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INTRODUCCION

rubéola es una enfermedad viral aguda caracterizada por rash

igénitas y/o abortos esponténeos sobre todo si afecta en el primer trimestre
barazo. (4,10,14,16, 18,21).

* La rubéola congénita es una de las mas serias enfermedades fetales

socando abortos en un 30-40% de los casos y afectacion fetal severa en un
a 80% consistente en: retardo del crecimiento intrauterino, sordera,
' cataratas, defectos amatémicos cardiacos, ceguera, lesiones neuroldgicas
severas. (4,14,18,21,26).

Su transmision se realiza por medio de gotitas infectantes (Flugge) lo que
se ve favorecido por el hacinamiento. (4,14).

] Se reporta en la actualidad el 90 al 96% de adultos que poseen
~ anficuerpos confra Rubéola, incorporado al esquema de vacunacién de la
Academia Americana de Pediatria. (18,21,26).

Tomando en cuenta que se describe el grupo matemo-Infantil como el
més numeroso de la poblacién en general, asi como el més susceptible ¢
diversas enfermedades responsables de altas tasas de morbi-mortalidad o de
secuelas limitantes, nos vemos obligados a establecer medidas preventiva:
incluyendo la vacunacién contra la rubéola dentro de estas, para mejorar asi 1z
gspectativa de vida en esta poblacién.

El presente estudio tomé una poblacién de 179 adolescentes femenina:

1o vacunadas contra rubéola de las escuelas que son dreas de practica de L
Facultad de Ciencias Medicas de la USAC durante los meses de mayo y juni

' de 1998, con el fin de determinar los niveles séricos de anticuerpos IgG contr:
Rubéola mediante el método de ELISA. Identificando: El porcentaje d
adolescentes con anticuerpos protectores en un 81%y el 19% son susceptibles




a rubéola. Se present6 aumento de la susceptibilidad en etapas tempranas de la
adolescencia. Ademas se documento un 6% de adolescentes con antecedentes
de la enfermedad, porcentaje bajo en comparacion con el grado de inmunidad
encontrada en la poblacién, por lo cual suponemos que se adquirié por
infeccién sub-clinica o bien no se realizo un diagnéstico correcto el
momento de la enfermedad.

Finalmente se concluye que el porcentaje de seropositividad en este
estudio es de 81% y que el 19% aiin son susceptibles. Debe ponerse atencién
que la poblacién que se eligié son adolescentes no vacunadas, la cual es
sumamente grande, por lo que se recomienda una adecuada vigilancia
epidemiolégica de la rubéola e implementar la aplicacion de la vacuna para la
erradicacion de la enfermedad y prevencién del Sindrome de Rubéola

Congénito.

DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

La rubéola (Sarampion alemin) es una enfermedad viral, leve, exantematica,
contagiosa, benigna de tipo agudo, que afecta principalmente a nifios y adultos.
Presenta una gran variedad de sintomas tales como: fiebre, linfadenopatia
retroauricular y cervical posterior, exantema en forma de papulas que duran
aproximadamente tres dias ; en algunos casos puede haber dolor de garganta,
artralgias y cefaleas. Su transmision es por medio de las gotitas de ﬂugge
viendose favorecida por el hacinamiento (4,14, 18, 21,22).

Es una virosis que desencadena anomalias fetales o abortos espontaneos,
principalmente si afecta a la mujer en el primer trimestre del embarazo, pues
plantea una grave amenaza para el feto. Mis de 20,000 bebés nacieron con
defectos congénitos durante un brote de rubéola en 1964-1965. El mismo brote -
también dio lugar al menos a 10,000 abortos espontineos y mortinatos.
(4,10,14,18,21,22).

Una de las mis serias enfermedades fetales es la rubéola congénita que
provoca abortos en un 30-40% de los casos y afectacién fetal severa en un 50-
80%, el cual consiste en retardo del crecimiento intrauterino, sordera, cataratas,
defectos anatomicos cardiacos, pirpura, hepatitis, dm.betes, lesién neuroldgica,
(414,18, 21,26),

En Guatemala en 1,997 se dieron tres brotes aislados de rubéola con un

- total de 99 casos, de los cuales 31% correspondi6 al irea Norte y Sur en el

departammto de Guatemala y el resto de los casos se presentaron en el interior
del pais. (16).

Dos iltimos estudios ‘de tesis fueron realizados en 1989, donde se
determinaron anticuerpos IgG para mbéola, en los cuales se obtuvo alta
seropositividad en mujeres embarazadas de dreas rurales. (14,22).

_ En algunas 4reas fuera de el pais la mayoria de mujeres en edad fértil son
Inmunes a la rubéola ya sea porque se vacunaron o porque tuvieron la

 enfermedad durante la nifiez. La vacuna confiere inmunidad en un 95% (26).

La Academia Amesicana de Pediatria contempla dentro de su esquema de
Proteccion, la administracién de la vacuna (Sarampién, Rubéola, Parotiditis)
entre los 12-15 meses de edad y entre los 10-12 afios. (2,3).
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Este estudio determinari el potrcentaje de un grupo de adolescentes
susceptibles a adquirir rubéola en las escuelas que son dreas de practica de la
Facultad de Ciencias Medicas de la USAC de Guatemala..

JUSTIFICACION

Cuando el interés de conocer y mejorat la calidad de vida de una poblacion
existe, es imposible rehuir y dejar de dirigir todos los esfuerzos al alcance para
lograr la meta; es indispensable sin duda que se cuente con el equipo y los
recursos humanos suficientes, para ello es necesario poseer el conocimiento de
las caracteristicas y necesidades mas importantes del grupo humano, donde se
debe proyectar la ayuda.

. No existen estudios recientes sobre el comportamiento epidemiélogico de
la rubéola en la poblacién adolescente femenina, ni estadisticas que reflejen el
grado de inmunidad en dicha poblacién. El periodo de la adolescencia esta
ligado en patte a la etapa de la edad reproductiva en la mujer, ademds en nuestro
medio esta etapa inicia 2 muy temprana edad, por lo que se debe tratar de
prevenir los resgos de malformaciones congénitas en los productos de la
concepcion,

En Guatemala la rubéola es una enfermedad de notificacién obligatoria,
pero esto no se lleva a cabo por lo que existe un sub-registro de la misma. En
1997 la Direccién General de Servicios de Salud documenté 99 casos
confirmados de rubéola, los que se presentaron en tres brotes en diferentes
localidades del pais. Estas muestras serologicas fueron enviadas a esta
institucidén, como casos sospechosos de sarampion.

El esquema de vacunacién del programa ampliado de inmunizaciones
(P.A.L), empleado a nivel nacional, no tiene contemplada la vacuna contra
rubéola, ésta sélo es usada en lo privado, por lo que la mayoria de la poblacién
no tiene el acceso a recibirla.

Todo lo anterior como lo es la maternidad temprana, el sub-registro de la
enfermedad en Guatemala y ademis que la vacuna no esta incluida dentro del
esquema de vacunacién (P.A.L), hace que este estudio se realice para mejorar la
prevencion de la enfermedad y el sindrome de rubéola congénito.




OBJETIVOS

GENERAL:

1. Establecer la frecuencia de seropositividad de anticuerpos a Rubéola en
un grupo de adoit':scentes de las escuelas que son édreas de practica de
la Facultad de Ciencias Medicas de la USAC, Guatemala.

ESPECIFICOS:

1. Determinar el porcentaje de adolescentes suceptibles a adquirir rubéola.

2. Determinar el indice de seropositivi . i
positividad de anticu
el grupo de estudio. erpos para rubéola en

3. Transmitir  informacién  sobre los diversos aspectos de la
enfermedad a las adolescentes de las escuelas participantes.

4. Evidenciar la necesidad de vacunacién contra é
adolescentes suceptibles. R

5. App&m los resultados obtenidos para ampliar la informacién a fin de
mejorar los servicios de salud en el campo preventivo.

REVISION BIBLIOGRAFICA

RUBEOLA
1. DEFINICION:

La rubéola es una enfermedad exantematica, aguda leve, con frecuencia
benigna, que se cura espontineamente, sumamente contagiosa que es causada
por un virus, cuyo tiempo de incubacién es de 2 a 3 semanas, el virus infecta en
primer lugar el tracto respiratorio superior y desde aqui se disemina 2 los ganglios
linfaticos locales. Es caracterizada pot una erupcion de la piel, agrandamiento y
dolor a la palpacién de los granglios linfiticos postoccipitales, retroariculares y
cervicales porteriores. En los nifios mayores y adultos, la infeccién puede ser
grave en ocaciones, manifestindose afeccion de las articulaciones y parpura. La
erupcion generalmente dura cerca de tres dias y puede ser acompafiada por una

fiebre baja. Otros sintomas como cefalea , enantema, conjuntivitis leve, perdida

del apetito, un cuadro catarral de vias superiores, y mal de la garganta son mds
comunes en los adultos y en los adolescentes infectados que en los nifios. A
veces no hay sintomas en lo absoluto.(4,13,115,18,21,26)

Cuando la enfermedad es adquirida por la gestante dentro del primer
trimestre del embarazo puede causar graves anomalias congénitas. El sindrome
de rubéola congénita es una enfermedad contagiosa con afeccién multisistémica,
un amplio expectro de expresion clinica y un largo petiodo de infeccién activa
con propagacién del virus.(4, 18,21,26).

2. ETIOLOGIA:

Aunque su importancia como agente teratégeno fue demostrado pot
Gregg en 1941, ¢l virus no fue aislado hasta 1962 (Parkman). Este es un virus
ARN pleomorfo, clasificado dentro de la familia de los Togaviridae en donde
forma el género de los Rubivirus, clasificado asi por sus propiedades bioquimicas,
biofisicas y ultraestructurales. A diferencia de la mayor parte de los togavirus, 1o
utiliza un vector artrépodo en su ciclo natural. En el ser humano, que es el inico
huésped natural, el virus se comporta COmO un paramixovirus y muchas de las
caracteristicas de laboratorio son semejantes a las de este grupo. No se ha
encontrado ninguna relacién antigénica con ninguno de los otros togavirus. Es
un virus esférico de unos 60 nm de didmetro. El virus esti compuesto por una




modificacion de la supetficie de la membrana celular, observandose algunas sub-
unidades con 5 a 6 nm de didmetro y prolongaciones de pentimeros.  Su
en}roltu.ra no es rigida, presenta unas cortas proyecciones extemnas
(glicoproteinas transmembrana E1 y E2 de 5- 8 nm ), y esti constituida por
una doble capa lipidica que rodea a una nucleocipside (proteina C no glicosilada),
de 30 nm, que protege a un ARN monocatenario de polaridad positiva y que,
probablemente, también codifique proteinas no estructurales (NS) relacionadas
con la transcripcién viral . La nucleocapside de 35 nm estd formada por una
condensacién de icido nibonucleico viral y 10 nm son de estructura central.

. La replicacién del virus es intracitopldsmatica y madura mediante la
liberacion de viriones a través de vesiculas en la membrana. Solamente hay
descrito un serotipo.(18,23).

: Se multiplica en diversos sistemas de cultivo celular primario y en algunas
hnez_xs celulares continuas, pero por lo general sin efectos citopdticos detectables.
Curiosamente cuando se cultiva en tejidos de origen humano, mono o ratén no
proc!uce efecto citopitico por lo que su presencia debe demostrarse mediante
técnicas de interferencia. El virus puede aislarse en cultivo tisular y su presencia se
demuestra por la capacidad de las células renales del mono verde afticano
(AGMK) infectado por la rubéola para resistir la provocacién con el enterovirus.

El examen ultraestructural para estos cultivos de células infectadas por
rubéola revelan la presencia de viriones de 50 a 70 nm de didmetro. Estas
particulas consisten en un nicleo electrodenso de 35 nm de dismetro junto con
una superficie electrolucida de 11 nm de ancho, el virién maduro incluye una
triple capa envolvente de 8 nm de espesor.(18, 23).

_ Preparaciones de coloracién negativa: Las preparaciones de coloracién

negativa-para el virus de la Rubéola se pueden evaluar obteniendo algunos
detaﬂ._ss en cuanto a su morfologia. La coloracién negativa del nicleo aparece
especialmente en formas con 55 nm de dizmetro junto con algunas particulas que
presentan espiculas (prominencias), en su superficie lo que provoca fragilildad y
una configuracién que no permite la supervivencia. (18, 23).
La hefnaglutinacién de eritrocitos en aves (pollos, gansos, palomas) proporciona
un metoc!o conveniente para el andlisis del virus, ya que con la inhibicién de esta
hemz.ngluu_nacién se mude con facilidad la presencia y el titulo del anticuerpo. Se
han identificado ocho distintos polipéptidos virales por medio de electroforesis
en gel de poliacrilamida.(4).
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Durante la enfermedad clinica, €l virus esta presente en las secreciones
nasofatingeas, la sangre, las heces y la orina . Se ha aislado el virus de la
nasofaringe 7 dias antes de la aparicidn del exantema y 7-8 dias después de su
desaparicion.  Las personas con enfermedad subclinica también son
infecciosas.(14,21,22).

3, EPIDEMIOLOGIA Y FRECUENCIA:

El tnico resorvorio del virus es el hombre. La incidencia mayor de la
enfermedad ocurre a finales del invierno y primavera.. Cada 6-9 afios aparecian
brotes epidémicos y cada 30 afios se producia una epidemia mayor. La
generalizacién de la vacuna desde 1969 (confiere un 95% de proteccién) ha
modificado la epidemiologia de la enfermedad reduciéndose a brotes esporadicos
aislados aunque no se ha conseguido eliminar todos los casos. Antes de que se
instituyera el programa de vacunacién de rubéola, la incidencia mixima de esta
enfermedad se observaba en nifios de 5 a 14 afios. Ahora, la mayor parte de los
casos se producen en los adolescentes y jovenes. En la actualidad el grado de
susceptibilidad a la infeccién se estima en un 2 6 3% en personas adultas. Y en
paises en desarrollo se estima que la infeccién se produzca en promedio de 2-3
afios hasta los 8 afios. El virus se transmite mediante la inhalacién de secreciones
respiratorias de las personas infectadas, fundamentalmente los dias de rash, pero
la eliminacién del virus y por tanto la posibilidad de transmision, se produce ya
desde cinco dias antes a su aparicién y continia hasta 7-10 dias después de su
desaparicién. La rubéola congénita es adquirida por via transplacentaria. Los
nifios con rubéola congénita son igualmente una fuente de infeccion, pues
excretan el virus en las secreciones respiratorias y en la orina durante varios meses
después de su nacimiento, y es contagioso durante todo este lapso. (4,19,21)

La mayotia de mujeres en edad fecunda son inmunes a la rubéola ya sea
porque se vacunaron o porque tuvieron la enfermedad durante la nifiez. Debido
al uso generalizado de la vacuna, los defectos congénitos se han vuelto raros.(26).

La aparicién de epidemias entre empleados de hospitales, que transmiten la
infeccién a enfermos susceptibles ha impulsado a exigir que los empleados que
estin en contacto con los enfermos sean inmunes a la rubéola.. Los anticuerpos
maternos protegen durante los 6 primeros meses de vida.. Los nifios y nifias son
afectados por igual. En las poblaciones cerradas , como las instituciones y
cuarteles militares, casi el 100% de las personas susceptibles pueden llegar a
infectarse. En el ambito familiar la propagacién del virus es menor: el 50-60% de
los miembros susceptibles de la familia adquieren la enfermedad. Muchas



infecciones son subclinicas, habiendo una relacién de la enfermedad no aparente
a manifiesta de 2:1 (21)

Dado que la enfermedad habitual suele ser bastante inespecifica desde el
punto de vista clinico con evidencia de que casi el 33% de los adultos sufre la
infeccién  sin erupcidn cutinea, los informes epidemiolégicos han sido
variables.(26).

No se ha presentado un brote epidémico principal desde 1964-1965
donde mas de 20,000 bebes nacieron con defectos congénitos. El mismo brote
dio lugar a al menos 10,000 abortos espontineos. Desde 1966 la rubéola
congénita es una enfermedad que se debe reportar.(17).

Aparentemente la rubéola se encuentra diseminada en todo el continente
americano, aunque existen diferencias entre unas zonas y otras.

Un estudio realizado por la Organizacién Mundial de Salud (O.M.S.) de
Inmunidad al virus de la Rubéola en la ciudad de Guatemala en febrero de 1973
y febrero de 1974, donde se analizaron los niveles de inmunidad en 1,027
individuos provenientes de diferentes lugares de la ciudad de Guatemala, con
edades comprendidas entre 0 y 45 afios. Se encontté que la poblacién
guatemalteca existe un alto riesgo de infeccién. A los cinco afios un 78.8% tenian
anticuerpos inhibidores de la hemaglutinacion (AcIHA); a los 11 afios el 96.5%
de los nifios estudiados y el 85.9% del grupo de adultos tenia anticuerpos
detectables al virus de la rubéola.. En la muestra de madres y nifios estudiada el
83.3% de las madres inmunes dio a luz nifios con ACIHA, aun cuando ninguna
madre negativa dio a luz nifios positivos. (24).

El sistema de vigilancia de la eliminacién del Sarampién en Guatemala, en
1997 tiene. registrados 303 casos sospechos de sarampién, de los cuales hay
diagnosticados por serologia 99casos de rubéola y tnicamente 2 casos
confirmados de sarampién. De los 99 casos de rubéola; 31 casos se presentaron
en el drea norte y sur del departamento de Guatemala y el resto en el interior del
pais. (16). ‘

En Estados unidos antes de la utilizacién de la vacuna los estudios
serolégicos realizados mostrarén que aproximadamente el 80% de la poblacién
adulta tenfan anticuerpos frente a la rubéola. De 1969 hasta 1989 el nimero de
casos disminuy6 en 99.6% para rubéola y 97.4% para el Sindrome de Rubéola
Congenita (CRS). Siguiendo el escaso resurgimiento durante 1990-1991. El
ntimero de casos de rubéola alcanzé un record bajo durante 1992-1996 (con
promedio de 183 casos reportados anualmente. (6).
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En las poblaciones insulares, como l'f\s de Trinidad yl Hawaii, antes de la
atllizacién de la vacuna se detectardn anticuerpos en €l 20% de los adultos en los
que s€ realizé deteccién selectiva. (21) B ' 5 &

La vacuna para rubéola es usada en un 92% en paises }ndustna]fzados,
36% en paises en transicion econdmica y en un 28% en paises en Vias de
desaﬁo,![l;)uga)nte los brotes de rubéola, los indices de CRS por cada 1000’nacidos
vivos fué de: 1.7 en Israel, 1.7 en Jamaica, O._’.’ en Oman, 22 en Panama, 1.5en
Singapore, 0.9 en Sti Lanka, y 0.6 en Trinidad y Tobago, similares a los
reportados en paises industrializados. (7). . :

Después de la infeccién inicial la inmunidad es para toda la vida . Los
segundos  ataques auténticos son ext.taordm:mament? raros y requieren
demostracion serolégica por la naturaleza inespecifica del sindrome clinico. Se ha
demostrado teinfeccién subclinica por el aumento de IgG en suero, esto con
mayor frecuencia conforme se dispt;_ne de mejores m::;odos se%)lloc%;co:s yc:::

i ia.. Por lo eral, la reinfeccion se presenta en poblacion _
;lfili;nazg;nto, en hsge:uales la densidad de la infeccion y la probal:fihda!i de
diseminacion son altas, Estas reinfecciones no se asocan con viremias y

' constituyen escaso tiesgo para las mujeres gestantes. La reinfeccion ocurre con la

exposicién entre la séptima y décima semana de gestacion, en las cuales 1:1?.}[
mayor riesgo de CRS. La reaccién de IgM  sirve para distinguir la infeccion
primaria de la reinfeccién. (4).

4. DIAGNOSTICO:

CLINICO:

No existe prodromo, los sintomas moderados son fiebre, malestar y coriza.
Coincidiendo con la erupcion aparecen: linfadenopatia s_,obte todo retroauricular
y cervical, exantema maculo-papular, leucopenia y artralgia.

Dado que la infeccién por el virus de la rubéola produce una enfermefla_d
generalmente leve, el diagndstico clinico es, en ocasiones, 10 Pte'asameng? fa.cﬂ
El cultivo del virus a partir de las secreciones faringeas, onna, liquido amniotico y
placenta es complicado ya que no produce efecto citopatico en todas las !m.eas
celulares.  Por todo ello el diagndstico de eleccion  es el serolégico.
(4,15,18,21,22).




PRUEBAS DE GABINETE:

El virus de la rubéola tiene antigenos hemaglutinantes, fijadores del
complemento, precipitantes y agregantes de las plaquetas. La hemaglutinacion
estd en relacién con las proyecciones virales fundamentales con la proteina E1 ya
que E2 es pricticamente inaccesible al sisterna inmune. Sobre E1 se localizan al
menos seis epitopos lineales independientes. Cuatro de ellos estin asociados con
la hemaglutinacién, otro con la neutralizacién y el sexto no tiene funcion
conocida. Sobre E2 han encontrado cuatro antigenos especificos que han hecho
posible identificar cuatro cepas diferentes de vitus todas con igual proteina El y
C tienen un papel importante en el desarrollo de la inmunidad protectora por lo
que la prueba seroldgica ideal serd aquella que detecte, conjuntamente, la
presencia de anticuerpos frente a todos los dominios. Esto se consigue
fundamentalmente utilizando antigenos nativos (generalmente células Vero). La
purificacién posterior de los mismos con eter sélo tespeta la integridad de la
hemaglutinina lo que supone en cierto modo una pérdida de reactividad. (13,28).

El principal problema para realizar el diagnéstico serologico fué definir la
concentracién de anticuerpos que confietan proteccion frente al virus y el nivel

de IgM especifica que se correlacionaba con la enfermedad clinica . Respecto al |

primer punto se ha establecido que un nivel protector se alcanza con 15 Ul/ml
(UL definida por OMS) y todos los valores de inmunidad deberin ser

relacionados con esta unidad. La inexistencia de un suero patrén para la.

definicién de unidades de IgM en relacién con la enfermedad aguda ha hecho
dificil la estandarizacién de los procedimientos. En 1981 Mortiner y cols,
definieron mediante un procedimiento de RIA, que tres unidades arbitrarias

MACRIA (m-antibody-capture-RIA) de IgM se correspondian con enfermedad
aguda. Desde entonces todos los cut-off de las técnicas ELISA para la deteccién
de IgM especifica se corresponden con estas 3 UA/ml sea cual sea el métodoen!

que sea expresado. (1,27).

Algunas notas sobre la cinética de los anticuerpos merecen ser puntualmente

resaltadas. .

La IgG especifica puede ser demostrable entre los 15-20 dias después de 18
infeccién por lo que la presencia de esta clase de anticuerpos asegura uns’
antigiiedad de los mismos de 2 0 3 semanas. Tras la vacunacién su deteccion el
algo mis tardia situandose entre los 30 y 50 dias. Siempre son positivos en la fas¢
de rash. (27).

~ Como en todas las infecciones congénitas la persistencia de los
anticuerpos mis alld del 61 6 71 mes, con valores superiores o iguales de IgG a
los del nacimiento son una evidencia de infeccion congénita sean cuales sean los
valores_ de IgM. La disminucién significativa del titulo de los mismos
(aproximadamente a la mitad por mes) indica que los anticuerpos han sido
transferidos desde la madre. (20).

La avidez elevada de los anticuerpos indica alta experiencia y conocimiento
de la estructura del antigeno; esto sélo se consigue después de un tiempo en el
que el clon de linfocitos B productor de estos anticuerpos ha sido seleccionado,
entre otros muchos, como tnico productor de los mismos. Esta seleccion suele
comenzar pasado al menos unas 6-10 semanas después de la infeccién. En
general una avidez inferior al 25% indica antigiiedad de anticuerpos no superior a
tres meses (28).

Los anticuerpos de clase IgM se detectan ya, en un numero alto de casos, 2
partir del tercer dia después del exantema y en el 100% de los pacientes entre los
dias 7 y 11 después del mismo. En los individuos vacunados podemos
?Vld&ﬂ(:mﬂi!. en el 60-80% de los casos asi como en el 90-97% de los nifios
infectados intradtero en algiin momento de un petiodo comprendido entre las 2 y
las 24 semanas después del nacimiento. La persistencia de la IgM después de la

_ infeccion aguda o vacunacién puede estimarse en unos 30 dias a titulos

p:ogrcsiv:'amm_te decrecientes. (20).
Las infecciones y por tanto las respuestas inmunes secundarias son posibles
peto solo de forma excepcional va a tener relevancia clinica.

PRUEBAS SEROLOGICAS: Los métodos empleados en los dltimos afios han
sido principalmente:

INMUNE

PRUEBA
Inhibicion de [a Hemaglutinacion (TH) | >3
Hemaglutinacién pasiva (HF) Cualquier aglutinacion
Hemdlisis radial (HR) Dentro >de mm
Aglutinacién de Latex Cualquier aglutinacién

Enzimo-Inmuno-Andlisis (ELA)
Fijacién del complemento (FC)
Inmunofluorescencia (IFI/FLAX)

Valor > del corte 15 UI/ml
No util para estado inmunitario.

>15 Ul/ml,
PRUEBAS CLASICAS; '

~Inhibicién de la hemaglutinacién: La i irigi
hemag prueba detecta anticuerpos dirigidos
frente a la hemaglutinina viral ,anticuerpos hemaglutinantes, y consiste en pone
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de manifiesto la capacidad de los anticuerpos para bloquear la hemaglutinina viral
de tal forma que en presencia de los complejos antigeno-anticuerpo los hematies
de determinadas especies no son aglutinados. El titulo de anticuerpos se mide en
la dilucién mds alta del suero que inhibe totalmente la hemaglutinaciéon. Titulos
de 1/4 o 1/8 suponen la presencia de este tipo de anticuerpos y por lo tanto de
inmunidad frente al virus de rubéola (15 Ul/ml). Estos anticuerpos se
desarrollan durante el periodo de incubacién de la enfermedad y normalmente se
encuentran presentes en el momento de la aparicion del rash, alcanzan su
concentracion mis elevada en la convalecencia y permanecen detectables de por
vida. Es una prueba laboriosa y puede producir falsos positivos por la presencia
de lipoproteinas. (13).

Conviene recordar que junto a estos anticuerpos, la hemaglutinacién de E1,
es capaz también de producir anticuerpos neutralizantes de la misma por lo que la
responsabilidad de la inmunidad frente al virus es compartida por la presencia de
estos dos tipos de anticuerpos. Los anticuerpos neutralizantes no son detectados
con esta prueba serologica. (13,25).

-Hemaglutinacién pasiva: Es esta una prueba rapida que emplea eritrocitos
estabilizados y sensibilizados con antigeno E1 o con proteinas no estructurales
(NS) del virus. La prueba se realiza en placa de microtitulacién con fondo en V.
Los eritrocitos sensibilizados, en presencia de los anticuerpos del suero, aglutinan
de forma visible. Es una pruecba muy sensible y especifica . Siempre deberd
analizarse con cada suero un pocillo con hematies sin sensibilizar para comprobar
la especificidad de la prueba. La cinética de los anticuerpos detectados con este
test, si emplea antigeno El, es similar a IH, EIA y Litex. Si el antigeno
empleado es NS la sensibilidad es menor. (28).

-Hemolisis radial: Es una prueba que se realiza sobre placas de agarosa que
contiene una mezcla de hematies tripsinizados y sensibilizados con antigeno E1 y
complemento. En este soporte se realizan excavaciones de 3 mm de didmetro en
donde se deposita el suero problema descomplementado. Después de una
incubacion se lee el dizmetro del halo de hemdlisis producido, considerindose
positivo, con presencia de anticuerpos y que produzca un halo superior a los 5
mm. Didmetro que alcanzan las muestras, concentraciones de 15 Ul/ml de
anticuerpos. La presencia en el suero de un factor bloqueante puede producir
falsos resultados negativos o patrones de hemdlisis dificiles de interpretar. La
sensibilidad es igual a la HP cuando emplea antigeno NS y algo menor que la de
EIA e IH. Esto supone que con estas técnicas es posible no encontrar atin
anticuerpos en la fase de rash (13). ‘
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_JFI: Emplea como sustrato de la reaccién células infectadasl ('LLC—MKZ) con
contenido de antigenos virales en su citoplasma. Mediante esta tecnica
seden detetminarse cuantitativamente anticuerpos 1gG e 1gM frente al virus. Es
una prueba de lectura subjetiva en las muestras con concentraciones bajas de
anficuerpos pero su sensibilidad es similat a IH y Latex. (13).

_FIAX: Se basa en el empleo de un soporte de celulosa plastica que tiene
atrapado un antigeno soluble del virus. La prueba, con fundamento de IFI, es
leida de forma automatica. También puede determinarse 1gG o IgM. Presenta
sus propias unidades pero el punto de corte es equivalente a las 15 Ul/ml.(13).

-Fijacion del complemaento: Es una prueba poco sensible y que retrasa la
deteccién de anticuerpos. Esto la convierte en util para demostrar, en ocaciones,
seroconversiones tardias cuando por otras técnicas este fenémeno ya ha ocurrido
y por tanto es indemostrable.

Las pruebas mds empleadas actualmente son las que estin basadas en las técnicas

' de visualizacién mediante particulas de: EIA, MEIA, ELFA y Litex, todas ellas

tienen una gran sensibilidad y especificidad siendo de gran valor predictivo los
resultados obtenidos con ellas. (13, 28).

PRUEBAS SEROLOGICAS MAS EN USO:

-EIA: Emplean un soporte sélido recubierto de antigenos E1, E2 y/odeC. La
lectura es colotimétrica . La mayoria son cuantitativos (Henen patrones
valorados) o semicuantitativos. (La deteccién de IgM especifica puede tener otro
disefio), Con la mayoria de estas técnicas encontramos, a pattit de unos ‘_r?lores,
muestras que no son cuantificables por tener una gran concentracion .(‘:le
anticuerpos que sobrepasa la zona lineal del rango de lectura. Su cuantificacion
s6lo es posible mediante el incremento de la dilucién previa del suero. Con el
uso de estas técnicas es necesaria la utilizacién diaria de un control interno de
baja concentracién (30-60 UI/ml) para evidenciar una posible pérdida de
sensibilidad de la prueba. Puede automatizarse muy ficilmente. Hoy existen
técnicas ELISA que nos permiten determinar la avidez de los anticuerpos pot su
antigeno. Esto permite clasificar a los mismos en recientes (baja avidez) o
antiguos (alta avidez). Es un sistema prometedor que podria de alguna manera

- teforzae el significado biolégico de los anticuerpos. detectados y set un

;E;’;nplemento de gtan valor para la interpretacion de los resultados IgG e IgMl.
: (L 528). ) ‘
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-MEIA Y ELFA: Son dos tecnologias que detectan anticuerpos de forma
automadtica mediante ELISA y lectura fluorescente.

-LATEX: El antigeno se encuentra sobre un soporte de particula litex. Es una
prueba muy sensible (detecta hasta 5 Ul/ml). Al ser manual no suele emplearse
rutinariamente para ensayar gran cantidad de suero. Aunque es rato pueden
presentar fenomenos de zonas por lo que las muestras negativas deberian diluiese
al 1/10. La cuantificacién es posible mediante la dilucién del suero, Siempre
deberi realizarse en paralelo con el control positivo y negativo del kit y con un
control interno de reactividad baja. Mide anticuerpos totales frente al virus,

-DETECCION DE IgM: Ademas de las metodologias clasicas de separacion
de inmunoglobulinas mediante gradientes de densidad, filtracion en gel,
absorcion con proteina A, empleo de sulfitoreductores, etc, son los métodos de
ELISA los que en la actualidad se estin empleando. Todos ellos deberin tener
ajustado el corte en 3 UA/MACRIA. Los EIAs comerciales emplean
generalmente un tratamiento previo del suero (métodos indirectos) o emplean un
sistema de captura de anticuerpos IgM a través de su fragmento Fab (captura de
cadena pesada anti-m, estos métodos tienen una alta sensibilidad y especificidad
ya que unos evitan la aparicion de falsos positivos en los sueros con
concentraciones moderadas o altas de factor reumatoide y otros de falsos
negativos por competicion de las IgG especificas. A pesar de todas estas
precauciones hay que tener presente que todos los test de IgM pueden producir
falsos positivos y que en los casos de infecciones recientes por VEB,CMV y
Parvovirus B 19 estos pueden ser mis frecuentes. Asi pues no todos los
resultados positivos de IgM, especialmente si estin a bajas concentraciones, son
indicativos de infeccién primaria reciente. También en las reinfecciones
podemos encontrar esta clase de inmunoglobulina. (13,28).

-DETECCION DE RNA. PCR: Existen protocolos aplicados a la deteccién
del RNA del virus rubéola pero pocos estudios demostrando su aplicacién clinica
de forma fluida y Gt

Es probable que sea de gran utilidad en casos concretos para demostrar la
presencia del virus en territorios o fluidos fetales. La experiencia es atin muy
escasa. (13).
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DIAGNOSTICO DE LA INFECCION CONGENITA:

DIAGNOSTICO PRENATAL: Desde hace algin tiempo se han publicado
importantes trabajos sobre la utilidad del estudio de la sangre fetal en _31
diagnéstico de enfermedades congénitas. En el caso que nos ocupa ’la presencia
de IgM especifica en la sangre fetal indicaria la ocurrencia de 'mfecc'z?n fetal. La
cordocentesis puede uinicamente confirmar el diagnéstico de infeccion fetal. Es

necesario saber que:

Antes de realizar las pruebas seroldgicas deberd confirmarse que no existe
mezcla con sangte matemna.

La prueba tiene su miximo rendimiento sobre la semana 22 de gestacion.

Un resultado negativo no descarta la infeccién. Puede observarse falsos
negativos por existir bajas concentraciones de anticuerpos o por emplear técnicas
poco sensibles.

El estudio de RNA en liquido amniético o sangre fetal puede ser otra alternativa
para el diagnostico. (28).

DIAGNOSTICO POSTNATAL: El CDC publicé en el afio 1985 los cr%terios
necesarios para clasificar un caso como Rubéola Congénita. Estos criterios

resumidos son los siguientes:

Deteccién al nacimiento de IgM especifica en sangre de cordén o en los
primeros dias de vida.

-Mantenimiento o refuerzo de los titulos de IgG frente al virus de rubéola mas
alla de los ocho meses de vida.

Deteccién de RNA del virus en una muestra significativa del recién nacido.

Los estudios de avidez de anticuerpos en estos paciehtes_ producen resultados
desconcertantes y contradictorios ya que mantienen una baja avidez a pesar de su
antigiiedad. Este tetardo en la maduracién de la avidez demuestra la diferente
calidad de la respuesta inmune en estos nifios. (28).
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MANE]JO DE LAS PRUEBAS SEROLOGICAS E INTERPRETACION
DE RESULTADOS:

El empleo de las pruebas serolégicas y la eleccion de la misma serd distinta y
adecuada 2 la pregunta que nos queremos responder. Basicamente podemos
esquematizar las interrogantes clinicas de la siguiente forma:

1. Conocer cual es la situacién inmunitaria de un/a paciente.

2. Saber si una vacunacién ha sido eficaz.

3. Realizar el diagnostico de una infeccién aguda o reinfeccion.

4. Evaluar una gestante expuesta al V. Rubéola o con sintomas compatibles.
5. Diagnosticar una infeccién congénita en el recién nacido.

Diagnéstico de la situacién inmunitaria:

Para este menester podemos emplear cualquier técnica que sea capaz de
medir anticuetpos totales (IgG junto con IgM) o sélo de la clase IgG. Cualquier
positividad nos clasificard al paciente como inmune. En el caso de que la
concentracion de anticuerpos detectada sea muy baja, cercana a las 15 Ul/ml o
indices préximos a 1, recomendamos la realizacién de una prueba de litex y
clasificar la muestra con el resultado obtenido con él. En estos supuestos NO es
NECESARIO la CUANTIFICACION de los anticuerpos (13).

Cémo controlar la respuesta a la vacunacion ¥ que podemos encontrar:

Habitualmente esta comprobacién no se realiza pero si es conveniente
confirmatla én personas con un cierto grado de inmunosupresion y en personal
sanitatio de guarderias etc. Para ello deberi obtenerse una muestra de suero
sobre las tres o cuatro semanas después de la administracién de Ja vacuna. En
este momento y con cualquier técnica deberin detectarse anticuerpos. Si se
investiga IgM podremos encontrar cierta concentracién de esta clase de
anticuerpos. Recordamos que la vacunacién no deberi realizarse en las pacientes
gestantes seronegativas. (13).

Diagnéstico de infeccién aguda o reinfeccion:

En el caso de pacientes con sintomas compatibles cualquier titulo de IgG con
IgM positiva define una primoinfeccién, (las pruebas de IgM, especialmente las
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de captura de cadena pesada, se han estendarizado para que su positividad se
correlacione bien con este tipo de infeccién). El estudio de otra muestra de suero
incluso de tan solo una semana después confirmara un serorrefuerzo de IgG de
aproximadamente cuatro veces el valor anterior o un incremento de 2 veces el
valor del indice EIA inicial. En esta situacién de infeccién aguda las pruebas de
avidez demostraran unos altos grados de pérdida de reactividad, lo cual nos
indica que existe una baja afinidad de los anticuerpos por su antigeno. En casos
de pacientes que acuden a consulta relatando un cuadro clinico pasado y teciente,
compatible con esta enfermedad, en los que el estudio comparado de dos
muestras de suero no es positivo para IgM y muestran titulos estables de IgG la
unica postbilidad de establecer un diagnéstico retrospectivo se tiene con el
empleo de las pruebas de avidez que igualmente en este caso, si la enfermedad
fue causada por el V. Rubéola mostrard una baja afinidad de los mismos. Sila
avidez es elevada podremos asegurar que los anticuerpos son residuales
consecuencia de una infeccién antigua. (13).

En algunos pacientes que son asintomaticos y no recuerdan un cuadro clinico
compatible préximo podemos encontrar, la mayoria de las veces de forma casual,
refuerzos en las concentraciones de IgG e incluso bajas reactividades de IgM.
Estos hallazgos presentan un problema de interpretacidn especial que aparece
mis frecuentemente en las personas vacunadas o con muy bajas concentraciones
de anticuerpos. Probablemente este movimiento de anticuerpos se deba a una
reinfeccién o una nueva exposicién al virus clinicamente banal y controlada
(reinfecciones no virémicas). El caso se complica si no disponemos de
informacién sobre su estado inmunitario previo. Nuevamente el estudio de la
avidez nos confirmari la antigiiedad de los anticuerpos. (13).

Manejo de los datos serolgicos en la paciente gestante. Exposicién a V.
Rubéola o enfermedad compatible:

Para 12 evaluacién del riesgo fetal en estos casos son importantisimos los
Siguientes datos:
“Fecha del posible contagio y duracién del mismo. Es importante para valorar
la intensidad del contacto y el estado de incubacién de la enfermedad.
~Presencia e signos clinicos Sin ellos la infeccién tiene poca o ninguna
fepercusion fetal.
=Historia de vacunacién.
*Resultados de determinaciones previas. Si era seropositiva se descarta el

fiesgo.
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En el mismo momento de la visita se obtendré una muestra de suero en la
que se determinarin anticuerpos. . .

Si la paciente es seropositiva y se encuentra dentro del periodo de mcub;?cion
de la enfermedad (7-10 dias) podremos informar que los anticuerpos son casi con
certeza que los anticuerpos son residuales y antiguos y que por tanto la paciente
esta protegida. . .

Si la paciente ha sobrepasado ya.el petiodo de incubacién serd obligatorio
testar otra muestra para demostrar si existe elevacion de anticuerpos IgG o
totales en cuyo caso podremos asegurar €l contacto con el virus pero no si se
trata de una primoinfeccién o una reinfeccion. La determinacion de IgM en
estos casos puede ayudar a solucionar el problema, pero debemos de recordar
que también en las reinfecciones es posible la produccion de esta clase de
anticuerpos, aunque 2 fitulos significativamente inferiores a los de la
primoinfeccién. En este caso la ausencia de signos y sintomas clinicos de
enfermedad (ausencia de viremia) descartard totalmente el riesgo fetal. El empleo
en todos estos supuestos de las técnicas de avidez puede aportar claridad al
problema y probablemente esta metodologia se imponga en un proximo futuro
como técnica de rastreo. (13).

Algunas pacientes acuden a consulta pasados unos meses después del
supuesto contacto y plantean obviamente, problemas de dificil contestacion.(13).

En las pacientes embarazadas en las que se demostrd seronegatividad previa
al contacto con el caso indice deberd realizarse el seguimiento hasta pasado el
mes. Si permanecen seronegativas se indicard, como se cité anteriormente, la
inmunizatién en el puerperio. (13). ) :

No debemos olvidar que existen algunos individuos que no crean anticuerpos
después de administrar la vacuna; por ello, y aunque la mujer embarazada
documente en su historial la vacunacién frente al virus pero sin acreditar la
seroconversion en caso de contacto debemos ajustamnos a alguno de los
protocolos anteriormente descritos. (13).

5. PRONOSTICO:
Casi siempre se logra la recuperacién completa de la rubéola adquirida
después del nacimiento. La tasa de mortalidad atribuible se debe a la poca

frecuente complicacién de meningoencefalitis. La infeccién durante el embarazo
constituye una grave amenaza al feto, pero no a la madre. (4).
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Se ha asociado un 35% de mortalidad en los nifios con pirpura
trombocitopenica, y 30% de dafio neuroldgico en nifios con encefalitis. Un 30 a
40% de las madres afectadas en el primer trimestre del embarazo abortarin.
(14,22).

6. INMUNIZACION Y VACUNACION:

El virus vivo atenuado debe administrarse a toda mujer antes de la
menatquia. (8).

March o Dimes recomienda que todas las mujeres se examinen para
detectar la inmunidad a la rubéola antes de que se embaracen, y que consideren
vacunarse en ese momento st no son inmunes. (17).

La vacunacién prevendra la rubéola en las mujeres susceptibles, para que
sus hijos futuros sean protegidos contra el Sindrome Congénito de Rubéola. (17).

Los bebés de las mujeres que fueron vacunadas inadvertidamente
alrededor del tiempo de la concepcién son improbables de ser dafiados por la
vacuna. Entre 1971 y 1989 los centros del gobiemno para el Control y prevencién
de Enfermedades (CDC, Center for Diasease Control and Prevention) estudiaron
a cientos de mujeres que se vacunaron desde tres meses antes de concebir a tres
meses después de que concibieron. En el momento en que se vacunaron, las
mujeres no sabian que estaban embarazadas o que concebirfan en un futuro
préximo. Ninguno de los bebés de estas mujeres tuvo defectos congénitos que
se asemejan a aquellos causados por la rubéola. Sin embargo, los CDC siguen
recomendando posponer la concepcién por tres meses después de la vacunacién
porque teéricamente existe un riesgo muy pequefio del dafio fetal. ( 3,5,10,11).

Todos los nifios deben ser vacunados contra la rubéola, al menos que
haya una razén médica por la cual no debe de vacunarse. La vacunacion extensa
de los nifios ayuda a prevenir la propagacién de la enfermedad a otros,
especialmente a las mujeres embarazadas. (3).

La primera dosis de la vacuna se administra habitualmente a los 12-15
meses de edad, generalmente en combinacién con las vacunas contra el
sarampién y la parotiditis (paperas). La vacunacién conbinada se denomina
MMR. El nifio o la nifia no debe de recibir la primera dosis de MMR antes de los
12 meses de edad. Antes de esto, el bebé todavia tiene algunos anticuerpos de su
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smadre, que pueden dificultar la vacuna y prevenir que funcione. Una segunda
dosis de MMR se administra ya sea a la edad de 4-6 afios o a los 11-12 afios. (3,9).

Desde la publicacién del calendario de inmunizaciones recomendadas a
los infantes en enero de 1997, CDC, La Asesoria del Comité en Practicas de
Inmunizacién (CIP), La Academia Americana de Pediatria (AAP) y la Academia
Americana de Medicina Familiar (AAAFP) recomendaron la administracion de la
vacuna MMR y Hepatitis B, a todo adolescente en la edad de 11-12 afios, la cual
fue aplicada a partir de 1998. (2).

Actualmente en el programa ampliado de inmunizaciones (PAI) no se
contempla ¢l uso rutinario de la vacuna contra la rubéola, lo contrario ocurre en
instituciones de los Estados Unidos.

Las vacunas de virus vivos atenuados de la rubéola se preparan desde
1969, La primera vacuna (HPV-77 se desarrollé en células de embrién de pato.
En 1979 fue sustituida por una segunda vacuna, RA 27/3 (Fibroblastos de
pulmén embrionatio humano de linea WI-38 ) cultivadas en células diploides
humanas. Esta produce un titulo mucho mais elevado de anticuerpos y la
inmunidad que proporciona es mas sélida y perdurable que la HPV-77, ademas se
ha demostrado su eficacia para prevenir supennfecciones subclinicas por virus
silvestre. También puede inducir las sintesis de anticuerpos IgA en las vias
tespiratoria, y pot tanto, intezfieren la infeccién por el virus silvestre. (18,21).

El virus de la vacuna se multiplica en el cuerpo y se descarga en cantidades
pequefias, pero no se transmite a los contactos. Los nifios vacunados no
constituyen (in riesgo para las madres embarazadas que sean sensibles. Por el
contratio, los nifios no inmunizados pueden llevar a casa el virus silvestre y
transmitido a los contactos familiares sensibles. La vacuna induce inmunidad en
un 95% de los receptores cuando menos y perdura por diez afios o mas. Aunque
en la infeccién natural esta es de hasta 30 afios. Se le considera inocua y causa
escasos efectos secundarios en nifios. Puede haber fiebre leve, linfadenopatia y
una erupcién efimera sin efectos residuales permanentes. En los adultos el unico
efecto secundario importante es artralgia. En 33% de mujeres después de la
pubertad, la vacuna produce artralgia y artritis que desaparecen en forma
espontinea. (18).

MATERIAL Y METODOS

A. MATERIAL:

1. Recursos fisicos:

-Escuelas: Raymond Rignall, Jacobo de Villa Urrutira, CEPAZ e Instituto
Dr. Mastinez Duran.

_Laboratorio multidisciplinario de la Facultad de Ciencias Médicas de la
Universidad de San Catlos.

2. Matesial de Laboratorio:
_2 Kit reactivo, método de ELISA.
-Jeringas descartables. 7
-Agujas descarminles.
“Tubos de ensayo con tapén de goma.
-Ependorfs.
-Centrifugadora.
Pipetas.
“Termos para la transportacién de tubos de ensayo.
_Reactivos para el procesamiento del Kit.

3. Recurso Humano:

_Personal técnico del laboratorio multidisciplinatio de la Facultad de
. Ciencia Medicas de la USAC.

Docentes de la Facultad de Ciencias Medicas dc la USAC., que se
encuentran en las escuelas participantes.
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B. METODOLOGIA:

1. Sujeto de estudio: adolescentes femeninas de las escuelas: Raymond
Rignall, Jacobo de VillaUrrutia, CEPAZ e Instituto Dr. Martinez Durén.
Durante los meses de mayo v junio de 1998.

2. Tamafio de la muestra: Se obtuvo en base a formulas estadisticas:

Formulaa: n= N x pq

N-1 (e2) +pq
4

Donde:
N=765 (alumnas adolescentes de las escuelas) (universo)

p=0.70 (frecuencia de seropositividad 70%0) >

q=0.30 (complemento: resta del 100%-70% de la frecuencia, dando
un 30%)

€=0.060 (limite de error experimental establecido por el investigador,
segun formula). (En Salud Publica 0.05-0.10).

765 x (0.70 x 0.30) 765 x 0.21 160.65
765 -1 (O_E_Ol-} +(0.70 x 0.30) = 764 x 0.0009 + 0.21 = 0.8976 = 179
4

La muestra se tomardi en las cuatto escuelas participantes ||

proporcionalmente, de la siguiente forma:

ESCUELA

No. TOTAL -No. MUESTRA
: DE ADOLESCENTES DE ADOLESCENTES.
Esc. Jacobo de Villaurrutia 205 48
Esc. Raymond Rignall 68 16
CEPAZ ' 196 46 '
Instituto Dr. Martinez Durin 296 69 +
Total 765 179

La muestra se tomara en los siguientes intervalos de edad:

10 a 12 afios
13 a 15 afios
16 2 19 afios
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3. Criterios de inclusion:
Adolescentes de 10-19 afios no vacunadas.
Adolescentes que deseen colaborar.
Adolescentes que tengan la autorizacién de los padres para la toma de la

muestra

sérica.

4. Criterios de exclusion:
Adolescentes vacunadas contra la rubéola.
Adolescentes de sexo masculino.
Adolescentes que no deseen colaborar.
Adolescentes que no tengan autorizacién de los padres para la toma de la

muestra sérica.

2. Definicién de variables: .

Dependiente: Seropositividad de anticuerpos IgG para Rubéola en la
adolescente.

Independiente: sexo, edad, grado de escolaridad, escuela a la que pertenece,
inmunizacion. :

VARIABLE |DEF.CONCEPTUAL [DEF.OPERACIONAL |ESCALADE |UNIDAD DE

MEDICION |MEDICION

SEXO Diferenciacién fisicay | Diferenciacién entre | Nominal Femenino
constitutiva del hombre| hombre y la mujer por Masculino
y la mujer. examen fisico.

EDAD Tiempo transcurrido | Tiempo en meses ya- | Intervalo Meses
desde el nacimiento fios, obtenidos durante Afios
durante la vida. la entrevista.

INMUNIZA Proceso por el cual Vacunados o no va- Nominal Si

CION aumenta la resistencia | cunados contra una No

a una enfermedad. Enfermedad,
SEROPOSI- Presencia de anticuer- | Se considera positivaa | Cuantitativa | Positivo
VIDAD pos en suero. una muestra con concenf Negativo
tracién > 11 UI/ml. .
Primaria

ESCOLARI- Conjunto de cursos que| Grado escolar en el que | Ordinal 1°- €°.

DAD un estudiante sigue en | esta inscrito, obtenido Bastcc." .
una escuela.. los registros escolares. 1°.- 5%

.
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METODO DE ELISA:

El Procedimiento es el siguiente:
1. Diluir la solucién Buffer.
2. Diluir las muestras en 1/20 usando la solucién diluyente.

3. Agregar 100 A1 de muestra diluida o controles a cada uno de los pocillo.

Agitar durante 15 segundos.
4. Incubar durante 20 minutos a temperatura ambiente (20°.C-25°.C).
5. Desechar el contenido de los pocillos y lavat 3 veces.
6. Agregar 1004] de conjugado a cada pocillo. Agitar durante 15 segundos.
7. Incubar durante 20 minutos a temperatura ambiente (20°.C-25°.C).
8. Desechar el contenido de los pocillos y lavar 3 veces.

9. Agregar 100 Apl de la solucién sustrato a cada pocillo. Agitar suavemente
durante 10 segundos.

10. Incubar en la oscuridad durante 10 minutos a temperatura ambiente (20°.C-
250.0). -

11. Agregar 504] de solucién de detencién a cada pocillo.

12. Leer las Densidades Opticas con un lector EIA usando un filtro a 450 nm.

CALCULO E INTERPRE’I’ACIO‘N DE LOS RESULTADOS:

Para cada prueba de suero y su control se determina el promedio de
Densidad Optica (DO) obtenido durante el ensayo. Como guia, l]a DO del
Control Negativo debe ser menor que la DO del control positivo Bajo. La
relacién entre la DO del Control Positivo Alto y la DO del Control Positivo
Bajo debe se mayor que 1.4.

Cilculo semi-cuantitativo de los resultados:

1. Calcular el promedio de la DO del Control Positivo Bajo. Este valor es el
valor de corte del ensayo. .

2.Dividir la DO de la muestra por el valor obtenido n 1. Arriba.

3.Una relacién mayor que 1.1. indica una muestra positiva; una relacién menor
que 0.9 indica una muestra negativa. Una relacion entre 0.9 y 1.1 indica un
resultado dudoso, el que debe ser ensayado, nuevamente, con una muestra
nueva y fresca. En caso de obtener un resultado dudoso, nuevamente, el
ensayo debe repetirse con una muestra nueva y fresca al cabo de 2-4 semana.

26

Ejemplo: . .
]DO del control Positivo Bajo, Poc!llo No. 1= 0.521
DO del control Positivo Bajo, Pocillo No. 2 = 0.532

DO de la muestra = 0.725

Valor de corte = _0.521 + 0.532 = 0.527
2

Razén de =0.725 = 1.38 > 1.1. resultado positivo,
la muestra  (:527

Calculo cuantitativo de los resultados:

1. Construya una curva standard trazando un gréfico de los valores de la DO (la

i A i da uno de
media en el caso de duplicados o mis valores) ob.temdos para ca
los controles contra su concentracién en UI/ml (Umdafies In?emacmnales) en
ﬁapel para grificos lineal con valores de la DO en el eje vertical y los valores
de la concentracién en el eje horizontal

2. Usando los valores de la DO (la media en el caso de duplicados o.més
valores) de cada una las muestras, determinar la correspondiente
concentracion en Ul/ml en la curva standard.

3, Las muestras con concentraciones por debajo de 9.U1/ml se consideran
negativas, Las muestras con concentraciones por encima de 11 Ul/mlI :i
consideran positivas. Las muestras con concentraciones entre 9y 11 UY/

se consideran dudosas.

Una muestra dudosa debe ensayarse, nuevamente, Con una muestra nueva y
fresca. En caso de obtener un resultado dudoso, nuevamente, el ensayo
debe repetirse con una muestra nueva y fresca después de 2-4 semanas.

Las concentraciones de los controles en UI/ml se detalla dentro del equipo y

es dependiente del lote. Aproximadamente los niveles para los controles son

como se indican a continuacion: . , ,
Concentracion del Control Negativo 0 Iélié 211
Concentracion del Control Positivo Bajo 10 m].
Concentracién del Control Positivo Alto  +/- 200-400 UI /ml.

=
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PRESENTACION DE RESULTADOS
CUADRO No. 1

FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD Y SERONEGATIVIDAD DE

ANTICUERPOS A RUBEOLA EN ADOLESCENTES FEMENINAS NO

VACUNADAS. EN ESCOLARES DE: CEPAZ, RAYMOND RIGNALL,

JACOBO DE VILLAURRUTIA E INST. DR. MARTINEZ DURAN.
MAYO - JUNIO 1998.

PRUEBA No. éASOS PORCENTAIJE
; NEGATIVA ' 34 ; 19%

POSITIVA 145 81%

TOTAL 179 100%

Fuente: Laboratorio multidisciplinario de la facultad de Ciencias
Médicas, USAC. Mayo-junio 1998. :
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DURAN. MAYO - JUNIO 1998

g NEGATIVO
®| POSITIVO

CUADRO No. 2

DISTRIBUCION DE ADOLESCENTES SEGUN GRUPO ETAREO Y
FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD Y SERONEGATIVIDAD DE
ANTICUERPOS CONTRA RUBEOLA. ESCUELAS: CEPAZ, JACOBO
DE VILLAURRUTIA, RAYMOND RIGNALL E INST. DR. MARTINEZ
DURAN. MAYO - JUNIO DE 1998.

19%

GRUPO ETAREO PRESENCIA " AUSENCIA
(afios) Casos % Casos %o
o‘ &
% 10- 12 afios 65 36.31 21 11.73
|
o 13- 15 afios 72 40.22 11 6.15
2
5 .
= 16- 19 aiios 8 4.75 2 1.12
TOTAL 145 - 81% 34 19%

32
=
€0

Fuente: Boleta de recoleccién de datos tomados en las escuelas participantes.

FRECUENCIA DE SEROPOSITIVIDAD Y SERONEGATIVIDAD DE
ANTICUERPOS A RUBEOLA EN ADOLESCENTES FEMENINAS
NO VACUNADAS. EN ESCOLARES DE : CEPAZ, JACOBO DE
VILLA URRUTIA, RAYMOND RIGNALL E INST. DR. MARTINEZ
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Mayo - Junio 1998.
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%
13.41
5.59
19%

AUSENCIA

Casos
24
10
34

SEGUN EL GRADO DE ESCOLARIDAD EN RELACION A LA

SEROPOSITIVIDAD Y SERONEGATIVIDAD A RUBEOLA EN LAS
ESCUELAS: CEPAZ, JACOBO DE VILLAURRUTIA, RAYMOND

RIGNALL E INST. DR. MARTINEZ DURAN. MAYO-JUNIO 1998.

48.04
32.96
81%
Fuente: Boleta para recoleccion de datos tomada en las escuelas participantes.

, CUADRO No. 3
DISTRIBUCION DE ADOLESCENTES FEMENINAS NO VACUNADAS,

5 .
o
"
£3) a | 8 r
&
=]
; i
. g g
IR m
m
2l v % |E
& = “ | &
‘031e)y odnin)

souegl-9l soyegi-ci souegi-ok

oAanebap 1

OARIsOd B

SOSBD
2P ON

8661 dd OINN-OAVIA

'NVINA ZANLLIVIA
A "LSNI A TIVNOTI ANOWA VY VILIN VTTIA 9d
090DV ‘ZVddD :SVTANDST 'VIOZdNYd VIINOD SOJJdNIILNY
4d AVAIALLYVOINOYHAS A AVAIALLISOdOYHS A VIONANDHAA
A OTAV.LH OdMID NNOFS SHLNADSHTOAY dd NOIDNHIILSIA

32



DISTRIBUCION DE ADOLESCENTES FEMENINAS NO

GRADO DE ESCOLARIDAD EN

r

VACUNADAS SEGUN EL
RELACION A SEROPOSITIVIDAD Y SERONEGATIVIDAD.

ESCUELAS: CEPAZ, JACOBO DE VILLA URRUTIA, RAYMOND
RIGNALL E INST. DR. MARTINEZ DURAN. MAYO-JUNIO 1998

B Positivo

[1Negativo

10. - 60. 10.- 30.
Primaria

No. de

Casos

34

Basico

Grupo Etareo.

ADOLESCENTES FEMENINAS

CUADRO Nc. 4

NCO VACUNADAS CON Y SIN

ANTECEDENTES DE RUBEOLA EN LAS ESCUELAS:
JACOBO DE VILLAURRUTIA, RAYMOND RIGNALL E INST. DR.
MARTINEZ DURAN.  MAYO- JUNIO 1998. '

CEPAZ,

ADOLECENTES

CASOS

%

Con Antecedentes

Sin Antecedentes

10

169

94

TOTAL

179

100%

Fuente: Cuadro No 3 -

Mayo - junio 1998.
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Fuente: Boleta para recoleccién de datos, tomada en las escuelas participantes.




CEPAZ,
RAYMOND RIGNALL E INST. DR.

MARTINEZ DURAN. MAYO-JUNIO 1998

ON Y SIN

ANTECEDENTES DE RUBEOLA EN LAS ESCUELAS:

ADOLESCENTES FEMENINAS NO VACUNADAS C
JACOBO VILLA URRUTIA,

ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

En el presente estudio se encontré que el 81% de las adolescentes no
vacunadas estudiadas son inmunes a la enfermedad y el 19% restante son
susceptibles. Esto es porque durante la nifiez tuvieron la enfermedad o
contacto con el virus de la rubéola sin manifestaciones clinicas, o bien porque
no se realizo un diagnéstico certero de la misma. Si comparamos estos datos
con lo descrito en la literatura mundial podemos darnos cuenta que estos

resultados estdn muy cercanos a la misma y es justificable porque en el estudio
se tomaron adolescentes no vacunadas.

deRubeola

] Con Antecedentes de
Rubeola

B Sin Antecedentes

La mayoria de las adolescentes susceptibles estan dentro del rango de
10 a 12 afios de edad, reflejando que este fenémeno es menor conforme avanza
la edad por tener mas posibilidades de contacto con el virus de la rubéola, Io

cual ayuda a establecer que en las primeras etapas de la adolescencia hay mas
riesgo de adquirir la enfermedad.

De las adolescentes que afirmaron haber tenido la enfermedad, se

encontré que el 100% de éstas tienen anticuerpos contra rubéola, fenémeno
que apoya lo descrito en la literatura.
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CONCLUSIONES

1. El 19% de la poblacién estudiada es susceptible a adquirir rubéola.

2. El grupo etareo entre los 10 y 12 afios de edad, tienen mayor
susceptibilidad a la rubéola.

3 Toda adolescente que tuvo la rubéola, tienen anticuerpos para la
misma.

38

, RECOMENDACIONES

. 1. Se recomienda implementar una adecuada vigilancia epidemioldgica
‘ de la rubéola durante la nifiez y la adolescencia.

| 2, Incluir en los programas actuales de salud, informacién acerca de
E prevenciéon de enfermedades infecto-contagiosas.

3. Tratar de implementar en el esquema actual de inmunizaciones, la
vacuna contra la rubéola, para erradicar esta enfermedad y sus
riesgos durante el embarazo, en nuestro pas.

4. Orientar y educar a la poblacién en general acerca de enfermedades

tales como la rubéola y sus caracteristicas, a fin de saber como
prevenirlas.
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RESUMEN

El presente estudio titulado “DETERMINACION DE NIVELES
SERICOS DE ANTICUERPOS IgG CONTRA RUBEOLA EN
ADOLESCENTES FEMENINAS NO' VACUNADAS” es un estudio
prospectivo realizado en 179 adolescentes elegidas por medio del
método al “azar” usando una tabla de nimeros aleatorios, y con previa
autorizacion de las adolescentes y padres de las mismas, inscritas en las
escuelas participantes, que son area de practica de la Facultad de
Ciencias Medicas de 1a USAC.

Se entrevisto a cada una de las adolescentes (ver anexo 1), y se les
relacion6 cada una de las variables que a continuacion se exponen: 81%
de adolescentes con anticuerpos protectores a Rubéola, y 19%
susceptibles, utilizando el método de ELISA.

Se encontrd que en etapas tempranas de la adolescencia la
inmunidad disminuye, asi como también la susceptibilidad es mayor en el
ciclo escolar de primaria que en el ciclo basico.

Las adolescentes refirieron antecedentes de la enfermedad en un
6%, de las cuales al 100% se les encontraron anticuerpos protectores,
fenémeno que apoya lo descrito en la literatura, el resto adquirieron la
inmunidad por infeccién subclinica que no fue diagnosticada con certeza
en su momento.

Por tiltimo enumeramos una serie de recomendaciones, basadas en
los resultados obtenidos en nuestro estudio, que incluyen ¢l implementar
un programa de vacunacion contra rubéola e implantar programas para la
prevencion de esta enfermedad, que tengan como proposito orientar y
educar a la poblacién en general acerca de la rubéola, para asi prevenir
riesgos congeénitos en futuras generaciones.
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ANEXO No. L

BOLETA DE RECOLECCION DE DATOS

Nombre de la adolescente:

Edad, Afios Y Meses.
Escuela:

Grado que cursa:

Ha tenido Rubéola: Si_______ No
A qué edad:

La vacunaron contra la Rubéola: Si_ No
A qué edad:
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