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Resumen

El presente estudio tuvo como objetivo principal, investigar la prevalencia de Rotavirus en nifios
menores de 5 afos que presentaron un cuadro de diarrea aguday que acudieron a dos |aboratorios
privados en el érea central del departamento de Petén, durante octubre de 2010 a abril 2011. La
muestra correspondié a 334 nifios. El 54% de los nifios eran hombresy €l restante 46% muijeres,
con una edad comprendida entre los 0 y 23 meses (79.3%), y 24 a 60 meses (20.7%); quienes
provenian en su mayoria de los municipios de Flores, La Libertad y San Benito (69.15%). Se
documento que los nifios presentaron fiebre y vomitos, aunados al cuadro de diarrea aguda en méas
del 70% de los casos con una media de 52 dias de evolucion. A estos nifios se les realizd pruebas
de Rotavirus en heces con ELISA (estandar relativo), inmunocromatografiay aglutinacion en latex
y se llend un formulario con los datos proporcionados por |os padres o cuidadores. Latasa de
prevalencia de Rotavirus en nifios que presentaron un cuadro agudo fue de 18%. No se observo
asociacion significativa para la proporcién de casos de Rotavirus en funcién de la edad (p = 0.14),
género (p = 0.23), presencia de vomitos (p = 0.19), fiebre (p=0.23) y € tipo de alimentacion (p
= 0.31); ninguna de las variables estudiadas pudo considerarse como factor de riesgo. La prueba
de inmunocromatografia presentd mejor desempefio que aglutinacion por latex en relacion ala
sensibilidad (91.5% contra 67.8%). Ambas pruebas presentaron valores altos de especificidad
(inmunocromatografia = 98.2%; aglutinacion por latex = 97.3%) con relacion aELISA. En cuanto
ala concordancia entre los métodos de deteccion en relacion a ELISA, segln los indices de Kappa
calculados, la concordancia entre inmunocromatografiay ELISA fue muy buena (indice de Kappa
=0.84); y entre latex y ELISA fue buena (indice de Kappa = 0.63).
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Prevalence of Rotavirusin children attending two private laboratoriesin the
department of Petén

Abstract

The present study intended to assess the prevalence of Rotavirusin five years old children or less,
who presented acute diarrhea in two private laboratories in the central area of the department of
Peten, from October 2010 to April 2011. The number of children evaluated was 334. 54% of the
children were male and 46% were female, with age between 0 and 23 months (79.3%) and 24 to 60
months (20.7%), who came from the towns of Flores, La Libertad and San Benito (69.15%). It was
documented that the presence of fever and vomiting, in addition to the presence of diarrhea, was
present in more than 70% of the cases with a mean duration of 5+2 days. The children fecal samples
were subjected to an ELISA rotavirus-antigen test (Relative standard), an immunochromatography
test and latex agglutination, and an epidemiologic data form was obtained from parents or caretakers.
The frequency of Rotavirusin children with acute diarrhea was 18%. No association was observed
between the presence of Rotavirus and age (p=0.14), gender (p=0.23), vomiting (p=0.19), fever
(p=0.23), feeding practices (p=0.31) and any other variables considered as possible risk factors. The
immunochromatography test performance was better than latex agglutination, in accordance to
sengitivity (91.5% versus 67.8%). Both tests showed high specificity (immunochromatography=98.2%
and latex agglutination=97.3%) in relation with the ELISA test. The concordance of the tests as
calculated by a kappa index, demonstrated a very good concordance between the
immunochromatography test and the ELISA Test (Kappa index=0.84) and was good between the
latex agglutination and the ELISA test (Kappaindex=0.63).

Keywords: ELISA, prevalence, immunochromatography, latex agglutination.
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I ntroduccion

Los Rotavirus constituyen anivel mundial, los
agentes etiolégicos mas frecuentes de
gastroenteritis en nifios menores de cinco afos.

Ruttiman (2008), afirma que estos virus causan
mas de 600,000 muertes cada afio y la mayoria
de los casos son infantes y nifios jévenes que
habitan en paises en desarrollo. Desselberger
& Gray (2009) indican que los Rotavirus
constituyen el agente etiologico de
aproximadamente €l 50% de los casos de diarrea
en los nifios que ingresan en un centro
hospitalario debido a deshidratacion (70,000
casos anuales en Estados Unidos de
Norteamérica). La enfermedad se caracteriza
por inducir un cuadro clinico de diarrea aguda,
vomitos, fiebre y diferentes grados de
deshidratacion, que pueden, incluso, causar la
muerte del paciente (Murray, Rosenthal, &
Pfalier, 2006).

El departamento de Petén, Guatemal a, presenta
caracteristicas climaticas de tipo tropical cdlido
y himedo, caracterizado como tropical variable.

Este clima favorece la incidencia y el
asentamiento de procesos infecciosos viralesy
de otra indole, tanto de naturaleza respiratoria
como intestinal. Entre ellos se encuentra la
gastroenteritis viral producida por el Rotavirus,
entidad que desde el afio 2002 cobro especial
importancia en este departamento, debido aque
se han desarrollado regularmente brotes
epidémicos que han afectado en mayor
proporcion anifios menoresde 5 afios. En Petén,
muchos nifios padecen de éste sindrome sin ser
debidamente diagnosticados por medio de
pruebas de laboratorio; no es préctica comun el
uso del laboratorio para hacer el diagndstico
etiologico (CNE, 2008; CNE, 2009; Cifuentes,
2004; Orozco, 2010; Sagastume, 2005)
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El Ministerio de Salud Publica y Asistencia
Social (MSPAS) en su Informe de Vigilancia
Hospitalaria (2004) indica que hay a nivel
nacional un subregistro de la frecuencia de la
enfermedad, dado que hasta la fecha se siguen
detectando casos en clinicas y laboratorios no
gubernamental es; a este respecto, Gordillo (1996)
encontré una tasa de prevalencia del 36% en
nifios que asistieron a un laboratorio privado en
el departamento de Guatemala.

En trabajos anteriores se encontré que la
preva encia de Rotavirus como agente etiol 6gico
en cuadros de diarrea aguda en nifios fue de 38.6
% (Castillo, 2005); 36% (Gordillo, 1996) y
26.5% (Velasguez, 1992).

El objetivo principal de este trabajo fue
determinar |a prevalencia de Rotavirus en nifios
menores de 5 afos, que asistieron a dos
laboratorios privados del departamento del Petén,
gue presentaban un cuadro de diarrea aguda, y
gue acudieron a dos laboratorios privados
ubicados en el area central de laregion. Se
realizaron en los individuos en estudio, pruebas
de ELISA, inmunocromatografiay aglutinacion
directa para Rotavirus y se colectaron datos
demogréficos y epidemiol bgicos.

Materialesy M étodos

Muestradel estudio

El presente estudio incluyé 334 nifios menores
de 5 anos de edad, con diarrea aguda, que
acudieron a dos laboratorios privados del area
central de Petén, en el periodo comprendido
entre el 1 de octubre de 2010 a 30 de abril de
2011.

Criterios deinclusion: cuadro clinico de diarrea
aguda de menos de 14 dias de duracion. Los
padres de |os nifios que estuvieron de acuerdo
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con participar leyeron y firmaron un
Consentimiento Informado.

Criterios de exclusion: se excluyeron los nifios
cuya fichaepidemiol égicano estuviese completa
y aquellos que no estuvieron de acuerdo con
participar.

M étodos

Procedimiento

A los nifios cuyos padres accedieron a participar
en €l estudio se les pidié una muestra de heces
fresca y se les realiz6 una prueba ELISA
(International Inmuno Diagnostics®) para la
deteccion de antigeno de Rotavirus y pruebas
complementarias de inmunocromatografia
(Inmunocromatografia, Rida Quick®) y
aglutinacion en |atex Plasmatec L aboratories®).
Por cada nifio se llen6 una ficha que contenia

datos clinicosy epidemiol6gicos.

Disefio de lainvestigacion

Mediante un disefio de estudio transversal se
calculé el nimero de muestra con base en la
tasa de prevalencia calculada en un trabajo
inédito de Burgos del afio 2009 (tasa de
prevalencia = 51.6%). La seleccion de los
pacientes fue no probabilistica, selecciondndose
a todos los pacientes que cumplieron con los
criterios deinclusion y que asistieron alos dos
laboratorios destinados para el estudio, a partir
de octubre de 2010, hasta completar el tamafio
de muestra.

Se describi6 la prevalencia de Rotavirus, en
términos de porcentgjes paralamuestra utilizada.
Se calcularon los porcentajes de Rotavirus por
edad, género, localidad, presencia de vomitosy
fiebre, y tipo de alimentacion. Se estimo un
interval o de confianza 95% de la prevalenciade
Rotavirus paralapoblacién delaque fue extraida
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la muestra en estudio. Se evaluo la asociacion
del resultado positivo a Rotavirus contra factores
sociodemograficos y epidemiol dgicos, asi como
la asociacion entre las prevalencias y mes, por
medio de unapruebadeji cuadrado con un nivel
de significacnciadel 95%. Se calcularon indices
de disparidad (OR’s) para las variables
demogréficas y epidemioldgicas como una
aproximacion alamedicion del riesgo. Secalculo
lasensibilidad y especificidad de las pruebas de
inmunocromatografiay aglutinacion directa en
relacion alaprueba ELISA. También se evalud
la concordanciade | as pruebas con |os resultados
dados por ELISA por medio del coeficiente de
Kappa. Paraestos calculos se uso e Software
EPIDAT 3.1.

Resultados

Se estudi6 un total de 334 nifios menores de 5
anos, que presentaron un cuadro de diarreaaguda
y que acudieron a dos laboratorios privados en
el areacentral del departamento de Petén durante
los meses de octubre de 2010 a abril de 2011.
En la muestra, el 54% fueron varones y 46%
fueron mujeres. El 79.3% de la muestra
estudiada estuvo comprendida entre los 0 y 23
meses de edad y provenian en su mayoriadelos
municipios de Flores, La Libertad y San Benito
(69.15%). Los signosy sintomas mas frecuentes
presentados por los pacientes fueron: fiebre y
vomitos aunados al cuadro de diarrea aguda, en
mas del 70% de los casos, con una media de
5+2 dias de evolucion y una mediana de 2
episodios de vomitos (rango intercuartil, Rl =
3) por diay 4 deposiciones (Rl = 2) durante las
Ultimas 24 horas. Latasade prevalenciageneral
de Rotavirus en € estudio, fue del 18% (I1C 95%:
13.43-21.90), (Tablal).
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Tabla 1.

Frecuencias e interval os de confianza de lainfeccién por Rotavirus, segiin la prueba
realizada, en nifios menores de 5 afios con cuadro de diarrea aguda, en el departamento

de Petén durante 2010-2011 (n=334)

Prueba utilizada Frecuencia 1IC 95 %
Lim. Inf Lim. Sup
ELISA 18.00% 13.43% 21.90%
Latex 13.00% 8.87% 16.28%
Cromatografia 18.00% 13.70% 22.23%

La distribucién de los casos y las frecuencias
durante los meses de estudio fueron variables
indicando mayor frecuencia durante el mes de
febrero y en general una acumulacion de casos

desde el inicio del mes de diciembre a mesde
abril, que corresponden a la época friay seca
del afio (Gréfica 1)
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Gréfica 1.

Frecuenciay nimero de casos de Rotavirus por
mes seguin ELISA, en nifios de 0 a 5 afios con
cuadro de diarrea aguda, detectados en
laboratorio privado del departamento de Petén
por mes, durante 2010-2011 (n=334)

Al evaluar la diferencia entre las frecuencia de
infeccion por Rotavirus, segun el mes del afio,
ésta mostré que si hubo una diferencia
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significativa (ji cuadrado=13.1586, valor
p=0.0406)

Al redlizar laevaluacion del riesgo asociado a
los factores género, edad, vomitos, fiebre y
lactancia materna, ninguno de éstos resulto
significativo en la poblacién de la que se extragjo
la muestra, como puede observarse segun sus
respectivos valores p e intervalos de confianza
(Tabla?2).
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Tabla 2.

indices de disparidad (OR), intervalos de confianzay valor p, seglin ELISA (estandar
relativo) para variables seleccionadas, en nifios de 0 a 5 afios con cuadro de diarrea
aguda, detectados en un laboratorio privado del departamento de Petén, durante 2010-

2011 (n=334)

VARIABLE OR IC 95% Valor p
Género masculino 1.327 0.75 2.35 0.065
Menores de 2 afios 1.817 0.81 4.03 0.089
Nifios con vomitos 1.579  0.79 3.13 0.059
Nifios con fiebre 1.523  0.77 3.02 0.087
Lactancia/artificial exclusivas  1.325 0.72 2.45 0.075

Lasensibilidad de la prueba de aglutinacion en
l&tex, fue mucho menor que la correspondiente
a la prueba de inmunocromatografia, con
referencia ambas pruebas, a ELISA. Puede
observarse, segun los intervalos de confianza,
gue en la poblacion de la que se extrajeron los

Tabla 3.

datos podrian encontrarse valores de sensibilidad
decas & 50%, lo cual hace pensar que la prueba
de aglutinacién en latex, es muy deficiente
debido a su poca capacidad de deteccion y por
consiguiente, a la gran cantidad de falsos
negativos asociados alamisma(Tabla 3, 4y 5).

Sensibilidad y especificidad para la prueba de |nmunocromatografia, con
referenciaa ELISA (estandar relativo) para deteccion de Rotavirus, en nifios
de 0 a 5 afios con cuadro de diarrea aguda, detectados en un laboratorio
privado del departamento de Petén, durante 2010-2011 (n=334)

Medicion Valor IC (95%)

Sensibilidad (%) 91.53 83.57 99.48
Especificidad (%) 97.77 95.82 99.72
Valor predictivo + (%) 90.00 81.58 98.42
Valor predictivo - (%) 98.13 96.33 99.94

Tabla 4.

Sensibilidad y especificidad, parala prueba de Latex, con referenciaa
ELISA (estandar relativo) para deteccion de Rotavirus, en nifios de 0 a
5 afios con cuadro de diarrea aguda, detectados en un laboratorio privado
del departamento de Petén, durante 2010-2011 (n=334)

Medicion Valor IC (95%)

Sensibilidad (%) 67.80 55.03 80.57
Especificidad (%) 99.27 98.09 100.00
Valor predictivo + (%) 95.24 87.61 100.00
Valor predictivo - (%) 93.49 90.49 96.49

43



VOL. 23 No 1 REVISTA CIENTIFICA
ANO 2013
ISSN 2070-824

INSTITUTO DE INVESTIGACIONES QUIMICASY BIOLOGICAS
FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICASY FARMACIA
UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

Tablab.

Concordancia entre las pruebas de Latex e Inmunocromatografia, con referencia a
ELISA (esténdar relativo) para deteccion de Rotavirus en nifios de 0 a 5 afios con
cuadro de diarrea aguda detectados en un laboratorio privado del departamento de

Petén, durante 2010-2011 (n=334)

Pruebas Indice IC 95% Interpretacion
Kappa
ELISA — Latex 0.63 0.55 0.71 Buena concordancia
ELISA - 0.84 0.78 0.89 Muy buena concordancia
inmunocromatografia

Discusion deresultados

La frecuencia de Rotavirus, segun la prueba
ELISA (referencia) fue de 18 %, en nifios que
presentaron un cuadro de diarrea aguda, y que
fueron estudiados durante el periodo de octubre
de 2010 a abril de 2011. La prueba de latex
presentd una menor prevalencia general y en
consecuencia, una menor sensibilidad que la
prueba de cromatografia al utilizar como
referenciarelativala pruebade ELISA. Enla
gréfica 1, se observaun pico méximo en febrero
de 2011, con unatasa de prevalencia mayor al
35%, mientraslastasasd inicioy a final fueron
smilares. Gordillo (2009) indica, que en generd,
el Rotavirus, en Guatemala, tiene un
comportamiento estacional y coincide con la
etapafriay secadel afio.

Si bien se tienen suficientes datos sobre la
prevalencia de Rotavirus de los pacientes que
consultan el sistema publico de salud, solo se
dispone de pocos estudios anivel privado. Para
el afio 2007, la prevalencia reportada a nivel
nacional por e Sistemade Vigilancia Centinela
del virus (conformado por los Hospitales
Centinela: Roosevelt, Genera San Juan de Dios,
Hospital de Infectologia, e Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social) fue del 42%
(CNE, 2008). En este estudio la prevalenciade
Rotavirus en nifios con un cuadro agudo de
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diarrea, a través de ELISA fue de 18%, cifra
menor que lainformada por Gordillo quien, en
1996 y usando test de ELISA, reporté una
prevalencia del 36%, en 150 nifios menores de
5 afos que también asistieron a una clinica
privada en la ciudad de Guatemala. Estatasa
menor a la reportada en otros estudios
pos blemente se debe aque en 2009, & Ministerio
de Salud Pdblica inicié una campana de
vacunacion contra Rotavirus anivel nacional, y
al parecer esta intervencion fue efectiva.

No hubo diferencia estadisticamente significativa
para la proporcién de casos de Rotavirus por
edad, género, fiebre o vomitos, y por tipo de
alimentacion. Sin embargo se observé en la
muestra de este estudio, frecuenciade Rotavirus
mayoresa 20% en varones, y en nifios de ambos
sexos en los rangos de edad de 0-7 meses y de
16-23 meses. En € estudio de L6pez, 2007, se
observé que en 11 paises Latinoamericanos
durante 2004, el 90% de los casos correspondia
a nifios menores de 2 afos; en nifios que
provenian de los municipios de Flores, San
Andrés, San Benito y San Francisco (33% segun
cromatografia); y en nifios con alimentacién
materna exclusiva.
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También se calcularon los indices de disparidad
(OR, del inglés Odds ratio) para aproximarse a
la medicion del riesgo con base a variables
clinicas y epidemiologicas. Los mayores OR
se observaron en las siguientes condiciones:
género masculino (OR = 1.327), nifios menores
de 2 afios (OR = 1.817), presencia de vomitos
(OR =1.579), presenciade fiebre (OR = 1.523)
y lactancig/artificial exclusivas (OR = 1.325).
Sin embargo ninguno de estos OR resulto
estadisticamente significativo (p > 0.05) segin
lapruebadeji cuadrado; ademas losintervalos
de confianza calculados paralos OR indican,
que si se repitiera esta investigacion con el
mismo tamario de muestray bajo las mismas
condiciones, en el 95 % de los casos podria
encontrarse que los factores no aumentan o
disminuyen significativamente el riesgo de una
prueba positiva a Rotavirus cuando estan
presentes.

En cuanto a la sensibilidad de las pruebas,
inmunocromatografia presenté mayor
sensibilidad que [&tex (91.53 % contra 67.8 %).

Desselberger & Gray (2009), sin embargo,
refieren que paralas pruebas de aglutinacion en
latex, la sensibilidad es mayor al 90% vy la
especificidad, menor del 99%. Esto ultimo
tampoco concuerda con la especificidad de latex,
que en e estudio fue de 99.27 %. Lapruebade
cromatografia presentd menor especificidad
(97.82 %). En unainvestigacion realizada en
1995 en Chile por Riveray colaboradores se
refiere unasensibilidad de solo € 70%, indicando
gue la razdn es debida a diferentes factores,
como la interferencia de anticuerpos anti
Rotavirus en deposiciones, los cuales estan
presentes tempranamente durante la infeccion
y bloquearian los sitios de reaccion. Lopez et
al. (2007) consideran que la aglutinacion de
|&tex requiere de una técnica confirmatoria para
evaluar resultados indeterminados, debido ala
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sensibilidad limitada de este examen. Hay que
recordar en todo momento que en este estudio
Se usO como esténdar relativo el test de ELISA,
por lo tanto se asume para el calculo de la
sensibilidad y especificidad de las pruebas, que
ELISA posee un 100 % de sensibilidad y
especificidad, y que por consiguiente los valores
reportados paralos test de inmunocromatografia
y latex podrian ser menores. Sin embargo se
sabe que ELISA, segun Desselberger & Gray,
(2009), tiene una sensibilidad del 96 al 100% y
unaespecificidad del 90 al 99%. En el estudio
de Velasquez (1992), la sensibilidad reportada
fue 97.1 %y su especificidad de 92.8 %y en el
de Gordillo (1996) fue de 88.9% y una
especificidad de 90.6%. Por otraparte, laprueba
utilizada como estandar de oro en los estudios
de Gordillo (1996), y Velasquez (1992) fue la
microscopia el ectronica.

En cuanto ala concordancia entre los métodos
de deteccion en relacion a ELISA, segan los
indices de Kappa calculados, |a concordancia
entre inmunocromatografiay ELISA fue muy
buena (indice de Kappa = 0.84); y entre latex y
ELISA fue buena (indice de Kappa = 0.63)
(Harris y Taylor, 2003). La concordancia
“buena’ para la prueba de latex se debe ala
menor sensibilidad de este método de deteccion
de Rotavirus.

Si bien la prueba de inmunocromatografia
reportd valores similares de sensibilidad a
ELISA, se observo que la especificidad es menor
gue lareportada para latex y sobre esta Gltima
prueba presentd una baja sensibilidad (y en
consecuencia, una concordancia “buena’), por
lo que, apesar de su bajo costo, no deberia ser
utilizada como prueba de diagnostico rapido por
su poca capacidad de deteccion. Farifia 'y
colaboradores (2008), indican que la
inmunocromatografia es un método mas
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recomendable que latex para el diagnostico
répido de Rotavirus debido a su mayor
sensibilidad que se ha documentado en diversos
trabajos.
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