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Resumen: Se evaluaron 151 casos de diarrea aguda infantil en el Servicio de Emergencia Pediatrica del Hospital Vargas de Caracas. No
se observo diferencia (p>0,05) seglin el género de los pacientes. Los parasitos fueron los agentes mas frecuentes (42,6%) seguidos de
bacterias (14,9%) y rotavirus (4,4%). Entamoeba histolytica y/o dispar fue el parasito mas importante (61,5%; 32/52) y Escherichia coli
enteropatogena (ECEP) la bacteria mas frecuente (36,4%; 8/22). La frecuencia acumulada para las bacterias segtin la edad resultéo mayor en
el grupo de 0-23 meses (61,9%; 13/21; p<0,05) y la mayor frecuencia para los parasitos se detectd en los nifios >24 meses (73,1%; 38/52;
p<0,05), siendo el Riesgo Relativo de sufrir la infeccion por parasitos en este grupo 4,1 (p<0,05). Los eventos por E. histolytica y/o dispar
se caracterizaron por vomitos (73,7%; 14/19) y moco/sangre en las heces (89,5%; 12/19). Los episodios por ECEP presentaron moco en las
heces (85,7%; 6/7), vomitos (42,9%, 3/7) y deshidratacion (42,9%, 3/7). Los resultados obtenidos muestran la importancia de los parasitos
en la diarrea aguda infantil y la variacion en la frecuencia de un patdogeno segun la edad.
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Etiological, clinical and epidemiological characteristics of acute diarrhea in children in
Caracas - Venezuela

Abstract: This study includes 151 cases of acute childhood diarrhea evaluated at the Pediatric Emergency Service of the Vargas Hospital
in Caracas. No difference was observed (p>0.05) according to the gender of the patients. Parasites were the most frequent agents (42.6%)
followed by bacteria (14.9%) and rotavirus (4.4%). Entamoeba histolytica and/or E. dispar was the most important parasite (61.5%; 32/52)
and enteropathogenic Escherichia coli (EPEC) the most frequent bacterium (36.4%; 8/22). The cumulative frequency for bacteria according
to age was higher in the 0-23 month group (61.9%; 13/21; p<0.05) and the highest frequency for parasites was detected in children >
24 months (73.1%; 38/52; p<0.05), with the Relative Risk of parasite infection in this group being 4.1 (p<0.05). Events produced by E.
histolytica and/or E. dispar were characterized by vomiting (73.7%; 14/19) and mucus/blood in the stools (89.5%; 12/19). Cases infected by
EPEC presented mucus in the stools (85.7%; 6/7), vomiting (42.9%, 3/7) and dehydration (42.9%, 3/7). These results show the importance
of parasites in acute childhood diarrhea and the variation in the frequency of the pathogen according to age.
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Introduccion

La diarrea aguda infantil continua siendo la segunda
causa de muerte en la poblaciéon menor de 5 afios en el
mundo; 499.000 nifios fallecen por diarrea anualmente,
representando esta cifra el 8,6% de las muertes por todas
las causas en este grupo de edad [1]. De forma alarmante, el
80% de estas defunciones ocurren en Africa y Asia del Sur,

continentes con paises de bajos ingresos, en donde los nifios
menores de tres afios sufren en promedio tres episodios de
diarrea al afio [1]. Venezuela, no escapa a esta problematica;
para el afio 2016 la diarrea aguda resulto ser la tercera causa
de consulta, con 2.208.623 eventos en toda la poblacion.
De este total, 38,7% (853.698 casos) correspondio a la
poblacién menor de 5 afios, observandose ademas en este
grupo de edad, un incremento de 187.310 casos con respecto
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al afio 2015 [2].

La diarrea aguda generalmente se presenta acompanada
de fiebre, vomitos y dolor abdominal, tiene una duracion
menor de 15 dias y usualmente es causada por uno o varios
agentes infecciosos (bacterias, virus y parasitos), los cuales
comunmente se identifican en el 65% de los episodios
[3]. Sin embargo, los estudios han demostrado que la
frecuencia de cada patégeno varia dependiendo del grupo
de edad, lugar y grado de desarrollo del pais; en la region
africana, por ejemplo, predominan significativamente las
diarreas por parasitos, mientras que, en los paises europeos
son escasos los eventos por estos agentes [3]. De igual
forma, las estimaciones mundiales sobre la frecuencia de
Escherichia coli diarreogénica indican un porcentaje que
va del 2 al 5% en los paises desarrollados y del 14 al 17%
en los subdesarrollados [4]. Estas diferencias confirman
la necesidad de conocer en cada region el impacto de
los distintos agentes. En este aspecto, en Venezuela son
muy pocos los estudios que determinan, en una misma
region, la frecuencia relativa de los microorganismos que
causan diarrea aguda infantil; sin embargo, estos estudios
reportan igualmente variabilidad en cuanto a la frecuencia
de los distintos enteropatégenos [5-8]. El hallazgo de
estas diferencias impide aplicar los resultados descritos
para una region al resto del pais, siendo la problematica
particularmente grave en los hospitales, como es el caso del
Hospital Vargas de Caracas, en donde el desconocimiento
de la frecuencia de los distintos enteropatogenos y las
caracteristicas epidemiologicas de la infeccion, fuerza la
eleccion de tratamientos empiricos que en algunos casos
conllevan a fracasos terapéuticos.

Por estos motivos, en el presente estudio se analizaron
las caracteristicas de la diarrea aguda infantil en el Servicio
de Emergencia Pediatrica del Hospital Vargas de Caracas,
con el objetivo de conocer la frecuencia de los distintos
microorganismos causales de la infeccion y describir las
caracteristicas clinico-epidemioldgicas de los pacientes,
ademas de suministrar datos que sirvan de herramientas en
la eleccion de tratamientos adecuados y oportunos.

Materiales y métodos

Lugar del estudio y consentimiento informado: El trabajo
se realizo en el Servicio de Pediatria del Hospital Vargas
de Caracas durante el periodo marzo 2015 — marzo
2016. Este Servicio cuenta con una emergencia y un
area de hospitalizacion; la emergencia posee 6 camas de
observacion, 3 camas de procedimientos y dos de cuidados
intermedios. Antes de ser incluido en la investigacion, se
inform6 y se explico de forma oral y escrita a los padres
o representantes de los nifios el propdsito del estudio,
beneficios, tipo de muestras, prucbas y analisis. La
participacion fue voluntaria. Una vez explicado al padre o
representante los alcances e implicaciones del trabajo de
investigacion, se firmo el consentimiento informado.

Poblacion, muestra y recoleccion de datos: La poblacion

estuvo constituida por los niflos que consultaron la
Emergencia de Pediatria del Hospital Vargas de Caracas por
presentar diarrea aguda, a los cuales se les tomd una muestra
de heces y recolectaron datos clinicos-epidemioldgicos.
Se registraron para cada evento de diarrea los siguientes
datos: fecha de inicio del episodio, edad, género, grado de
deshidratacion, fiebre (> 38,5 °C), duracion de la diarrea
en dias, nimero maximo de evacuaciones en 24 horas,
presencia de vomitos, presencia macroscopica en las heces
de moco, sangre o moco/sangre. El grado de deshidratacion
se establecio seglin los criterios de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) [9]. Se utilizé la definicion de diarrea
aguda de la OMS: presencia de tres o mas evacuaciones,
con alteracion de la consistencia (liquida o semiliquida), o
una evacuacion con moco y sangre, con una duracion menor
de 14 dias [9].

Procesamiento de las muestras e identificacion de los
enteropatogenos: La deteccion del rotavirus se realizd
mediante la técnica de ensayo inmunoenzimatico (EIA)
directa comercial (OXOID™). La identificacion de los
parasitos intestinales (coproanalisis) se efectué mediante el
examen directo con solucion salina (NaCl 0,85%) y lugol,
ademas de la tincion de Kinyoun para la identificacion de
ooquistes de coccidios [10].

El aislamiento e identificacion de las bacterias enteropa-
togenas se llevo a cabo utilizando métodos convencionales
segun técnicas descritas [11]. Las cepas identificadas bio-
quimicamente como Salmonella spp., Shigella spp. y Vibrio
spp., fueron aglutinadas en ldminas con sueros polivalentes,
fabricados por la Seccion de Enfermedades Entéricas de la
Infancia del Instituto de Biomedicina-Caracas ,Venezuela,
con el fin de confirmar la identificacion bioquimica y llegar
a especie. Especificamente: las cepas identificadas como
Shigella sp. se aglutinaron con sueros polivalentes para S.
dysenteriae, S. flexneri, S. boydii y S. sonnei. Las cepas de
Salmonella spp. se enfrentaron al polivalente O A-1 (grupos
A, B,C, D, E, F, G, H, I) y las identificadas como Vibrio
spp. al polivalente Ogawa-Inaba. En el caso particular de
las cepas identificadas como E. coli, se seleccionaron cinco
colonias por paciente y se determino, mediante sueros po-
livalentes, la presencia de serogrupos “O” asociados a los
distintos patotipos diarreogénicos: E. coli enteropatogena
(ECEP), E. coli enteroinvasiva (ECEI), E.coli enterohemo-
rragica (ECEH) y E. coli enterotoxigénica (ECET).

Analisis estadistico: Los datos se registraron en las tablas
de Excel y fueron analizados con SPSS version 17.0 y
Epilnfo™ version 3.5.1. La fuerza de asociacion entre
algunas variables se evalu6 mediante la estimacion del
Riesgo Relativo (RR). Se utilizo la prueba Chi cuadrado
(%) o la prueba exacta de Fisher (dos colas) segiin el caso.
Valores p <0,05 se consideraron como significativos.

Resultados

Se evaluaron en total 151 episodios de diarrea aguda.
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No se observo diferencia significativa (p>0,05) en la
poblacion segun el género: masculino 53,6% (81/151) y
femenino 46,3% (70/151). La edad promedio fue 29,4 +
32,8 meses. Se evidencio una baja frecuencia (4,6%; 7/151)
de eventos diarreicos en el grupo de 0 a 2 meses de edad
incrementandose significativamente (p<0,05) en los grupos
de 3 a 11 meses (33,1%; 50/151) y de 12 a 23 meses (24,5%;
37/151), para luego disminuir en los nifios de 24 a 59 meses
(21,2%; 32/151) y > 60 meses (16,6%; 25/151).

Se realizaron estudio coproparasitologico, coprocultivo y
determinacion de rotavirus en el 80,8% (122/151), 93,4%
(141/151) y 90,1% (136/151) de las muestras de heces
respectivamente. Los pardsitos resultaron ser los agentes
mas importantes (42,6%; 52/122; p<0,05) al compararlos
con la frecuencia de los enteropatogenos bacterianos
(14,9%; 21/141) y rotavirus (4,4%; 6/136). La tabla 1
muestra los agentes parasitarios, bacterianos y rotavirus
aislados asi como sus frecuencias relativas. El parasito
mas importante (p<0,05) fue Entamoeba histolytica y/o
dispar con 61,5% (32/52), mientras que, ECEP fue el
agente bacteriano mas frecuente (38,1%; 8/21; p<0,05). Se
registraron 12 infecciones mixtas: E. histolytica y/o dispar
/' S. flexneri (5 pacientes), E. histolytica y/o dispar / ECEP
(1), E. histolytica y/o dispar / Aeromonas caviae (1), E.
histolytica y/o dispar/ S. boydii (1), E. histolytica y/o dispar
/ Salmonella sp. (1), Giardia intestinalis / Endolimax nana /
Complejo Blastocystis spp. (1), Complejo Blastocystis spp.
/ E. hystolitica y/o dispar (2).

Caracteristicas epidemiologicas y clinicas dependiendo del
agente aislado y los distintos grupos de edad: La figura 1
muestra la frecuencia relativa de los parasitos y bacterias
segun los grupos de edad, al igual que las frecuencias

Tabla 1. Frecuencia relativa de parasitos, enterobacterias y rotavirus en
la poblacion infantil con diarrea aguda. Servicio de Pediatria del Hospital
Vargas de Caracas, Venezuela (2015-2016).

Microorganismos Frecuencia (%)

Parasitos (n=52)

Entamoeba histolytica y/o dispar 32 (61,5)*
Complejo Blastocystis. 11 (21,1)
Giardia intestinalis 6 (11,5)
Entamoeba coli 1(1,9)
Chilomastix mesnili 1(1,9)
Endolimax nana 1(1,9)
Bacterias (n=21)

ECEP 8(38,1) **
Shigella flexneri 6(28,5)
Aeromonas spp. 3(14,3)
Salmonella spp. 2(9,5)
Campylobacter jejuni 1(4,8)
Shigella boydii 1(4.8)
Rotavirus 6 (4,4%)

*p< 0,05 al comparar la frecuencia de Entamoeba histolytica con el resto de
los parasitos aislados. **p<0,05 al comparar la frecuencia de Escherichia
coli enteropatogena (ECEP) con el resto de las enterobacterias aisladas.

acumuladas para cada grupo de microorganismos. Se observa
una disminucion de los eventos con la edad tanto para las
bacterias como para los parasitos. Sin embargo, al comparar
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Figura 1. Frecuencias relativas y frecuencias acumuladas segun la edad, para los eventos de diarrea por parasitos y bacterias enteropatogenas.

Servicio de Pediatria del Hospital Vargas de Caracas —Venezuela.
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estadisticamente la frecuencia acumulada entre los eventos
por bacterias y parasitos, en el grupo de 0 a 23 meses, se
evidencio que es significativamente mayor (p<0,05) en las
bacterias (61,9%; 13/21 bacterias y 26,9%; 14/52 parasitos).
Esta diferencia se invirtid significativamente (p<0,05) en
los niflos > 24 meses, donde los parasitos predominaron
(73,1%; 38/52) sobre las bacterias (38,1%; 8/21). Por otra
parte, los 6 episodios por rotavirus ocurrieron en su totalidad
en el grupo < 30 meses.

A partir de estos resultados y con el fin de estimar el RR
de sufrir la infeccion por parasitos segun la edad, se dividio
la poblacion a la cual se le realizo el analisis parasitologico
en dos grupos: < 23 meses y > 24 meses; ademas se
eliminaron los eventos mixtos. La frecuencia de parasitos
en la poblacion de < 23 meses fue 15,5% (11/71) y en los
> 24 meses 63,1% (24/38). Resultando el valor del RR =
4,1 (2,2- 7,4). Es decir, el RR de sufrir una infeccion por
parasitos en esta poblacion es 4,1 veces mayor en los niflos
> 24 meses.

Los niflos a los cuales se les aisldé E. histolytica y/o
dispar como Unico agente se caracterizaron por presentar
fiebre en un 53% (10/19), véomitos 73,7% (14/19), mas
de 6 evacuaciones en 24 horas 52,6% (10/19), 1-4 dias
con diarrea 84,2% (16/19), algun grado de deshidratacion
40,0% (6/15) y moco/sangre 89,5% (12/19). La frecuencia
de las enterobacterias en el presente estudio fue muy baja, lo
que impidid describir las caracteristicas clinicas asociadas a
estos patdgenos, sin embargo es importante resaltar que los
pacientes a los cuales se les aislo ECEP como unico agente,
presentaron moco macroscopico en las heces (85,7%; 6/7),
vomitos (42,9%; 3/7) y deshidratacion (42,9%; 3/7).

Discusion

El conocimiento de las caracteristicas clinicas,
epidemioldgicas y etiologicas de la diarrea aguda en la
poblacién pediatrica, en las regiones y especificamente en
cada hospital, es primordial para la eleccion del tratamiento
adecuado y la aplicacion de medidas de prevencion. En este
aspecto, el presente trabajo es la primera investigacion,
realizada en el Servicio de Pediatria del Hospital Vargas de
Caracas, que describe la ctiologia de las infecciones y sus
caracteristicas clinicas y epidemiolégicas.

Llama la atencion, la frecuencia significativa de diarreas
asociadas a parasitos, al igual que el nimero de infecciones
mixtas observadas. En este aspecto, son pocos los estudios
realizados en hospitales venezolanos, que reportan a los
agentes parasitarios como causales de diarrea aguda infantil
[5, 8]. Una de estas investigaciones, al igual que el presente
estudio, demostro una frecuencia de diarreas asociadas a
parasitos alta (27,3%) [8]. La prevalencia de parasitosis se
relaciona directamente con condiciones de pobreza, falta
de higiene y consumo de agua no potable, siendo ademas
las infecciones mixtas un fenémeno caracteristico de estas
condiciones de pobreza [12-15]. Los resultados obtenidos
podrian inferir sobre las condiciones de vida de la poblacion
infantil que consulta el Hospital Vargas de Caracas.

E. histolytica ylo dispar resultd ser el principal agente
etiologico asociado a diarrea aguda, hallazgo comparable a
una investigacion realizada en un hospital de Nigeria, donde
el parasito fue aislado en un 65,7% de los casos de diarrea
[13]. Se estima que E. histolytica es la segunda causa de
muerte por enfermedad parasitaria en todo el mundo,
después de la malaria, infectando entre 40 a 50 millones
de personas y provocando aproximadamente 100.000
muertes anuales [15]. Sin embargo, algunos autores indican
que estas cifras estan sobreestimadas, debido a que se
calcularon a partir de datos obtenidos mediante métodos de
diagndstico que no diferencian eficazmente a E. histolytica
de la E. dispar no patdégena. No obstante, este escenario
comenzd a cambiar en 1996, cuando se aislaron cepas de
E. dispar en pacientes sintomaticos en Brasil. Estas cepas
fueron capaces de producir lesiones hepaticas e intestinales
que a veces eran indistinguibles de las producidas por E.
histolytica. Estos y otros hallazgos, como la deteccion
de secuencias de ADN de E. dispar en muestras de
pacientes con absceso hepatico amebiano, han reavivado la
posibilidad de que esta especie pueda producir lesiones en
humanos [16]. Especificamente, en Venezuela la frecuencia
de E. histolytica y/o dispar reportada en la poblacion
infantil con o sin diarrea es muy variable (0,6% a 26,6%)
[5,8,12,14], lo que refleja una epidemiologia cambiante
para el parasito, modulada probablemente por una serie
de factores intrinsecos atribuibles al agente, al ambiente y
al hospedero que requieren una mayor comprension para
avanzar en los esfuerzos para el control de la infeccion [15].

En el presente estudio ECEP fue la enterobacteria mas
frecuente, resultado semejante a los reportes de trabajos
realizados en paises como Brasil, Chile, Perd e Iran,
donde ECEP fue responsable del 5-10% de las diarreas
pediatricas, siendo ademas, en algunas regiones de América
Latina, la principal causa de diarrea endémica en nifios
menores de un afio de edad [17]. En Venezuela, los trabajos
publicados muestran variabilidad en la frecuencia de ECEP
[5,7,8,18,19], identificandose las cepas mediante métodos
moleculares [7,19], cultivo celular [18] o por aglutinacion
en lamina [5,8,18,19]. Es importante destacar que en
el presente trabajo las cepas de ECEP se identificaron
mediante la utilizacion de sueros policlonales “O”,
metodologia cuestionada debido a la falta de correlacion
entre la identificacion de los serotipos “O” y los resultados
obtenidos mediante la deteccion de los genes de virulencia
del patogeno [20,21]. Sin embargo, los estudios “caso/
control”, donde se identifica ECEP mediante la utilizacion
de antisueros “O”, reportan un predominio significativo de
estos serotipos en los casos de diarrea [18,22], hallazgos
muy diferentes a lo descrito en los estudios caso/control que
identifican ECEP por métodos moleculares; estos estudios
detectan genes de virulencia de ECEP con igual frecuencia
en los casos y en los controles [23]. Ademas, en el presente
trabajo, las cepas de ECEP se aislaron como tnico agente
en el grupo < 23 meses y con una clinica caracterizada
por una alta frecuencia de deshidratacion y vomitos. Estas
observaciones permiten indicar que las cepas son realmente
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ECEP, pero quedaria por determinar por otras metodologias
los mecanismos de patogenicidad de estas cepas, teniendo
siempre en cuenta, como ha sido sugerido por algunos
especialistas, que la plasticidad genomica de £ coli, en
particular la ECEP, es una caracteristica que complica
los esfuerzos para precisar la especic en un patotipo
determinado [24].

En la poblacion pediatrica que consulta el Hospital
Vargas de Caracas se observo que la diarrea aguda impacta
mayormente al grupo etario de 3-11 meses y que la
frecuencia de la infeccion disminuye con la edad, situacion
comparable a las estadisticas a escala nacional, donde los
menores de 5 afios, superan entre 3 a 5 veces las tasas de
incidencia por diarrea con respecto a los grupos de mayor
edad [2]. Sin embargo, al comparar las diarreas causadas
por bacterias y parasitos, se pudo definir comportamientos
distintos en cuanto a las frecuencias y la edad. De esta
forma, el aislamiento significativo de bacterias en la
poblacion < 23 meses y la disminucion en la frecuencia
de estas infecciones con la edad, probablemente estén
reflejando el inicio del enfrentamiento del nifio al medio
ambiente y la posterior adquisicion de inmunidad especifica
a este grupo de patogenos [25]. Por otro lado, el predominio
significativo de las diarreas por parasitos en los nifios > 24
meses y el importante valor para el RR obtenido, indican
que a mayor edad el riesgo de sufrir una diarrea por parasitos
se incrementa y reflejan el contacto con un medio ambiente
en donde las condiciones de salubridad no son adecuadas
[26,27].

La frecuencia de rotavirus hallada resulté muy baja al
compararla con los reportes de los trabajos realizados en
el pais antes de la incorporacion de la vacuna anti rotavirus
al Programa Ampliado de Inmunizaciones (PAI); durante el
periodo prevacuna, la infeccion por rotavirus era la primera
causa de diarrea aguda infantil y responsable del 3% de
las hospitalizaciones [28]. Sin embargo, en el presente
trabajo no se registro el estatus de la poblacion respecto a la
vacuna antirotavirus, pero teniendo en cuenta la cobertura
de la vacuna alcanzada para el afio del estudio (80%) [29],
podemos indicar que la baja frecuencia de la infeccion se
debe, probablemente, a la accion de la vacuna, como ha sido
sefialado en un trabajo que midi6 el impacto de la vacuna
antirotavirus en cuatro paises latinoamericanos (Bolivia,
Honduras, El Salvador y Venezuela) [30].

Los hallazgos del presente trabajo permitieron determinar
los microorganismos mas importantes asociados a la diarrea
aguda en el Servicio de Pediatria del Hospital Vargas de
Caracas. Ademas, la investigacion logro definir el riesgo
de sufrir una infeccion por parasitos segun la edad del
paciente y evidenciar la baja frecuencia para rotavirus. Se
intenta con esta informacion apoyar al Servicio de Pediatria
del Hospital Vargas en la toma de decisiones respecto al
tratamiento de la diarrea aguda infantil y sentar las bases
para futuras investigaciones.
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