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RESUMEN

Introduccién: En diversos hospitales se emplean las tiras de orina (labstix) para demostrar
sangre oculta en las heces. El objetivo de este estudio fue valorar fa efectividad del labstix en

1a deteccion de sangre oculta en heces (SOH), versus bencidina como estandar de oro.

Material y métodos: Se realizé un estudio de investigacion prospectivo, comparativo,
transversal y observacional en el laboratorio del Hospital Infantil de México “Federico
Gémez”. Doscientas sesenta muestras se obtuvieron de pacientes con posibilidad de
sangrado por tubo digestivo, en cada una de ellas se realizaron las tecnicas de bencidina y
fastix. El labstix se realizd en dos formas: introduciéndolo directamente en las heces

formadas e impregnando la tira reactiva con heces previamente hidratadas.
Resultados: Del total, sélo 54 resultaron positivas con la técnica de bencidina y 206
negativas. Para el labstix directo la sensibilidad fue del 88.8% y la especificidad de 22.8%,

con el labstix en heces hidratadas fueron de 100% y 0% respectivamente.

Conclusion: Se demostré estadisticamente que no existe utilidad diagnostica del labstix para

detectar SOH.

Palabras claves: Labstix, deteccidn, sangre ocuita en heces.
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ANTECEDENTES

El concepto de sangre oculta en heces (SOH) es acreditado a Van Deen desde 1864. El
examen para SOH se emplea en programas de deteccidn de cancer colorectal en poblacion
de alto riesgo; también se ha empleado en padecimientos pediatricos como enterocolitis

necrotizante (ECN) y enfermedad isquémica intestinal, entre otros (1-3).

E! sangrado oculto en el tubo digestivo es detectado de una manera répida por paraclinicos

de las heces y por presentacion de anemia (1,2).

En ¢l tracto digestivo los niveles de sangrado oculto, considerado como fisiolégico y

normal, se refiere entre 0.5 a 3 ¢c por dia independientemente de la edad y sexo (1,2,4).

Las pruebas selectivas cominmente aplicadas dependen de la activacidn peroxidasica de la
hemoglobina para la semicuantificacion de la sangre en las heces. Los reactivos utilizados
incluyen guayaco, bencidina y ortotolidina. Hay diversos factores que modifican los

resultados de estas pruebas, tales como (1,2,4):

1-  Ingestidn de carnes rojas y vegetales de aito nivel de peroxidasas.
2.-  Ingesta de hierro, vitamina “C” y antinflamatorios no estercideos.
3.-  Participar en carreras de fondo tres dias antes del estudio.

La bencidina es de los mejores reactivos v ha mostrado una sensibilidad de alrededor del

80% para SOH, hasta diez veces mayor que el guayaco y cinco veces mas que la ortotolidina
P

(1,4).

Se han elaborado otros métodos cuantitativos para la busqueda de SOH, entre los que

encontramos  deteccidn de porfirinas fluorescentes (HEMOQUANT), cuantificacion de



hemoglobina humana por inmunoquimica, deteccion de alfa-l-antitripsina por
radicinmunodifusion y uso de cromo-51 radioactivo, gue debido a su alto costo y
complicados procedimientos, no han demostrado ser mejores que los métodos de

peroxidasas (1,2, 4-8).

JUSTIFICACION:

En diversos hospitales se emplean las tiras reactivas en orina (Labstix} para demostrar SOH,
principaimente en padecimientos como ECN y enfermedad isquémica intestinal de recién

nacidos y lactantes menores (3, 9,10).

Sin embargo, aunque sabemos que los labstix son disefiados para orina y utilizan un derivado
de la ortotolidina como reactivo, no se ha estandarizado éste método para su empleo en

heces.

Por lo anterior, el presente trabajo pretendié valorar la utilidad del labstix para deteccién de

SOH.



OBJETIVO

Validar la utilidad diagnostica del labstix aplicado directamente en las heces y en heces
previamente hidratadas en deteccién de SOH, en comparacion con bencidina como estndar

de oro.

HIPOTESIS DE TRABAJO

HIPOTESIS NULA:
E labstix aplicado directamente o hidratando las heces presenta sensibilidad y especificidad

mayores al 0% comparadas con bencidina, y es util para identificar SOH.

HIPOTESIS ALTERNATIVA:
El labstix directo en heces o en heces previamente hidratadas no es de utilidad diagnostica
para SOH, por no tener sensibilidad y especificidad adecuadas en comparacién con

bencidina.



MATERIAL Y METODOS

DISENO:
Se realizd una investigacion prospectiva, comparativa, transversal y observacional en el

laboratorio del Hospital Infantil de México “Federico Gomez” en la ciudad de México, D.F.

MUESTREO:

Fl muestreo fue probabilistico, mediante el empleo de paquete estadistico computarizado
llamado “Epistat” , utilizando como sustento el estudio de Ahlquist y colaboradores (6), con
denominador de 1,018, frecuencia de evento del 33%, dispersion del 5%, intervalo de
confianza 95% y error permisible I (alfa) de 0.05, con lo cual se obtuvo un tamafio de

muestra de 255 casos, aunque se redondeo el definitivo a 260 muestras.

CRITERIO DE INCLUSION:
Doscientos sesenta muestras de heces obtenidas de pacientes hospitalizados y ambulatorios
del HIMFG con sospecha de cualquier diagnodstico clinico con posibilidades de SOH

independientemente de edad y sexo.

CRITERIOS DE NO INCLUSION:

Muestras de heces con melena, con sangre fresca y evacuaciones liquidas.

PROCEDIMIENTO:
Una vez que la muestra de heces se obtuvo en frasco pléstico y llego al laboratorio, ésta se
procesd dentro de las primeras 24 hrs bajo las siguientes técnicas:

1.- Bencidina.

2.- Labstix directo en heces.- Se introdujo la tira reactiva directamente en la

muestra de heces impregnandola.



3.-  Labstix con hidratacién de heces.- Se mezcld aproximadamente 5gr de heces
en Sml de solucién fisiologica, introduciendo a esta mezcla la tira reactiva.
Esto con la finalidad de lograr una distribucién uniforme de los componentes
de las heces y facilitar la impregnacion del labstix (1,2,4).

CRITERIOS OPERATIVOS:

La técnica de bencidina se considerd positiva cuando la interpretacion fue de dos cruces o
mas, segun el control de calidad estandarizado de este laboratorio (datos no publicados).

El labstix se valord como positivo al presentar una cruz o més, apoyados por un 94% de
médicos (48 de 51) en un estudio piloto realizado en este hospital y en lo referido por
Echevarria (10).

Para cada una de las técnicas descritas se contd con un observador unico, estandarizado y

cegado; requiriéndose por o tanto un total de tres observadores.

En el anexo uno se captaron los reportes de los datos encontrados entre las pruebas, y los

anexos dos y tres describen las técnicas de bencidina y labstix respectivamente.

DIFUSION:

Se empleo como tesis de la especialidad en pediatria y sus resultados se difundiran dentro de

la institucién, y posterior a eflo, su publicacion en una revista nacional.

ETICA:

No correspondié, por ser un estudio de validacion metodologica.



RECURSOS
Las erogaciones originadas en la presente investigacion fueron sufragadas por la institucion,

y los gastos de tiras reactivas, papeleria y escritorio por el tesista responsable.

ANALISIS ESTADISTICO:
_Se emplearon tablas de contingencia de 2 x 2 para calcular las validaciones metodologicas

del labstix contra bencidina,



RESULTADOS

En el laboratorio del HIMFG se procesaron 260 muestras mediante las técnicas de
bencidina, labstix directo y labstix hidratando las heces. Con la técnica de bencidina sélo 54

resultaron positivas y las restantes 206 negativas para SOH.

Al comparar el procedimiento del labstix directo versus estandar de oro encontramos que de
las muestras con SOH demostrada el 88.8% (48 de 54) presentaron el labstix positivo y el
11.1%(6 de 54) negativo. En las muestras sin SOH el 77% (139 de 206) reportd labstix
positivo y negativo sélo en 22% (47 de 206). Cuadro 1.

Analizando el labstix en heces previamente hidratadas contra bencidina, resulté que el total
de muestras con SOH presento positivo el labstix (54 de 54) y para las que no tenian SOH la

tira reactiva fue erroneamente positiva en el 100%(206 de 206). Cuadro 2.

La exactitud o eficacia obtenidos para el labstix directo en heces fue del 36.5% y para el
labstix en heces hidratadas del 20.7%. En el cuadro 3 se presentan los valores completos de
los parametros de validaciones metodologicas, comparando el labstix directo e hidratando

las heces versus bencidina.

De acuerdo con los hallazgos mencionados se rechazo la hipétesis nula, aceptindose la

alternativa.
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CUADRO 1. TABLA DE CONTINGENCIA DEL LABSTIX DIRECTO VERSUS BENCIDINA.

Bencidina
Positivo Negativo
Labstix Postitivo. 48 159
directo Negativo 6 47

CUADRO 2. TABLA DE CONTINGENCIA DEL LABSTIX EN HECES HIDRATADAS CONTRA

BENCIDINA.
.
Bencidina
Positivo Negativo
Labstix hidratando Postitivo. 54 206
las heces Negativo 0 0

CUADRO 3. VALIDACIONES METODOLOGICAS DEL LABSTIX DIRECTO E HIDRATANDO LAS

HECES (EN PORCENTAIJE)
LABSTIX
Parametro Directo ] Hidratando heces
Sensibilidad 88.8 100
Exactitud predictiva positiva 23.1 20.7
Especificidad 22.8 0.0
Exactitud Predictiva Negativa 38.6 0.0
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DISCUSION

Entre los factores descritos capaces de modificar los resultados de las pruebas con
peroxidasas para deteccién de sangre en heces y orina s¢ han mencionado la presencia de
actividad peroxidasica de algunos otros constituyentes como: mioglobulinas y hemoglobina
(de las carnes rojas, pescado y vegetales), la flora bacteriana intestinales, hierro y vitamina C
(1,2,4). La presencia de estos factores consideramos no influyo en los resultados de nuestro
estudio, por ser las técnicas de bencidina y labstix basadas en activacién de peroxidasas y

haberse utilizado ia misma muestra para ambas técnicas.

E] retardo en procesar la muestra de mas de 2 dias también se menciona como un factor
importante, motivo por el cual no se incluyeron las muestras que llevaban mas de 48 hrs de

refrigeracion.(1,2,4-7,9).

Otro aspecto a resaltar es la consistencia de las heces, como lo encontrado por Alquist (6),
quien reporta una variacién de la positividad para SOH del 1.5% en evacuaciones duras a
33% en liquidas; esta variacion es explicada al obtenerse una mejor distribucion de los
componentes en heces liquidas. En el presente estudio observamos un incremento en la
sensibilidad del labstix de 88.8% a 100% al hidratar las heces, lo que coincide con lo
mencionado. Es importante destacar que los fabricantes de las pruebas de peroxidasas en
tiras de papel no recomiendan la hidratacién de las heces y sin embargo, otros autores silo

aconsejan en heces muy duras (4).

Todd y Rencher reportan diferencias de sensibilidad en estas pruebas de peroxidasas;
refieren que bencidina da un resultado positivo con sangre en dilucién de 1:100,000 con
solucién salina y la ortotolidina, que es el reactivo del labstix, es positiva en una dilucién

1:20,000 (4,9). Comentan al igual que otros autores que el principal problema son la



1%
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cantidad de falsos positivos, para bencidina del 1 al 30% y para ortotolidina de 27 a 76%
(1,2,5,7). Por lo anterior pensamos que ¢l utilizar a ia bencidina como estindar es adecuado.
Al considerar estos datos como una explicacién para nuestros hallazgos creemos es también
muy importante el hecho de que la tira reactiva "labstix" esta disefiado para orina y no para

las heces.

En base a los resultados obtenidos queda demostrado que el labstix no es una prueba
confiable para la deteccidén de sangre oculta en heces, por su baja especificidad y eficacia;
aun cuando las sensibilidades se encuentren por arriba del 80% para las técnicas con labstix

directo y en heces hidratadas.

Los hallazgos de este trabajo son de valiosa importancia, ya que algunos médicos emplean y
recomiendan errdneamente la realizacion del labstix para deteccion de SOH en
padecimientos como ECN y enfermedad isquemica intestinal, Hegando inclusive a plantear

conductas terapéuticas basados en el labstix (3,10).



1$
CONCLUSIONES

El labstix no es til para detectar sangre oculta en heces en comparacién con bencidina

come estandar de oro.

Finalmente recomendamos no debe emplearse el labstix para deteccién de sangre oculta en

heces.
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ANEXOS

ANEXO 1: FORMATO DE CAPTURA DE DATOS.

Bencidina en heces:

Labstix sin hidratacién

de heces:

Labstix con hidratacién

de heces:

-

positivo (en cruces)

negativo

positivo (en cruces)

negativo

positivo (en cruces)

negativo

Folio:

18



ANEXO 2:

Reactivos:
1-
2.-
3.
4.-

Material:
1.-
2.~

Procedimiento:

1.-

3.-
4-

TECNICA DE BENCIDINA (4):
Bencidina base granulos marca Sigma. Eﬂ;‘.
o
Solucién salina (solucién fisiologica). = ".3
Acido acético glacial. 2=
Peroxido de hidrégeno. 2 j
[l
b
L
Tubos de ensayo de 10 por 100 mm (Dos por cada prueba). ==
il
Vatilla agitadora. Lot
- B3
'

Colocar aproximadamente 0.5 gr. de heces en un tubo de ensayo, afiadir 8 mi
de soluci6n fisiologica y mezclar con varilla agitadora (Tubo blanco).

En otro tubo, poner Iml de 4cido acético glacial, agregar granulos de
bencidina base (Aproximadamente 0.5 mg) hasta obtener con Ia mezcla una
ligera coloracion rosada o amasillenta. (Tubo de reactivo).

Afiadir al “Tubo blanco” 10 gotas del contenido del “Tubo de reactivo”.
Afiadir ai “Tubo blanco”, también 10 gotas de peroxido de hidrogeno y
mezclar bien.

Observar durante los primeros 3 min. y registrar el punto de color maximo
durante éste periocio de tiempo segin la escala de indicios: negativo, huellas,
14, 2+, 3+ o 4+; de acuerdo con la intensidad del color azul; en comparacion
con el color de la misma muestra. Las reacciones muy positivas se
desvanecen rapidamente y deben leerse en funcion del desarrollo méaximo del
color, en lugar de su aparicién al final del periodo de tiempo.

Se comprueban diariamente los reactivos ensayando una muestra con

cantidades conocidas de sangre.
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ANEXO 3: TECNICA DEL LABSTIX (4, 9):

La zona reactiva esta impregnada con una mezcla tamponada de un perdxido organico y el

v

cromogeno de la ortotolidina.

Peréxido de Hidrégeno + Cromdgeno hem = Cromégeno oxidado + Agua

actividad peroxidasa {coloreado)

El hem cataliza la oxidacién de la ortotolidina y produce un color verde. La zona de la
prueba es amarilla en ausencia de sangre y de verde a verde azulado en presencia de ésta; se
debe leer entre 40 y 60 seg. , registrandose segin escala de indicios como: negativa, trazas,

bajo (+), moderado (++) 6 alto (++++). La sensibilidad disminuye con la edad de la tira.

La técnica sin hidratacién consiste en introducir la tira reactiva en la muestra de heces

impregnandose por completo la zona del reactivo.

En la técnica con hidratacién , se colocaran aproximadamente Sgr. de heces mas Sml de
solucion fisiologica en un tubo de ensaye, mezclindose con un agitador e impregnando el

labstix en la mezcla.



