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RESUMEN

La fiebre Q, causada por Coxiella burnetii, es una zoonosis de importancia global que afecta
a animales y humanos. Este estudio realiza una revision sistematica para evaluar los métodos
diagndsticos disponibles para detectar esta enfermedad en animales, con un enfoque en el
contexto ecuatoriano. Se analizaron publicaciones referentes a pruebas serolégicas como
ELISA, IFA y CFT, y técnicas moleculares como PCR y Real-Time PCR, comparando su
sensibilidad, especificidad y viabilidad. Los resultados destacan que las técnicas moleculares
son las mas confiables para confirmar infecciones activas, mientras que las pruebas
seroldgicas son Utiles para estudios de seroprevalencia en regiones con recursos limitados.
En Ecuador, la combinacion de métodos ha mostrado ser clave para mejorar la deteccion de
casos Yy la vigilancia epidemioldgica. Este trabajo subraya la importancia de adaptar las

estrategias diagndsticas a las necesidades locales para un manejo efectivo de la fiebre Q.

Palabras clave: Fiebre Q, diagnostico veterinario, PCR, ELISA, seroprevalencia, Ecuador,

revision sistematica.



ABSTRACT

Q fever, caused by Coxiella burnetii, is a globally significant zoonosis that affects both
animals and humans. This study conducts a systematic review to evaluate the diagnostic
methods available for detecting this disease in animals, with a focus on the Ecuadorian
context. Serological tests such as ELISA, IFA, and CFT, as well as molecular techniques like
PCR and Real-Time PCR, were analyzed, comparing their sensitivity, specificity, and
feasibility. The results highlight that molecular techniques are the most reliable for
confirming active infections, while serological tests are useful for seroprevalence studies in
resource-limited regions. In Ecuador, the combination of methods has proven essential to
improving case detection and epidemiological surveillance. This work emphasizes the

importance of tailoring diagnostic strategies to local needs for effective Q fever management.

Keywords: Q fever, veterinary diagnosis, PCR, ELISA, seroprevalence, Ecuador, systematic

review.
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INTRODUCCION

La Coxiella burnetii, es una bacteria gran negativa intracelular obligada que pertenece a la
familia de las Coxiellaceae. Este microorganismo es Unico por su capacidad de persistencia
en el medio ambiente, gracias a que su forma infecciosa conocida como cuerpo elemental.
En microbiologia, los cuerpos elementales son formaciones extracelulares pequefias,
resistentes, y disefiadas para sobrevivir fuera del huésped. Su principal funcion es adherirse
a las células del huésped, invadirlas mediante un fagosoma y posteriormente transformarse
en cuerpos reticulados, que son la forma replicativa intracelular (Roca, 2013). Esta forma
altamente resistente, los cuerpos elementales, le permite a la Coxiella burnettii sobrevivir
durante meses en condiciones adversas, incluyendo altas temperaturas, desecacion vy
exposicion a radiacion ultravioleta, caracteristica que le otorgan un alto potencial de
diseminacion en areas rurales y urbanas (Million & Raoult, 2015; Ghaoui et al., 2019). Esta
capacidad de la Coxiella burnetii para mantenerse viable en el medio ambiente la convierte,
por lo tanto, en un patégeno de gran relevancia epidemioldgica, especialmente en entornos

ganaderos y agricolas.

La fiebre Q, una enfermedad causada justamente por la Coxiella burnetti, afecta gravemente
la salud y productividad de los animales domésticos, particularmente de los rumiantes como
bovinos, ovinos y caprinos, que al mismo tiempo, son los principales reservorios del
patogeno (Horigan et al., 2011; Niemczuk et al., 2014). La infeccién en animales puede
presentarse de forma subclinica, lo que dificulta su deteccion, o manifestarse con
complicaciones clinicas severas, especialmente en el ambito reproductivo. Entre los efectos

mAas comunes se encuentran abortos espontaneos, partos prematuros, retencion placentaria,
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infertilidad, y disminucion en la tasa de concepcién (Million & Raoult, 2015). Estas
manifestaciones suelen ocurrir durante el Gltimo tercio de la gestacion, generando
importantes pérdidas economicas para la industria ganadera debido a la reduccién de la
produccién de leche, la disminucion del rendimiento reproductivo y los costos asociados al

reemplazo de animales reproductores (Echeverria et al., 2019; Changoluisa et al., 2019).

Los animales infectados, incluso aquellos asintomaticos, son fuentes importantes de
transmision, ya que excretan grandes cantidades de Coxiella burnetii por medio de sus
secreciones, como leche, heces, orina y fluidos del parto (Ghaoui et al., 2019). Esta excrecion
masiva contamina el ambiente, facilitando la transmision directa a otros animales y a
humanos, asi como la propagacion del patdgeno a través de aerosoles. En bovinos, la
infeccion crénica puede provocar metritis y mastitis subclinica, lo que agrava la pérdida
econdmica en sistemas lecheros (Million & Raoult, 2015), mientras que en ovinos y caprinos
los abortos masivos durante brotes pueden alcanzar tasas superiores al 50% en rebafios

afectados (Echeverria et al., 2019).

El ciclo de vida de Coxiella burnetii esta compuesto por dos fases antigénicas principales, de
las que depende su virulencia y diagnostico: la fase | y fase Il. Durante la fase aguda el nivel
de anticuerpos frente a fase Il es superior a los especificos frente a fase I. Sin embargo,
durante la cronificacion ocurre a la inversa, detectandose niveles mayores frente a fase I. De
esta manera, una elevacion del titulo de anticuerpos frente a fase | junto con titulos
mantenidos frente a fase Il en muestras seriadas de suero indicaria cronificacion.. Este
cambio antigénico, conocido como variacion de fase, tiene importantes implicaciones

diagnosticas, ya que permite diferenciar entre infecciones activas y cronicas a través de
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pruebas seroldgicas especificas (Horigan et al., 2011; Epelboin et al., 2016). En términos
fisioldgicos, la Coxiella burnetii es capaz de sobrevivir y replicarse en ambientes
intracelulares hostiles, como los fagolisosomas de las células del huésped, adaptandose a un
ambiente acido y utilizando mecanismos especificos para evadir la respuesta inmunitaria del

organismo infectado (Wood et al., 2019; Contreras et al., 2015).

Desde el punto de vista zoonotico, la fiebre Q en los humanos puede manifestarse de forma
aguda o cronica, siendo esta Gltima especialmente peligrosa si no se diagnostica y trata
adecuadamente. La forma aguda incluye sintomas inespecificos como fiebre, cefalea intensa,
fatiga y neumonitis, lo que dificulta su diagnostico diferencial con otras infecciones
respiratorias, como neumonia bacteriana, neumonia atipica, psitacosis, tuberculosis
pulmonar, y legionelosis (Fraile & Mufioz, 2024) . La forma cronica, aunque menos comun,
puede llevar a complicaciones graves como endocarditis y hepatitis cronica, principalmente
en individuos inmunocomprometidos o con condiciones subyacentes como valvulopatias
(Epelboin et al., 2016; Million & Raoult, 2015). Estas caracteristicas hacen que la vigilancia
de la fiebre Q, tanto en animales como en humanos, sea fundamental para su control y

manejo.

La capacidad de la Coxiella burnetii para resistir en el ambiente, evadir respuestas
inmunoldgicas y causar enfermedad tanto en animales como en humanos subraya la
importancia de su estudio. Su persistencia y transmisibilidad la convierten en un desafio
importante para la salud pablica y veterinaria, especialmente en regiones como América
Latina, donde la vigilancia epidemiolégica y los protocolos de control son limitados

(Echeverria et al., 2019; Changoluisa et al., 2019; Moreira et al., 2018). Esta dualidad entre
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su impacto zoonatico y su relevancia en la produccion ganadera posiciona a la fiebre Q como

una prioridad en el ambito de la investigacion y el manejo sanitario.

El diagnostico de la fiebre Q es un proceso complejo que requiere la integracion de pruebas
moleculares y seroldgicas, cada una con aplicaciones especificas segun la etapa de la
enfermedad, el contexto clinico y los recursos disponibles. Estas herramientas permiten
detectar la presencia de la Coxiella burnetii de manera directa o identificar la respuesta
inmunitaria del huésped frente a la infeccion. Dado que la fiebre Q puede presentarse en
formas agudas, cronicas o incluso subclinicas, un enfoque diagnostico integral es esencial

para obtener resultados precisos (Million & Raoult, 2015; Echeverria et al., 2019).

Las pruebas moleculares son consideradas como el estdndar para confirmar infecciones
activas, ya que permiten la deteccion directa del ADN de la Coxiella burnetii en diferente
muestras bioldgicas, como sangre, leche, tejidos placentarios y otros fluidos corporales. Entre
las técnicas moleculares mas utilizadas destacan la PCR (Reaccion en Cadena de la
Polimerasa) convencional y la PCR en tiempo real. La PCR convencional amplifica
fragmentos especificos del material genético del patdgeno, permitiendo identificarlo incluso
en muestras con bajas concentraciones de ADN. Esta técnica es altamente sensible y
especifica, siendo capaz de detectar infecciones en fases iniciales antes de que el huésped
desarrolle una respuesta inmunitaria detectable (Niemczuk et al., 2014; Million & Raoult,
2015). Por otro lado, la PCR en tiempo real combina la amplificacién del ADN con la
deteccidn en tiempo real mediante sondas fluorescentes, lo que ofrece resultados mas rapidos
y cuantitativos. Esto no solo permite confirmar la presencia del patégeno, sino también

estimar la carga bacteriana, lo que resulta Gtil para evaluar la gravedad de la infeccion
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(Horigan et al., 2011; Wood et al., 2019). Sin embargo, estas técnicas moleculares tienen
limitaciones préacticas, ya que requieren equipos especializados, reactivos de alta calidad y
personal capacitado, lo que puede dificultar su implementacién en regiones rurales o con

recursos limitados (Epelboin et al., 2016).

Las pruebas seroldgicas, en contraste, detectan anticuerpos especificos generados por el
huésped en respuesta a la infeccién con la Coxiella burnetii, lo que las convierte en
herramientas esenciales para evaluar la exposicion previa y realizar estudios de
seroprevalencia. Entre las técnicas seroldgicas mas utilizadas se encuentran el ELISA
(Ensayo por Inmuno Absorcion Ligado a Enzimas), la IFA (Ensayo de Inmunofluorescencia
Indirecta) y al CFT (Prueba de Fijacion de Complemento) (Epelboin et al., 2016; Wood et
al., 2019; Horigan et al., 2011).

El ELISA es una técnica ampliamente empleada debido a su capacidad para procesar grandes
volimenes de muestras a bajo costo. Esta prueba permite identificar anticuerpos especificos
contra las fases antigénicas | y Il de la Coxiella burnetii, proporcionando informacion sobre
el estado agudo o crénico de la enfermedad (Epelboin et al., 2016; Horigan et al., 2011). La
IFA, considerada el estandar de oro en muchos contextos, utiliza microscopia fluorescente
para diferenciar entre las dos fases antigénicas de la bacteria. Esta técnica es particularmente
atil para identificar infecciones cronicas, ya que los niveles elevados de anticuerpos contra
la fase I suelen ser indicativos de esta condicion (Million & Raoult, 2015; Wood et al., 2019).
Por ultimo, la CFT es una prueba seroldgica mas tradicional que destaca por su alta
especificidad, aunque su sensibilidad es limitada, lo que reduce su utilidad en infecciones

tempranas o en individuos con bajasi concentraciones de anticuerpos (Horigan et al., 2011).
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Para obtener un diagndstico preciso, sin embargo, se recomienda la combinacion de pruebas
moleculares y serologicas. Esto se debe a que, mientras que las pruebas moleculares son
ideales para confirmar infecciones activas y detectar portadores en etapas iniciales, las
pruebas seroldgicas son esenciales para evaluar la respuesta inmunitaria y realizar estudios
epidemioldgicos a gran escala. Este enfoque combinado permite abordar las limitaciones de
cada técnica individual y mejorar significativamente la precision diagnostica (Echeverria et

al., 2019; Changoluisa et al., 2019).

A nivel internacional, para la vigilancia y el control de la fiebre Q existen protocolos en los
que se utilizan de forma complementaria, para diagnosticar la Coxiella burnetii, pruebas
moleculares y seroldgicas, junto con medidas preventivas y de manejo de brotes, adaptados

a las caracteristicas epidemioldgicas de cada region.

En Espafia, por ejemplo, el “Protocolo de Vigilancia de Fiebre Q” establece estrategias
integrales para la deteccion y control de la enfermedad. Las pruebas seroldgicas, como
ELISA e IFA, son ampliamente utilizadas. Estas pruebas son complementadas con técnicas
moleculares, como PCR y PCR en tiempo real, que se emplean para confirmar infecciones
activas al detectar directamente el ADN bacteriano en sangre, leche y tejidos reproductivos.
Estas herramientas permiten una deteccion temprana de brotes y una evaluacion precisa de
la carga bacteriana en animales infectados, lo que facilita la implementacion de medidas de

control especificas (Comunidad de Madrid, 2023; MAPA, 2023; Niemczuk et al., 2014).

En los Paises Bajos, que enfrentaron uno de los mayores brotes de fiebre Q en humanos entre

2007 y 2010 (Van der Hoek et al., 2012), se adoptaron medidas estrictas que incluyeron la
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vacunacion obligatoria en granjas de cabras y ovejas lecheras, junto con un monitoreo
exhaustivo, mediante pruebas de ELISA, para evaluar la respuesta inmunitaria de los
animales vacunados y detectar infecciones residuales. Ademas, las técnicas moleculares
como la PCR se utilizaron para identificar animales excretores y evaluar la efectividad de las
medidas de bioseguridad implementadas, como la eliminacion de materiales contaminados y
la restriccion de movimientos en las areas afectadas. La integracion de estas herramientas
diagnosticas permitio controlar eficazmente la enfermedad y reducir significativamente su
prevalencia en rebafios, mitigando también el riesgo de transmision a humanos (Van der

Hoek et al., 2012).

En Australia, en cambio, la principal medida de control se ha centrado en la vacunacion
masiva de rumiantes domésticos, complementada con el uso de herramientas diagndsticas
como la PCR en tiempo real, garantizando la seguridad sanitaria de los productos animales.
Paralelamente, la prueba de ELISA ha sido empleada en estudios de seroprevalencia para
evaluar la exposicion de los animales a la Coxiella burnetii. Estas estrategias para el control
han sido mejoradas por el desarrollo de la vacuna Q-Vax, que ha demostrado reducir la
excrecion bacteriana en leche, orina y fluidos reproductivos, minimizando la contaminacién

ambiental y el riesgo de transmision zoonética (Lloyd et al., 2013).

En América Latina, por otro lado, los protocolos de vigilancia y control de la fiebre Q han
sido limitados debido a la subestimacion de su impacto en la salud pablica y ganaderia.. En
Ecuador, estudios recientes han utilizado pruebas seroldgicas como ELISA para evaluar la
exposicion a la Coxiella burnetii en ganado bovino, mientras que la PCR ha permitido

confirmar la presencia de infecciones activas en hatos lecheros. Estas investigaciones han
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destacado la necesidad de fortalecer la infraestructura diagnostica y capacitar al personal
veterinario para abordar esta enfermedad de manera mas eficaz (Changoluisa et al., 2019;

Echeverria et al., 2019).

En general, los protocolos internacionales demuestran que el uso combinado de pruebas
moleculares y serologicas es fundamental para manejar eficazmente la fiebre Q. Las pruebas
serologicas, como ELISA e IFA, son ideales para estudios de seroprevalencia y evaluacion
de respuestas inmunitarias, mientras que las moleculares, como PCR y PCR en tiempo real,
son esenciales para confirmar infecciones activas y determinar la carga bacteriana. Estas
herramientas no solo permiten desarrollar estrategias de control adaptadas a las condiciones
locales, sino que también son clave para minimizar el impacto de la enfermedad en la salud

publica y animal.

La fiebre Q, puede por lo tanto, representar un desafio significativo para la ganaderia
ecuatoriana, que representa alrededor del 8% del PIB nacional, siendo una de las principales
actividades econémicas del pais (Instituto Nacional de Estadistica y Censos [INEC], 2020).
Un estudio reciente ha identificado una presencia del 41,8% de fiebre Q en hatos lecheros de
alta produccién en la regién subtropical de Santo Domingo, Ecuador (Changoluisa et al.,
2019), lo que no estuvo relacionado con un incremento de abortos, a diferencia de otros
estudios internacionales (Vidal et al, 2017; Parisi et al, 2006; Cantas et al, 2011).. Sin
embargo, no se puede descartar que esta alta tasa de infeccion podria estar relacionada con
otros problemas reproductivos como infertilidad e inclusive disminucién en la produccién

lactea, lo que podria generar inclusive pérdidas econdmicas considerables para los
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productores y reducir la competitividad del sector lechero en los mercados locales e
internacionales (Echeverria et al., 2019; Niemczuk et al., 2014).

A nivel global, se estima que las pérdidas econdémicas asociadas con enfermedades
zoondticas como la fiebre Q alcanzan miles de millones de dolares anualmente debido a la
disminucion en la produccion, los costos asociados al tratamiento de animales y humanos, y
las restricciones comerciales. En el caso de Ecuador, aungue no existen estimaciones
especificas sobre el impacto econdmico total de la fiebre Q, la evidencia disponible resalta
la necesidad urgente de adoptar estrategias de control y diagnostico que permitan mitigar
estas pérdidas y proteger tanto la economia ganadera como la salud publica (Echeverria et
al., 2019; Changoluisa et al., 2019; MAG, 2020).

Es por esto que la fiebre Q, ademés de ser una enfermedad zoondtica y representar un
problema de salud publica, también se puede considerar como una amenaza para la
sostenibilidad de la actividad lechera, afectando no solo a los pequefios productores que
dependen econdémicamente de sus hatos, sino también al mercado nacional de productos

lacteos y carnicos (Ministerio de Agricultura y Ganaderia de Ecuador [MAG], 2020).

Por lo tanto, la presencia de la Coxiella burnetii y el consumo de leche cruda, una practica
comun en regiones rurales, representa un riesgo adicional para la salud pablica debido a la
posibilidad de transmisién zoondtica, resaltando nuevamente la importancia de implementar

practicas de pasteurizacion adecuadas (Changoluisa et al., 2019; Contreras et al., 2015).
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Problema de investigacion
En Ecuador, la fiebre Q no es una enfermedad de declaracion obligatoria, y no existe un

control oficial ni un método diagnostico estandarizado implementado de manera rutinaria.

Esto dificulta la deteccion de la enfermedad y su manejo adecuado en el pais.

Pregunta de investigacion
¢ Qué método de diagnostico de fiebre Q es el mas adecuado para implementar en Ecuador,

considerando factores como sensibilidad, especificidad, costo y disponibilidad de recursos?

Hipotesis
Existe al menos un método de diagndstico de fiebre Q que es mas eficaz y aplicable que los

demés para su implementacion en el contexto ecuatoriano, considerando factores como
sensibilidad, especificidad, costo y disponibilidad de recursos.

Objetivos

General:
Recopilar e identificar publicaciones relacionadas con los métodos de

diagndstico existentes para fiebre Q y determinar cuales tienen mayor potencial para

ser utilizados en Ecuador.

Especificos:
Recopilar y analizar la literatura cientifica publicada entre 2010 y 2023 para

identificar los métodos de diagndstico de fiebre Q mas cominmente utilizados a nivel

mundial.
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Evaluar las caracteristicas operativas de cada método de diagnostico,
incluyendo sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo, para
informar la toma de decisiones clinicas en el diagndstico de fiebre Q.

Determinar la existencia de datos, independiente de la metodologia utilizada,

sobre fiebre Q en el Ecuador.
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DESARROLLO DEL TEMA

Materiales y Métodos
Este estudio incluyo investigaciones publicadas entre los afios 2010 y 2023 que evaluaron

métodos diagndsticos para fiebre Q en animales, priorizando aquellas que analizaron
caracteristicas operativas como sensibilidad, especificidad y viabilidad diagndstica. Ademas,
se incorporaron trabajos de titulacion realizados en Ecuador, disponibles en repositorios
universitarios, los cuales aportaron informacién especifica sobre prevalencia y aplicacién de
métodos diagnosticos en el contexto local. Estos trabajos fueron seleccionados debido a su
enfoque practico en condiciones nacionales y su relevancia para complementar los hallazgos

internacionales.

La busqueda bibliogréfica se realizé en bases de datos cientificas como PubMed, Google
Scholar, Elsevier y ScienceDirect, utilizando términos clave como “Q fever diagnostic
methods”, “Coxiella burnetii diagnosis”, “PCR”, “ELISA”, e “IFA”. Paralelamente, se realiz
una busqueda manual en repositorios digitales de universidades ecuatorianas para identificar
y seleccionar trabajos de titulacion pertinentes. El uso de operadores booleanos como “AND”

y “OR” optimizo los resultados, permitiendo identificar articulos y trabajos relevantes.

El proceso de seleccion de evidencias constd de tres fases. En la primera, se realizé un filtrado
inicial de titulos y resimenes para descartar duplicados y estudios irrelevantes. En la segunda
fase, se revisaron los textos completos de los articulos y trabajos de titulacién
preseleccionados, asegurando que cumplian con los criterios de inclusion. Finalmente, se
procedid a la extraccion de datos clave, como poblacion animal estudiada, métodos
diagnosticos utilizados y valores de sensibilidad y especificidad reportados. Estos datos

fueron organizados y comparados en tablas descriptivas.
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Resultados
Como se presenta en el grafico 1, con la estrategia de busqueda descrita en la metodologia,
se recopilaron un total de 1200 estudios publicados entre 2010 y 2023 que evaluaron métodos
diagndsticos para fiebre Q en animales, y que luego del proceso de filtrado sistemético que

se implemento, permitio finalmente identificar 13 publicaciones que fueron incluidos en este

andlisis, aplicando criterios estrictos de relevancia y calidad en cada etapa.

Tabla 1: Descripcion de los 13 articulos seleccionados para el analisis.

Autor(es) Afio de Revista/Editorial Enlace
publicacié
n
Insuasti Abarca, Tesis - Universidad de las https://dspace.udla.edu.ec/bitstream/33000/11918/1/UDLA-EC-TMVZ-2020-
AD 2020 | Américas 05.pdf
Preventive Veterinary
Wood C, et al. 2019 | Medicine https://doi.org/10.1016/j.prevetmed.2019.104698
Changoluisa D,
etal. 2019 | BMC Veterinary Research https://doi.org/10.1186/512917-019-1924-7
Echeverria G,
etal. 2019 | Infection and Drug Resistance | https://doi.org/10.2147/IDR.S5195940
Palacios Tesis - Universidad
Quezada, Gl 2022 | Politécnica Salesiana https://dspace.ups.edu.ec/bitstream/123456789/23631/1/UPS-CT010136.pdf
Ghaoui H, et al. 2019 | Acta Scientific Microbiology | https://actascientific.com/ASMI/pdf/ASMI-02-0114.pdf
Niemczuk K, et
al. 2014 | Veterinary Microbiology https://doi.org/10.1016/j.vetmic.2014.03.015
Epelboin L, et PLoS Neglected Tropical
al. 2016 | Diseases https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0004598
Avances en Ciencias e
Rojas Ml, et al. 2013 | Ingenierias http://www.usfq.edu.ec/Publicaciones/Avances/B5-5-1-2013
Million M,
Raoult D. 2015 | Journal of Infection https://doi.org/10.1016/j.jinf.2015.04.024
Horigan MW, Journal of Veterinary
etal. 2014 | Diagnostic Investigation https://doi.org/10.1177/1040638711416971
Contreras V, et Revista Colombiana de
al. 2015 | Ciencias Pecuarias https://doi.org/10.17533/udea.rccp.v28n2a07
van der Hoek
W, et al. 2012 | Euro Surveillance http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?Articleld=19520



https://dspace.udla.edu.ec/bitstream/33000/11918/1/UDLA-EC-TMVZ-2020-05.pdf
https://dspace.udla.edu.ec/bitstream/33000/11918/1/UDLA-EC-TMVZ-2020-05.pdf
https://doi.org/10.1016/j.prevetmed.2019.104698
https://doi.org/10.1186/s12917-019-1924-7
https://doi.org/10.2147/IDR.S195940
https://dspace.ups.edu.ec/bitstream/123456789/23631/1/UPS-CT010136.pdf
https://actascientific.com/ASMI/pdf/ASMI-02-0114.pdf
https://doi.org/10.1016/j.vetmic.2014.03.015
https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0004598
http://www.usfq.edu.ec/Publicaciones/Avances/B5-5-1-2013
https://doi.org/10.1016/j.jinf.2015.04.024
https://doi.org/10.1177/1040638711416971
https://doi.org/10.17533/udea.rccp.v28n2a07
http://www.eurosurveillance.org/ViewArticle.aspx?ArticleId=19520
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Grafico 1: Flujograma del Proceso de Seleccién y Filtrado de Articulos en la Revision
Sistematica
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para el analisis final: 13
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Con relacién a los métodos diagnosticos para fiebre Q, como se puede observar en la tabla 2,
las pruebas moleculares como PCR y PCR tiempo real, reportaron la sensibilidad mas alta
(95%) y una especificidad que solo fue superada por la prueba de fijacion del complemento
(CFT). Sin embargo, la prueba de CFT fue la que presentd la sensibilidad mas baja (36.2%).
En el caso de las pruebas seroldgicas tipo ELISA, mostraron una sensibilidad de 60.67% y

especificidad de 89.67%.

Es importante que, al contrastar estos resultados con los valores predictivos positivos, la
prueba de ELISA tiene la menor capacidad de identificar como positivo al sujeto que
realmente es positivo, algo que es bastante mejor, aun cuando todavia menor al 70% con las
pruebas moleculares o de inmunofluorescencia indirecta (tabla 2). En el caso del valor
predictivo negativo, es alentador que todas las pruebas muestran valores por encima del 90%,
siendo las moleculares practicamente infalibles de detectar como negativo al sujeto que no

tiene la enfermedad (tabla 2).

Tabla 2: Comparacion de Sensibilidad, Especificidad y Valores Predictivos de Métodos
Diagndsticos para Fiebre Q

Prueba Sensibilidad (%) Especificidad (%) VPP (%) VPN (%)
CFT 36.2 98.3 70.3 93.3
ELISA 60.67 89.67 39.4 95.3
IFA 94.8 N/A 66.9 99.3
PCR 95.0 95 67.9 99.4
Real-Time PCR 95.0 95 67.9 99.4

CFT: Prueba de complemento fijo. ELISA: enzimoinmunoanalisis de adsorcién. IFA:
Inmunoflourescencia indirecta. PCR: Reacion de polimerasa en cadena. VPP: Valor predictivo positivo.
VPN: Valor predictivo negativo

Fuentes: Changoluisa et al., (2019); Contreras et al., (2014); Echeverria et al., (2019); Epelboin et al., (2016); Ghaoui et
al., (2019); Horigan et al., (2011); Insuasti Abarca (2020); Million y Raoult, (2015); Moreira et al., (2018); Niemczuk et

al., (2014); Palacios Quezada (2022); Rojas et al., (2013); Wood et al., (2019).
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Se registro la frecuencia de uso de los métodos diagnosticos reportados en los estudios
incluidos. ELISA fue utilizado en 7 estudios, PCR en 6, Real-Time PCRen 5, IFAen 4y
CFT en 3. La distribucion de estas pruebas se presenta en el grafico 2 que refleja su uso en

los estudios analizados.

Graéfico 2: Distribucién de Métodos Diagndsticos en los estudios analizados

mELISA

mPCR

mReal Time PCR
m[FA

uCFT

Fuentes: Changoluisa et al., (2019); Contreras et al., (2014); Echeverria et al., (2019); Epelboin et al., (2016); Ghaoui et
al., (2019); Horigan et al., (2011); Insuasti Abarca (2020); Million y Raoult, (2015); Moreira et al., (2018); Niemczuk et
al., (2014); Palacios Quezada (2022); Rojas et al., (2013); Wood et al., (2019).

De los trabajos de titulacion realizados en Ecuador, que fueron incluidos en este analisis, se
puede determinar la baja cobertura geografica de los analisis de prevalencia de fiebre Q en

el pais (grafico 3) y més ain, la amplia variabilidad en la presencia de fiebre Q reportada
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entre los hatos lecheros de alta produccion en la provincia de Santo Domingo de los Tsachilas
(47.8%) y los bovinos lecheros aparentemente sanos en las provincias del Azuay y Cafar
(9.4%) Estos datos pueden reflejar diferencias en las practicas de manejo, las condiciones
ambientales y el acceso a medidas de bioseguridad, asi como en el método diagndstico

empleado (Palacios Quezada, 2022; Rojas et al., 2013)

Gréfico 3:Ubicacion geografica de reportes de fiebre Q en el Ecuador
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Discusién

El diagndstico de fiebre Q en animales presenta desafios significativos debido a la
variabilidad en la sensibilidad, especificidad y aplicabilidad de los métodos disponibles.
Cada tipo de prueba tiene aplicaciones especificas que dependen del contexto clinico,
epidemioldgico y de los recursos disponibles. En esta revision, se destaco el papel de las
pruebas serolégicas y moleculares, que en conjunto proporcionan un enfoque

complementario para un diagndéstico efectivo.

Las pruebas seroldgicas, como ELISA, son ampliamente utilizadas por su facilidad de
aplicacion, bajo costo y capacidad para procesar grandes volimenes de muestras. Con una
sensibilidad promedio del 87.9% y especificidad del 97.7%, ELISA es particularmente (til
para estudios de seroprevalencia en areas donde los recursos son limitados (Wood et al.,
2019). Sin embargo, su incapacidad para distinguir entre infecciones recientes y pasadas
reduce su utilidad para confirmar infecciones activas, lo que limita su aplicabilidad en ciertos
escenarios clinicos. Por otro lado, la Inmunofluorescencia Indirecta (IFA) es reconocida
como el estandar de oro en el diagnostico seroldgico debido a su capacidad para diferenciar
infecciones agudas y crénicas. La deteccidn de anticuerpos IgM e IgG especificos permite
identificar no solo el estado actual de la infeccion, sino también la historia inmunoldgica del
animal (Million & Raoult, 2015). A pesar de su alta especificidad, la necesidad de
microscopia fluorescente y reactivos especializados restringe su uso en areas rurales
(Horigan et al., 2011). En contraste, la Prueba de Fijacion de Complemento (CFT), aunque
menos utilizada, destaca por su alta especificidad del 98.3%, lo que la hace util para
confirmar infecciones en estudios retrospectivos. Sin embargo, su sensibilidad baja (36.2%)

la excluye como una herramienta primaria en diagnosticos iniciales (Echeverria et al., 2019).



28

Las pruebas moleculares, por su parte, son fundamentales para la confirmacion de
infecciones activas, ya que permiten la deteccion directa del ADN de Coxiella burnetii. La
PCR convencional es altamente sensible incluso en muestras con baja carga bacteriana, lo
que la convierte en una herramienta crucial para estudios de vigilancia y diagnostico
temprano (Niemczuk et al., 2014). La PCR en tiempo real (Real-Time PCR) avanza mas alla
al proporcionar una deteccioén precisa y cuantitativa, permitiendo estimar la carga bacteriana
en muestras y monitorear la evolucion de la infeccion (Horigan et al., 2011; Wood et al.,
2019). A pesar de sus ventajas, ambas técnicas moleculares enfrentan limitaciones
relacionadas con el costo, la necesidad de equipos especializados y la capacitacion técnica,
lo que restringe su aplicacion en regiones rurales o de bajos recursos. Ademas, la PCR
multiplex, aunque menos comun, tiene el potencial de maximizar la eficiencia al permitir la

deteccidn simultanea de varios patdgenos en una sola reaccion (Epelboin et al., 2016).

El andlisis de la frecuencia de uso de los métodos diagnosticos destaca que ELISA y PCR
son las pruebas mas utilizadas, lo que refleja su accesibilidad y versatilidad para estudios
serologicos y moleculares, respectivamente. ELISA, por su capacidad para procesar grandes
volimenes de muestras, es ideal para estudios de seroprevalencia, mientras que la PCR, con
su alta sensibilidad y especificidad, es clave para confirmar infecciones activas. ElI menor
uso de métodos como PCR en tiempo real e IFA puede estar asociado a sus mayores
requerimientos técnicos y costos, lo que limita su aplicacion en ciertos contextos,

especialmente en regiones con recursos restringidos.
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En este sentido, el manual terrestre de la OMSA (2018), un documento con lineamientos
“globales”, recomienda que la identificacion de la Coxiella burnetii puede realizarse
mediante la prueba de PCR, y que otras opciones incluyen el aislamiento bacteriano en
cultivos celulares o en huevos embrionados, asi como tinciones microscopicas utilizando
métodos como Stamp o Giménez. Ademas, menciona que, las pruebas serologicas como
ELISA e inmunofluorescencia indirecta (IFA) son recomendadas para la deteccion de
anticuerpos especificos; siendo el ELISA particularmente preferido por su alta sensibilidad
y capacidad para pruebas a gran escala. Finalmente, este manual indica que la
genotipificacion mediante PCR, como los métodos MLVA y MST, es util para estudios

epidemiolégicos avanzados.

En el contexto ecuatoriano, esta revision resalta que actualmente existen diferencias grandes,
aunque quizas no significativas (por el bajo nimero de estudios), en el diagnostico de fiebre
Q entre regiones, lo que refleja la complejidad epidemioldgica de la enfermedad en el pais.
En Santo Domingo, por ejemplo, se reportd una presencia del 47.87% en hatos lecheros de
alta produccion, lo que subraya la relacion entre la infeccion y problemas reproductivos como
abortos recurrentes, retencion placentaria y disminucion en la produccion lactea (Insuasti,
2020) mientras que , en las provincias de Azuay y Cafiar, se reportd una presencia del 9.42%
en bovinos lecheros aparentemente sanos, lo que podria estar relacionado con préacticas de
manejo menos intensivas y niveles mas bajos de contacto entre animales infectados y
susceptibles (Changoluisa et al., 2019). La diferencia amplia entre estas regiones resalta la
influencia que pueden tener factores como el manejo ganadero, las condiciones climaticas,

la densidad de animales y el acceso a servicios veterinarios.
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. Aunque los trabajos de titulacion incluidos en esta revision han aportado datos valiosos
sobre la prevalencia regional, estos esfuerzos son aislados y no forman parte de un programa
de vigilancia coordinado. Esto subraya la necesidad de un enfoque mas estructurado que
incluya la capacitacion de personal veterinario, la implementacion de pruebas diagnosticas

accesibles y la recopilacion de datos epidemioldgicos en todo el pais.

Por tanto, de las recomendaciones del manual terrestre de la OMSA, en el Ecuador se deberia
utilizar las pruebas moleculares (PCR) y las seroldgicas (ELISA), ya que son las mas
adaptables a lo que tenemos en el pais. Sin embargo, nos topamos con que en el pais no
existe, al menos todavia, un protocolo diagnostico estandarizado para la vigilancia
epidemioldgica de la fiebre Q, como si esta disponible para otras, como por ejemplo la

brucelosis (Servicio Ecuatoriano de Sanidad Agropecuaria [SESA], 2008).

En paises como Ecuador, con recursos limitados, si se tendria que optar por una de las dos
pruebas, se deberia escoger aquella con los mejores valores predictivos (positivo y negativo),
es decir la PCR, Sin embargo, para ello se necesitaria una mayor capacitacién al personal
técnico y la adaptacion o construccion de las instalaciones para poder realizarlas
correctamente. Por esa razon, al menos inicialmente se deberia instaurar de forma rutinaria
el uso de ELISA, que a pesar de tener una valor predictivo positivo bajo, tiene un excelente
valor predictivo negativo, lo que la hace ideal para despistaje o estudios de barrido, junto con

el costo mas bajo y la necesidad de menor infraestructura.
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Este enfoque integrado podria optimizar la vigilancia epidemioldgica, permitiendo una
mejor comprension de la dinamica de la enfermedad en el pais y proporcionando las bases

necesarias para implementar estrategias de control adaptadas a las caracteristicas locales.
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CONCLUSIONES

Basado en los hallazgos de esta revision, el diagnostico de fiebre Q se debe realizar
mediante el uso combinado de las pruebas serolégicas (ELISA) y moleculares (PCR), no
solo porque son las méas comunmente utilizadas y sino también por su efectividad.

La prueba de ELISA es ideal para estudios de seroprevalencia y vigilancia poblacional
debido a su accesibilidad y capacidad para procesar grandes volimenes de muestras,
mientras que la prueba de PCR es indispensable para la confirmacion de infecciones
activas por su alta sensibilidad y especificidad.

La fiebre Q es un desafio importante tanto para la salud animal como para la salud publica
en Ecuador, con una evidente falta de protocolos de diagnostico. que varia
significativamente entre regiones. La combinacion de ambas pruebas permitird
maximizar la eficacia diagnéstica y mejorar la vigilancia epidemioldgica en el pais. Para
ello, es necesario fortalecer la infraestructura veterinaria y establecer protocolos
nacionales que garanticen su aplicacion sistemética, contribuyendo a un control méas

efectivo de la fiebre Q y a la sostenibilidad del sector ganadero en Ecuador.
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