas
como tal y no se van a manipular ni modificar. (43)

Segun la planificacion de la toma de datos

Investigacion prospectiva, en virtud de que el propio autor participara en
la generacion de los datos cuando se produzca el fendmeno a investigar.
(43)

Segun el namero de ocasiones en las que se mide la variable de estudio
Estudio transversal, debido a que las variables correspondientes solo
seran medidas una sola vez y en tiempo particular. (44)

Segtn el numero de variables asociadas
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Investigacion analitica, con relacién a que el respectivo analisis sera de

dos variables. (45)

10.3 Diseiio de la investigacion

El disefio no experimental consiste en evitar la manipulacion de las variables de la
investigacion, es decir, es el estudio que no varia de forma intencional la variable

independiente para causar efecto en la variable dependiente. (46)

Estudio Corelacional, tiene como objetivo determinar el nivel de asociacion de
las variables en el estudio, en donde se cuantifica, analiza y vincula, mediante la

prueba de hipotesis corelacional. (46)

10.4. Poblacion, criterios de seleccion

10.4.1 Poblacion

La poblacion estara constituida por 600 muestras de tejidos bioldgicos que
requieran fijacion con formaldehido proveniente de intervenciones quirurgicas,
recolectado bajo las normas éticas correspondientes y sin comprometer la
identidad ingresadas al laboratorio de Anatomia Patoldgica del Hospital de San

Juan de Lurigancho 2025.

10.4.2 Criterios de inclusion

1. Muestras de cualquier tipo de tejido remitidas al laboratorio (p. €j. higado,
rifion, piel, mucosa, musculo, tejido adiposo, piezas quirurgicas pequenas)
durante el periodo de estudio.

2. Muestras frescas y en cantidad suficiente para dividirse en dos fragmentos
de tamafo similar cuando el protocolo lo permita (tamafio minimo
orientativo para division: = 5 x 5 x 3 mm por fragmento; si es menor,
consignar y manejar segun protocolo).

3. Muestras fijadas dentro de las 2 horas desde la obtencion (o segin
protocolo interno) para minimizar autolisis.

4. Informacién clinica y de procedencia completa (registro que permita que

sea anonimo los c6digos).
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10.4.3 Criterios de exclusion

1. Muestras con necrosis extensa o autdlisis avanzada que impidan una
evaluacion histologica fiable.

2. Fragmentos con dafio mecanico o contaminacion (p. €j. hemoderremia
excesiva con efecto obstructivo en tincioén) previos a la fijacion.

3. Muestras previamente fijadas o procesadas fuera del protocolo del estudio.

4. Fragmentos insuficientes para permitir division en dos partes comparables
y que ademas no puedan ser evaluados como muestras independientes
segin protocolo predefinido (estos serdn documentados y excluidos del
analisis pareado).

5. Muestras pérdidas o danadas durante el procesamiento histotécnico por

causas ajenas al estudio.

10.4. Muestra y muestreo

10.4.1 Muestra

La muestra fue determinada mediante la férmula estadistica para poblacion finita,
asumiendo un nivel de confianza del 95% (Z = 1.96), una proporcion esperada de

éxito del 50% (p = 0.5), y un margen de error del 5% (e = 0.05). Aplicando la

férmula:
Donde:
e N=600
° ZZI 96
e p=0.5
e g=1-p=0.5
e ¢=0.05

(600—1)+(1.96)2-0.5-0.5
~234

n= --

(0.05)2- 600-(1.96)2-0.5-0.5

Por lo tanto, se trabajara con una muestra total de 234 tejidos, divididos en dos

grupos iguales:
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e 117 muestras fijadas con formaldehido convencional al 10%

e 117 muestras fijadas con la solucién alternativa (formol + alcohol + miel)

10.5.2 Muestreo

Se empleara un muestreo probabilistico aleatorio simple, ya que todas las
muestras de la poblacion tienen la misma probabilidad de ser seleccionadas, y se
dispone de un listado completo de tejidos ingresados al servicio de anatomia
patologica. Este tipo de muestreo permite garantizar la representatividad de la

muestra y minimizar el sesgo de seleccion.

10.6. Variables (anexo 1)
10.6.1 Variables Independientes:
e Solucion fijadora (formol + alcohol + miel)

La solucidon fijadora es una mezcla experimental formulada con base
en formaldehido al 10%, alcohol etilico al 96% y miel natural. Su
objetivo es preservar las caracteristicas morfologicas de los tejidos
biologicos mediante mecanismos combinados de fijaciébn quimica,
deshidratacion y accion osmética. Esta solucion busca actuar como
alternativa al formaldehido convencional, reduciendo parcialmente la

toxicidad sin comprometer la calidad histologica del tejido.
10.6.2 Variable Dependiente:

e Solucion fijador convencional
La solucion fijador convencional de los tejidos se refiere al grado en
que un fijador logra preservar la estructura morfologica, integridad
celular y caracteristicas histologicas del tejido biologico, permitiendo
un procesamiento adecuado y una evaluacion microscopica clara. Se
evalla a través de pardmetros como preservacion nuclear y
citoplasmatica, integridad de membranas, conservacion de tejidos, y

compatibilidad con tinciones histoldgicas convencionales.
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e Preservacion Celular

La preservacion celular alude a la conservacion estructural del tejido
luego del proceso de fijacion, observada al microscopio. Incluye
criterios como la nitidez nuclear, preservacion citoplasmatica,
disposicion arquitectonica del tejido y ausencia de retraccion o

distorsion tisular.

e Compatibilidad de la tincion histologica

La compatibilidad de la tincion histologica se refiere a la intensidad,
contraste y uniformidad del colorante utilizado (como hematoxilina-
eosina) en los tejidos fijados, permitiendo una correcta diferenciacion
entre estructuras celulares y tisulares. Una tincion de calidad facilita la

interpretacion diagnostica por parte del patologo.

e Conservacion del tejido

La conservacion del tejido hace referencia a la estabilidad estructural
del espécimen en el tiempo, posterior a la fijacion, evaluando su
resistencia a la descomposicion, deterioro, pérdida de integridad o
formacion de artefactos, durante el procesamiento histotecnolégico y

el almacenamiento.

a) Solucion fijadora propuesta:
e tincion nuclear

e tincion citoplasmatica

e morfologia tisular

e claridad de tincion

e uniformidad de tincion

e Presencia de artefactos

e Estabilidad con el tejido
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b) Solucion fijador convencional:
e Tincion nuclear

e Tincion citoplasmatica

e C(laridad de tincion

e Morfologia tisular

e Presencia de artefactos

e Estabilidad con el tejido

¢) Preservacion celular:

e Morfologia celular: Ntcleo, membrana celular y citoplasma

d) Compatibilidad con las tincion H&E:
e Contraste: Intensidad: tincién
e Uniformidad tincion: Distribuciéon homogénea

e Nitidez: Claridad de tincidén

e) Tiempo de fijacion:

e Duracion del proceso: horas

f) Presencia de artefactos

e Presencia/ausencia

10.7. Procedimientos y técnicas

10.7.1 Técnica:

Observacion microscopica estructurada de cortes histologicos tefiiddos con

Hematoxilina-Eosina.
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10.7.2 Instrumentos:
Ficha técnica histologica de evaluacion: (Anexo 2)

Contendra criterios objetivos como:

e Tincion nuclear (intensa y nitida, moderada, débil o ausente)

e Tincion citoplasmatica (clara y homogénea, parcial, deficiente)

e C(Claridad de tincion general (excelente, aceptable, turbia/confusa)

e Morfologia tisular conservada (bien preservada, parcialmente alterada,
distorsionada)

e Preservacion celular (integra, parcial y deficiente)

e Presencia de artefactos (ausente, minimo y evidentes)

e Compatibilidad con tinciéon H-E (buena, regular, mala)

Microscopio optico (40x)

Crondmetro o reloj digital para medir el tiempo de fijacion

Registro fotografico de laminillas

10.7.3 Validacion

La ficha técnica serd sometida a validacion por juicio de expertos, quienes
evaluaran la pertinencia y claridad de cada indicador en relacion con los
objetivos del estudio. Se consideraran como jueces a tres profesionales en

Histotecnologia y Anatomia Patologica.

10.7.4 Confiabilidad:

Se aplicard una prueba piloto con un niimero reducido de muestras para

verificar la consistencia de las observaciones.

La confiabilidad de las observaciones sera verificada mediante evaluacion

interobservador (comparacion de resultados de dos observadores
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capacitados) utilizando el indice Kappa de Cohen para comprobar el grado

de acuerdo.

10.8. Plan de procesamiento y analisis de datos

Una vez se termine de aplicar los instrumentos, se utilizara a la puntuacion de la
encuesta, Una vez recolectados los datos, se codificaran y se registraran en una hoja
de calculo mediante un uso de software Microsoft Excel y SPSS, Una vez que se
tenga los datos se realizara un control de calidad. Los datos se realizara haciendo
uso de estadisticas descriptivas (promedios, frecuencias, desviaciones estdndar) y
analisis comparativo, si los datos no siguen una distribucién normal: prueba de
Mann—Whitney,

si la distribucion es normal: prueba t para muestras independientes.
El nivel de significancia serd de p < 0.05 para determinar diferencias estadisticas

relevantes.

10.9. Aspectos éticas

Este proyecto respetara los principios éticos establecidos en la investigacion
biomédica: Se solicitard autorizacion del comité de ética correspondiente, el uso de
muestras sera exclusivamente de material residual quirtirgico, descartado para fines
clinicos, garantizando que no haya identificacion de los pacientes. Se preservara la
confidencialidad de la informacion. No se causard dafo fisico o psicoldgico a
ningin individuo, cumpliendo el principio de no maleficencia. Todos los
procedimientos se ajustaran a normas de bioseguridad en el manejo de tejidos y

productos quimicos.
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11. Recursos y presupuesto

PRECIO
DESCRIPCION UNITARIO CANTIDAD

PRECIO

TOTAL (S/.)
(S/.)

EQUIPOS Y BIENES DURADEROS

Microscopio Optico (uso 600.00 1 600.00
institucional o alquiler x 4 meses)
Procesador de tejido (uso 800.00 1 800.00
institucional o alquiler x 4 meses)
Cronometro digital 50.00 1 50.00
Ph-metro portatil (alquiler o 200.00 1 200.00

préstamo x 4 meses)

SUBTOTAL 1650.00

RECURSOS DE MATERIALES E INSUMOS

Formaldehido 37% (frasco de 500 40.00 8 320.00
ml)

Alcohol etilico 96% (galon) 60.00 8 480.00
Miel pura (frasco 1 L) 45.00 6 270.00
Agua destilada (bidon 20 L) 25.00 2 50.00
Parafina (bolsa x 1 kilo) 100.00 16 1600.00
Colorantes H&E (kit completo) 180.00 2 360.00
Portaobjetos (caja x 50 unid.) 40.00 6 240.00
Cubreobjetos (caja x 100 unid.) 60.00 4 240.00
Guantes de latex (caja x 100 unid.) 35.00 4 140.00
Mascarillas quirtrgicas (caja x 50 25.00 4 100.00
unid.)

Batas descartables 12.00 10 120,00
Software estadistico (licencia SPSS 250.00 1 250.00
o similar 4 meses)
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SUBTOTAL 4140.00
SERVICIO DE TERCEROS
Procesamiento histologico 15.00 250 37500.00
(inclusion, corte, montaje y tincion
de 250 aprox. )
Asesoria estadistica especializada 400.00 1 400.00
Evaluacién microscopica externa 900.00 3 900.00
(anatomo patodlogo o especialista)
SUBTOTAL 5050.00
GASTOS DE GESTION Y ADMINISTRATIVOS
Impresiones, fotocopias y papel de - - 200.00
trabajo
Encuadernado y empastado de tesis 50,00 3 150.00
(3 ejemplares)
Material de presentacion (USB, CD, - - 100.00
diapositivas)
Utiles de oficina y material de apoyo - - 100.00
SUBTOTOTAL 550.00

TOTAL 11390.00
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12. Cronograma de actividades

2025

Actividad

Mes | Mes | Mes Mes Mes Mes | Mes | Mes | Mes Mes Mes Mes
1 2 3 4 5 () 7 8 9 10 11 12

Revision de
literatura:
Recopilacion de
antecedentes

Base teorica
para
fundamentar el X | X
tema de
investigacion

Definicion y
planificacion
del diseno
metodoldgico:
Incluye la
seleccion de la
muestra o
poblacion y
definicion de
variables

Procedimientos
de recoleccion X | X
de datos

Recoleccion de
datos : Etapa de
campo,
experimentacion
o aplicacion de
instrumentos de
medicidn,
especificando
fechas y
duracién
estimada de
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cada actividad

Analisis de
datos:
Procesamiento y
analisis de los
datos
recolectados,
empleando
herramientas o
software
especificos

Redaccion de
conclusiones

Preparacion del
documento final

Presentacion y
defensa de
resultados
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ANEXO N° 1: FICHA TECNICA

FICHA TECNICA HISTOLOGICA DE EVALUACION

Titulo del Proyecto: Solucion fijadora de formol, alcohol y miel vs formol convencional
en tejidos tisulares

Hospital: San Juan de Lurigancho

Aio: 2025

Codigo de muestra:

Tipo de tejido:

Fijador utilizado: [] Formol 10% [ Formol + Alcohol + Miel

Fecha de fijacion:

Tiempo de fijacion (horas):

Parametros de Evaluacion Histolégica

Criterio Descripcion / Puntaje Observaciones

[ Intensa y nitida (2)
1. Tincion nuclear (hematoxilina) [] Moderada (1)
(1 Débil o ausente (0)

[J Clara y homogénea (2)
2. Tincién citoplasmatica (eosina) [ Parcial o desigual (1)
[ Deficiente (0)

L] Excelente (2)
3. Claridad de la tincion general [ Aceptable (1)
L] Turbia/confusa (0)
[J Bien conservada (2)
4. Morfologia tisular conservada [ Parcialmente alterada (1)
[ Distorsionada (0)
[ Integra (2)
5. Preservacion celular U] Parcial (1)
[ Deficiente (0)
L] Ausentes (2)

6. Presencia de artefactos L] Minimos (1) Tipo:
L1 Evidentes (0)

# Puntaje total: / 20 puntos

(Puedes establecer rangos. excelente = 17-20, bueno = 13-16, regular = 9-12, deficiente
=<8

Evaluador(a):
Fecha de evaluacion:
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Titulo SOLUCION FIJADORA A BASE DE FORMOL, ALCOHOL Y MIEL VERSUS FORMALDEHIDO
CONVENCIONAL PARA FIJACION DE TEJIDOS, HOSPITAL SAN JUAN DE LURIGANCHO, 2025

Problema Hipotesis Objetivos Variables Indicadores Método
General General General Dependiente Integridad nuclear y Bajo condiciones
(Existe diferencia Determinar la Existe diferencia Solucion fijadora citoplasmatica simuladas se aplicaran
estadisticamente diferencia estadisticamente formol, alcohol y en tecndlogos médicos
significativas entre estadisticamente significativas entre miel Horas hasta fijacion de laboratorio con
una solucion fijadora significativa entre una solucion completa experiencia laboral >5
alternativa a base de | una solucion fijadora | fijadora alternativa afios en el campo de la
formol, alcohol y miel | alternativa a base de a base de formol, Independiente histotecnologia,
versus formaldehido formol, alcohol y alcohol y miel Formaldehido calidad de tincion H&E | procedimientos de
convencional para miel versus versus convencional fijacion de tejidos y
fijacion de tejidos, formaldehido formaldehido Presencia de artefactos | procesamiento

Hospital de San Juan

convencional para

convencional para

de Lurigancho 2025? fijacion de tejidos, fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan Hospital de San
de Lurigancho 2025 Juan de Lurigancho
2025
Especifico Especifico Especifico

1. (Cuadl es la calidad
de fijacién
morfoldgica en los
tejidos con la solucion
fijadora a base de
formol, alcohol y miel

1. Comparar la
calidad de fijacion
morfoldgica en los

tejidos con la
solucion fijadora a

base de formol,

1. Existe diferencia
significativa en la
solucion fijadora a
base de formol,
alcohol y miel
proporciona una

de fijacion

demostrando su
utilidad en
comparacion con los
procedimientos
convencionales de
fijacion de tejidos. y
médicos con
experiencia laboral de
>5 afios en el campo de
anatomia patologica,
comparando con los
revisiones
microscopicas.
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en comparacion con el
formaldehido
convencional,

Hospital de San Juan

de Lurigancho 2025?

2. (, Cuadl es la calidad
de las tinciones
histologicas realizadas
en los tejidos con el
fijador a base de
formol, alcohol y miel
comparado con el
formaldehido
convencional, en
cuanto a definicién
nuclear, contraste y
preservacion
citoplasmatica para
fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025?

3. ¢ Qué diferencia
existe en la
conservacion de los
tejidos fijados con la
solucion a base de

alcohol y miel en
comparacion con el
formaldehido
convencional,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025

2. Evaluar la calidad
de las tinciones
histologicas
realizadas en los
tejidos con la
solucion a base de
formol, alcohol y
miel comparado con
el formaldehido
convencional, en
cuanto a definicién
nuclear, contraste y
preservacion
citoplasmatica para
fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025.

3. Determinar el
nivel de
conservacion de los
tejidos con la
solucion a base de

calidad de fijacion

morfologica igual o
superior a la
solucion de
formaldehido

convencional para

fijacion de tejidos,

Hospital de San
Juan de Lurigancho
2025.

2. Existe diferencia
significativa con la
solucion fijadora a
base de formol,
alcohol y miel
muestran una calidad
de tincion
histologica igual o
superior a la
obtenida tinciones
histologicas
comparado a la
solucion con
formaldehido
convencional, en
cuanto a definicion
nuclear, contraste y
preservacion
citoplasmatica para

Método Inductivo
Enfoque Cuantitativo
Tipo Aplicativo
Disefio Experimental
Corte transversal
Nivel Explicativo-
comparativo
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formol, alcohol y miel
comparado con el
formaldehido
convencional para
fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025?

formol, alcohol y
miel comparado con
el formaldehido
convencional para
fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025

fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan
de Lurigancho 2025.

3. Existe diferencia
significativa con la
solucion fijadora a
base de formol,
alcohol y miel
presentan una
conservacion
adecuada durante el
tiempo de
almacenamiento
comparado con el
formaldehido
convencional para
fijacion de tejidos,
Hospital de San Juan

de Lurigancho 2025.
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ANEXO N° 3: OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

7 U

w -

Universidad
MNorbert Wiener

Titulo: SOLUCION FIJADORA A BASE DE FORMOL, ALCOHOL Y MIEL VERSUS FORMALDEHIDO CONVENCIONAL

PARA FIJACION DE TEJIDOS, HOSPITAL SAN JUAN DE LURIGANCHO, 2025

VARIABLE DEFINICION DEFINICION DIMENSIONES | INDICADORES | UNIDAD DE ESCALA VALOR
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDIDA FINAL
El formol convencional | En este estudio. el Calidad Integridad % de células Razon No se realiza
es una solucion acuosa | formol convencional morfolégica ) nuclear’y. bien
estabilizada que corresponde a una citoplasmatica conservadas
contiene solucién compuesta
ellgf;)x(;m?damelgteh}gl por formaldehido
e formaldehido . H hast
INDEPENDIENTE diido, uilizads e Tiempo de ﬁjaci(zﬁrt?ioirfp?eta Razén | No se realiza
histéricamente como agua, pl‘reia ara(ta d fijacion Horas
FORMOL fijador estandar en cometciaimente o de
CONVENCIONAL | histologia. Su accion forma manua! a partir
principal es la de formaldehido al
formacion de enlaces 37%. Se emplea como lidad de tinci . ‘
cruzados entre fijador de referencia, Compatibilidad calt aH (;Emcmn Intensidad Ordinal No se realiza
proteinas, lo que aplicado en con tinciones
estabiliza la condiciones idénticas % de cortes
arquitectura celular y al fijador alternativo Presencia de CO:l artofactos
detiene los procesos de | (misma cantidad, Retraccion o artefactos de Razon No se realiza

autolisis y putrefaccion.
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A pesar de su eficacia, | temperatura ambiente, artefactos fijacion
es reconocido por su y tiempo de fijacion).
toxicidad y potencial Sy eficacia se
flaf?moglémcoi loque | compara directamente Seguridad Toxicidad Subjetiva/ y
a tinpu sado a con la solucion biologica percibida durante , , No se realiza
busqueda de fijadores alternativa mediante la manipulacién Observacional Nominal
alternativos mas , P
seguros parametros
histologicos
especificos
El fijador alternativo es | Para efectos de esta Calidad Integridad % de células Razon No se realiza
una solucién disefiada investigacion, el fijador morfoldgica nuclear y bien
para preservar tejidos alternativo se prepara citoplasmatica | conservadas
biOl()giCOS mediante la mezclando
estabilizacion de sus formaldehido al 37%,
estructuras celqlgres y alcohol etilico al 96%, T 4 Horas hasta No se realiza
moleculares, utilizando | agua destilada y miel lempo de fijacion Razén
una combinacién de natural en proporciones fijacién completa Horas
DEPENDIENTE | sustancias fijadoras y determinadas
FIJADOR adyuvantes. En este experimen.t?[lmente_
caso, se trata de una Esta solucidn es
FORMOL, la basad . . .
AKCOHOL Y mezcla basada en aplicada directamente a o . Ordinal
formaldehido tejidos humanos recién Compatibilidad calidad de Intensidad
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MIEL

concentrado (37%),
alcohol etilico al 96%,
agua destilada y miel
natural. Esta formula
busca mantener la
integridad morfoldgica
de los tejidos y reducir la
toxicidad asociada al uso
exclusivo de
formaldehido,
aprovechando las
propiedades
antimicrobianas,
osmoprotectoras y
antioxidantes de la miel.

obtenidos,
manteniéndolos
sumergidos en
condiciones
controladas de
temperatura y tiempo
(24 a 48 horas). Su
eficacia se evalia a
través del analisis
morfoldgico de los
tejidos, la calidad
tintorial con H&E, el
grado de preservacion
celular y la presencia
de artefactos.

con tinciones

Retraccion o
artefactos

Seguridad
bioldgica

tincion H&E

Presencia de
artefactos de
fijacion

Toxicidad

percibida

durante la
manipulacion

% de cortes
con artefactos

Subjetiva/

Observacional

No se realiza

Razon

No se realiza

Nominal No se realiza
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