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l. RESUMEN

La enfermedad diarreica en los paises en vias de desarrollo es una de las causas mas
frecuentes de mortalidad infantil. Rotavirus es el responsable de la mayoria de episodios
diarreicos en nifios menores de 3 afios. Un diagnostico temprano de la infeccién por
Rotavirus es importante para evitar la administracion rutinaria de antimicrobianos y
antiparasitarios que no tienen actividad contra el virus y que pueden agravar los sintomas de
la diarrea, provocar la aparicion de agentes patdgenos resistentes y elevar el costo del

tratamiento.

El presente estudio fue de tipo prospectivo-descriptivo, se realizd de octubre del 2003 a
marzo del 2004 con la finalidad de determinar la frecuencia de diarrea aguda provocada por
Rotavirus en nifios de 0 a 36 meses de edad atendidos en clinicas privadas de Esquipulas,
Chiquimula, asi como la frecuencia de la utilizacion de antimicrobianos y antiparasitarios en

el tratamiento de la misma.

La muestra estuvo formada por 88 nifios (48 hombres y 40 mujeres), en cada caso se
realizd examen coproparasitoscopico simple, coprocultivo y tincién para coccidios. El virus
se detectd mediante pruebas rapidas basadas en inmunocromatografia. En las fichas de cada
paciente, previa autorizacion de los padres de familia y los médicos tratantes, se investigaron
datos clinicos y epidemioldgicos relacionados con la enfermedad asi como la utilizacion de

antimicrobianos y antiparasitarios en su tratamiento.

La frecuencia de infeccion por Rotavirus en la poblacion estudiada fue de 38.6% (34/88).
La mayoria de casos se observaron en nifios comprendidos entre 7 y 24 meses de edad. Las
manifestaciones clinicas mas frecuentemente observadas en los nifios afectados por el virus
fueron vomitos y fiebre. Los hallazgos del examen coproparasitoscopico simple que se
relacionaron con la presencia de Rotavirus en muestras diarreicas fueron la presencia de

moco Yy grasa, la ausencia o poca cantidad de leucocitos y la ausencia de eritrocitos.
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Otros agentes etioldgicos de diarrea que se determinaron fueron adenovirus en un 10.2%

(9/88), enterobacterias en 2.3% (2/88), parasitos en 8.0% (7/88) y en 40.9 % (36/88) de los
casos estudiados no se determind la causa de la diarrea. No se detectd ningun caso de

infeccion por coccidios.

En esta poblacién para el tratamiento de diarrea aguda provocada por Rotavirus se
utilizaron antimicrobianos con una frecuencia de 79.4% y antiparasitarios con una frecuencia
de 29.5%. Los antimicrobianos mas utilizados fueron amikacina (47.9%) y ceftriaxona
(30.1%), con menor frecuencia se utilizaron ampicilina-sulbactam (10.7%), trimetoprim-
sulfametoxazol (6.8%) y aminosidina (4.5%). El metronidazol fue el antiparasitario méas
utilizado (77%) seguido por secnidazol (11%), Nitazoxanida (6%) y Albendazol (6%).

En conclusién, la utilizacion inadecuada e innecesaria de antimicrobianos y
antiparasitarios en casos de diarrea aguda provocada por Rotavirus es una practica comun
que podria evitarse si el diagnostico se realiza tempranamente mediante la deteccién del

virus.



l. INTRODUCCION

En los paises en vias de desarrollo las enfermedades diarreicas son una de las causas
maés frecuentes de morbilidad y mortalidad infantil, siendo responsables de alrededor de 3.3
millones de muertes al afio (1-9).

La mayoria de cuadros diarreicos severos en nifios menores de cinco afios son
provocados por Rotavirus. Hasta el momento no se conoce tratamiento antimicrobiano contra
este agente, sin embargo, la diarrea que causa es de caracter autolimitante si se previenen la

deshidratacion y la desnutricion (6, 10-11).

La administracion inapropiada de antimicrobianos es uno de los problemas actuales
en el tratamiento efectivo de la diarrea. Su uso sistematico expone a los pacientes a toxicidad
innecesaria, provoca la aparicion de agentes patdgenos resistentes y una elevacion en los

costos médicos (12-14).

Actualmente es comun prescribir antimicrobianos y antiparasitarios para el
tratamiento de diarrea aguda sin determinar el agente etiologico que la provoca y, sabiendo
que los Rotavirus son una de las principales causas de esta enfermedad, la presente
investigacion establecera, utilizando pruebas rapidas, la frecuencia de la infeccion por
Rotavirus en nifios entre 0 y 36 meses de edad atendidos en clinicas privadas de Esquipulas,
Chiquimula, asi como el porcentaje de estos casos que reciben tratamiento con

antimicrobianos y antiparasitarios.

Ademas se realizardn a todas las muestras examenes coproparasitoscopicos,
coprocultivos y tincion para coccidios y se investigaran los aspectos clinicos y

epidemioldgicos relacionados con la enfermedad.



I1. ANTECEDENTES

A. Diarrea aguda provocada por Rotavirus
1. Generalidades
Aunque la importancia de la enfermedad diarreica alrededor del mundo es
considerable, el Rotavirus, agente etiolégico de una gran cantidad de casos en nifios
pequefios, no fue conocido hasta 1973 cuando Ruth Bishop y colaboradores lo
visualizaron, en Melbourne, Australia, al analizar mediante microscopia electrénica
cortes finos de biopsias duodenales obtenidas de infantes con diarrea aguda no

bacteriana (1-9).

Los Rotavirus pertenecen a la familia Reoviridae. El término Rotavirus, con
que se designaron, se deriva de la palabra latina rota que significa rueda, y fue
sugerido por su aspecto caracteristico (4, 8). La particula completa mide cerca de 70
nm de didmetro, no tiene cubierta y presenta una capside de simetria icosaédrica
constituida por una triple capa proteica. El nGcleo contiene el genoma de ARN de
doble banda dividido en 11 segmentos, cada uno de los cuales codifica una proteina
(1, 3, 4, 8, 15).

La proteina VP6 es la principal proteina estructural del virus y determina la
especificidad de grupo. La mayor parte de las infecciones por Rotavirus en humanos
son causadas por el grupo A (8). La superficie del virus esta formada por dos
proteinas, VP4 y VP7. La proteina VP4 esta involucrada en una variedad de
funciones que incluyen virulencia, aglutinacién de globulos rojos y penetracion del
virus a la célula; mientras que la VP7 ha sido propuesta como responsable de la
unién inicial del virus a la célula blanco. Ambas proteinas de superficie contienen
determinantes antigénicos que representan blancos inmunoldgicos importantes e
inducen respuesta inmune humoral y celular. Se ha propuesto denominar G a los
serotipos de VP7 (por glicoproteina) y P a los serotipos de VP4 (por proteina

sensible a proteasa).  Basados en VP7 se han identificado a la fecha 14 serotipos de
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Rotavirus del grupo A, de los cuales 9 infectan al humano, aunque cuatro de ellos, G1

a G4, son los responsables de la mayoria de las infecciones (8, 15, 16).

Patogénesis

Las particulas de Rotavirus tienen especificidad por los enterocitos maduros
o diferenciados que cubren la porcion media y superior de las vellosidades del
intestino delgado. Durante la infeccion, la destruccion de los enterocitos se asocia
con la reduccion de areas de la superficie de absorcion debida al acortamiento,
pérdida de las vellosidades y reemplazo de las células maduras por células inmaduras
que poseen una predominante actividad secretora (1, 4-6, 10, 17, 18). Las células
infectadas se destruyen pero no hay inflamacion ni hemorragia (7).

Las lesiones de Rotavirus se producen en mosaico. Amplias areas de la
mucosa intestinal se preservan con normalidad histoldgica y funcional por lo que se
considera que la mucosa no dafiada compensa la disfuncién de las areas invadidas por
el virus (10, 18-20). Las alteraciones funcionales incluyen una disminucion en la
produccion de las disacaridasas encargadas de la absorcion de la lactosa, lo que
provoca aumento de la osmolaridad en la luz intestinal y condiciona mayor secrecién
de agua que se pierde a través de las heces, produciendo una diarrea osmotica (1, 10,
17-19, 21).

Hay recuperacion del dafio de la mucosa a las 3 semanas de la infeccion pero
cuando ocurre deshidratacion severa el dafio puede ser mayor y la recuperacién mas
lenta (1).

Manifestaciones clinicas

La infeccién por Rotavirus puede producir diversas respuestas en lactantes y
nifios pequefos, que varian de una infeccion subclinica y diarrea leve a una afeccion
grave deshidratante (1, 4). Los casos clinicamente evidentes se presentan en nifios

entre 6 y 24 meses de edad y ocasionalmente ocurren en recién nacidos y menores
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de 3 meses. Normalmente los neonatos infectados con Rotavirus no desarrollan

manifestaciones clinicas (8, 22).

El periodo de incubacion se estima entre 1 a 3 dias. (1, 19) Los sintomas
incluyen vémitos, diarrea, fiebre o una combinacion de algunos de éstos (1, 3, 4, 8).
Por razones desconocidas, se observan algunos sintomas respiratorios como rinitis,
faringitis y otitis media (1, 3, 4, 7, 19).

El vomito y la fiebre se manifiestan tempranamente, no persisten mas de 48
horas y pueden contribuir a la deshidratacion del paciente (1, 19). La diarrea es
autolimitante y dura entre 5 a 7 dias. De manera caracteristica las heces son sueltas y
acuosas, pueden ser palidas y grasosas por alteracion en la digestion de las grasas y

solo rara vez contienen sangre o leucocitos (1, 3, 4, 17).

La recuperacion es usualmente completa, sin embargo, la diarrea severa sin
reemplazo de liquidos y electrolitos puede resultar en deshidratacion moderada a

grave y ser una causa frecuente de hospitalizacion (8, 19, 20, 23).

En nifios con inmunodeficiencia la infeccion por Rotavirus induce diarrea
crénica sintomatica y puede ser especialmente severa, y algunas veces fatal, en
individuos de cualquier edad que estdn inmunosuprimidos por transplante de médula
Osea (4, 8, 24).

Epidemiologia

La enfermedad diarreica causada por Rotavirus es de distribucion mundial.
En los paises desarrollados, a pesar de la frecuencia de la diarrea por Rotavirus, la
mortalidad es baja. En los Estados Unidos, por ejemplo, cada afio estas infecciones
provocan un estimado de 3.5 millones de casos de diarrea, 500,000 visitas al médico,
50,000 hospitalizaciones y 20 muertes en nifios menores de cinco afios. En

contraste, se estima que en los paises en vias de desarrollo ocurren mas de 125
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millones de casos, aproximadamente 18 millones de estos casos son moderadamente

severos y cerca de 873,000 nifios mueren anualmente (6, 8, 22-25).

La transmision de los Rotavirus ocurre de persona a persona por la ruta fecal-
oral. EIl virus se propaga con éxito debido al gran numero de particulas virales
excretadas en las heces y a su estabilidad en las superficies corrientes a temperatura
ambiente (2-8, 23). La excrecién viral puede persistir hasta por 21 dias 0 mas
después de la enfermedad pero el pico de la evacuacion ocurre a los 8 dias de
iniciados los sintomas (18), esto provoca que una importante fuente de infeccion
por Rotavirus sean los nifios o individuos de cualquier edad que excretan el virus (2-
9).

En areas con clima templado las infecciones por Rotavirus tienen un marcado
patron estacional con una mayor frecuencia durante los meses mas frios del afio que
se alternan con periodos de dos o méas meses consecutivos donde el virus es
detectado en menor cantidad o no es detectado, mientras que, en paises tropicales la

infeccion ocurre durante todo el afio (4-9, 15, 23, 26).

Los humanos de todas las edades son susceptibles a la infeccion por
Rotavirus. Todos los nifios se infectan con el virus en los primeros dos a tres afios de
vida sin embargo la mayoria de casos ocurren en infantes entre 6 meses a dos afios de
edad (2, 10, 11, 19, 24-27). Los nifios menores de tres meses son los menos
afectados, postulandose como posibles explicaciones a la baja incidencia en este
grupo el paso de anticuerpos maternos contra Rotavirus que ofrecen proteccion a los
infantes o la existencia de un factor protector en la leche materna denominado
lactoadherina (25-28). En adultos, la infeccidn por lo comdn es subclinica, aunque en
China e Inglaterra han sido reportadas grandes epidemias en adultos asociadas al
Rotavirus del grupo B (4, 8, 19, 23).

Comparada con otras causas comunes de diarrea, Rotavirus produce cuadros

mas severos y mas comunmente asociados con deshidratacion y hospitalizacion,
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consecuentemente la proporcion de nifios hospitalizados es mucho mas grande, entre

42% a 55%, que la proporcion de nifios positivos para Rotavirus atendidos en la
comunidad que se encuentra entre un 12 a 35%, segun estudios realizados en
Europa y América del Sur (15, 27-32).

En Guatemala, Cruz et al detectaron Rotavirus en un 49% de nifos
hospitalizados por diarrea, en contraste con 5% en un &rea marginal de la capital
(33). En 1991, Velasquez determind, mediante ELISA y microscopia electronica, que
la prevalencia de Rotavirus en nifios de 0 a 3 afios de edad con diarrea aguda
atendidos en el departamento de pediatria del Hospital General San Juan de Dios fue
de 26.5% (34), mientras que Gordillo, en 1996, determind que la incidencia de
Rotavirus en nifios menores de cinco afios de edad con diarrea aguda que fueron

atendidos en una clinica y laboratorio privados fue de 36% (35).

Diagndstico

Las manifestaciones clinicas de la gastroenteritis por Rotavirus no son lo
suficientemente precisas para permitir un diagndstico especifico. La ausencia de
leucocitos fecales puede ser til en la diferenciacion temprana de enteritis bacteriana
con diarrea por Rotavirus (4) y algunos factores epidemiologicos como la edad del
paciente, la ocurrencia temporal de la enfermedad y signos y sintomas de la afeccién
pueden sugerir el diagnostico, pero para su confirmacion las muestras deben

examinarse en el laboratorio (2-8).

Se han desarrollado méas de 25 valoraciones para la deteccion de Rotavirus
en heces. La exploracion al microscopio electronico de una muestra tefiida
negativamente es aun el método mas rapido y fiable para detectar el virus, sin
embargo no es practico usarlo cuando se valora un gran numero de muestras vy,
como sucede en paises en vias de desarrollo, muchos laboratorios no cuentan con
esta tecnologia (2, 4). En consecuencia se prefiere utilizar otros métodos mas

rapidos y de eficacia comprobada que se basan en la deteccion de los antigenos
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virales presentes en las muestras clinicas por medio de anticuerpos monoclonales

especificos contra la proteina VP6 de la capside viral, el antigeno comin para los
Rotavirus humanos del grupo A (3-8).

El ensayo inmunoabsorbente ligado a enzimas, ELISA, ha reemplazado a la
microscopia electronica como el método estandar a nivel mundial para la deteccion
de Rotavirus demostrando ser tan sensible como ésta, sin requerir de equipo
sofisticado (3-8, 36-39).

Los métodos de aglutinacion con particulas de latex tienen una sensibilidad
que va del 71 al 86% y especificidad entre 75 y 99%, comparadas con microscopia
electronica y ELISA (38-39). Estas pruebas son rapidas, sencillas de realizar,
relativamente econdémicas y requieren menos equipo que los ensayos
inmunoabsorbentes teniendo por ello una mayor aplicacion en los paises en vias de
desarrollo (9, 40).

Las pruebas rédpidas basadas en inmunocromatografia son un método
cualitativo para la deteccion de Rotavirus de facil manejo y alta sensibilidad. Varios
estudios en que se ha comparado estas pruebas con ELISA y microscopia
electronica demuestran que tienen una sensibilidad entre 94 a 97% y una
especificidad entre 96 y 100% (41, 42).

No es practico el diagnostico de infeccion por Rotavirus mediante desarrollo
en cultivos celulares. La tipificacion electroforética en gel de poliacrilamida
(PAGE) y la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) son herramientas

epidemioldgicas Utiles pero no resultan practicas para el diagndstico (4, 5, 40).

Si las muestras fecales para el analisis de Rotavirus no se examinan
inmediatamente, pueden almacenarse a 4°C por varios dias. Recientes
investigaciones demostraron que las particulas de Rotavirus, en especimenes

fecales, son estables y pueden ser infecciosas in vitro después de dos meses y medio
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almacenadas a temperatura ambiente y hasta por 32 meses almacenadas a

temperaturas entre 8°C y 10°C (43).

Tratamiento
Las diarreas agudas provocadas por Rotavirus son autolimitantes en 90% de
los casos, siendo el objetivo principal del tratamiento el reemplazo de fluidos y

electrolitos perdidos por los vomitos y la diarrea, mediante rehidratacion (8, 44).

a. Terapia de rehidratacion

La terapia de rehidratacion oral se basa en el principio de que la absorcion
intestinal de sodio, y por lo tanto de otros electrolitos y agua, aumenta por la
absorcion activa de ciertas moléculas alimenticias como glucosa 0 aminoacidos.
Este mecanismo de absorcion de sodio permanece funcionando durante las
diarreas, por lo tanto, cuando se administra una solucion isotdnica de glucosa y
sal, se absorbe glucosa unida al sodio, lo que se acompafia de la absorcion de
agua y otros electrolitos (ver anexo 1). Este proceso puede corregir el déficit
existente de agua y otros electrolitos y reemplazar las pérdidas fecales en la
mayoria de los pacientes sin importar su causa o la edad (45, 46).

La via intravenosa so6lo es necesaria para la rehidratacion inicial de pacientes
con deshidratacion grave o cuando la deshidratacion no puede manejarse por via

oral 0 con sonda nasogéstrica (45).

b. Agentes antimicrobianos

No se conoce tratamiento antimicrobiano contra Rotavirus y ninguno de los
antivirales disponibles tienen actividad contra este y otros agentes virales causantes de
diarrea (20,26,45,46)
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c. Agentes antidiarreicos

No existe evidencia que agentes como loperamida, difenoxilato, kaolina,
pectina y colestiramina tengan algun efecto antidiarreico. Hoy en dia ninguna de
estas drogas debe considerarse en el tratamiento de la diarrea aguda en nifios
debido a que solo propician acumulo de secrecion intestinal, secuestro de agua y

desarrollo de microorganismos invasores (10, 46).

El subsalicilato de bismuto tiene efectos en los sintomas clinicos de
diarrea por Rotavirus debido a sus propiedades antisecretorias y bactericidas
pero puede provocar efectos secundarios leves como mareos, cefalea,
constipacion y evacuaciones oscuras, y otros de mayor importancia como ataxia,
temblores y encefalopatia con confusion, delirio y convulsiones. Por su

contenido de salicilato debe mantenerse en mente el sindrome de Reye (10, 46).

En varios estudios, la terapia utilizando Lactobacillus reuteri y
Saccharomyces boulardii han demostrado acortar la duracion de la diarrea
acuosa asociada con Rotavirus, habiendo wuna correlacién directamente

proporcional entre la dosis recibida y los efectos clinicos (44, 47).

c. Nuevos agentes

Recientemente se han realizado estudios para encontrar un tratamiento
virico especifico. Algunos biomateriales, diferentes compuestos y extractos de
plantas han sido efectivos para suprimir la infeccion por Rotavirus in vitro e in
vivo. Estos agentes previenen la diarrea inducida en ratones y en humanos, pero
ninguno de ellos se ha usado clinicamente. Un compuesto lipido sulfatado
sintetizado quimicamente, ha demostrado inhibir la replicacion viral en el
intestino y acortado la duracion de la fiebre y la diarrea en modelos animales,
constituyéndose en un fuerte candidato para el tratamiento de infeccién por

Rotavirus en humanos (48).
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B. Uso de antimicrobianos en diarrea aguda

Se conoce con el nombre genérico de antimicrobianos a todas las sustancias
que tienen una accion antiinfecciosa. Estas sustancias se dividen en antibidticos y
quimioterapicos. Los antibidticos son sustancias de origen natural producidas por
ciertos microorganismos, tales como hongos y bacterias, 0 una modificacion quimica de
las mismas, que inhiben la reproduccion, el crecimiento o incluso destruyen otros
microorganismos.  Los quimioterdpicos son sustancias de origen artificial y de
fabricacion sintética obtenidos para tratar infecciones mediante la destruccion de los

microorganismos infectantes sin dafiar los tejidos del huésped (12, 13).

El uso de antimicrobianos en las enfermedades diarréicas agudas ha sido un
tema siempre polémico puesto que se indican innecesariamente en muchas ocasiones,
constituyendo uno de los problemas actuales en el tratamiento efectivo de la diarrea
aguda en los nifios (14, 49, 50). Salvo con algunos microorganismos especificos, no hay
estudios controlados que informen de alguna ventaja con el uso de antimicrobianos en
diarrea aguda y si los hay que demuestran que tienen efectos colaterales que pueden
ocasionar 0 agravar otros sintomas o el episodio diarreico en si (ver anexo 2),
facilitando la aparicion de agentes patdgenos resistentes e incrementando notablemente
el costo del tratamiento sin aumentar la seguridad para el paciente (10, 14, 15, 49, 51-
55).

La Organizacion Mundial de la Salud estima que el tratamiento antimicrobiano
solo es necesario en uno de cada 20 casos de diarrea infantil, sin embargo en todo el
mundo la terapia con farmacos es todavia el tratamiento mas prescrito por los médicos y

el mas demandado por los enfermos (56).

En muchos paises los antibioticos son parte del tratamiento estandar de casi
todos los casos de diarrea. Los estudios de précticas actuales de tratamiento de la
diarrea demuestran que un gran namero de agentes antimicrobianos y antidiarréicos son
utilizados diariamente, obteniéndose con ellos poca mejoria de los cuadros (57).

Encuestas realizadas en los hogares de 26 paises del tercer mundo sobre esta
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problematica, apoyadas por el Programa para el Control de la Enfermedad Diarreica,

auspiciado por la Organizacién Mundial de la Salud, mostraron una media de 49.5% de
casos tratados con medicamentos, y la gran mayoria incluyé algin antimicrobiano en

sus formulaciones farmacéuticas (49).

En Meéxico, la diarrea aguda se encuentra entre las principales causas
de consulta en unidades de atencion médica primaria y en la mayoria de los casos se
prescriben antimicrobianos. Un estudio realizado por Reyes et al, demuestra que la
prescripcion de antimicrobianos en diarrea aguda fue injustificada en un 86.5% de los
casos. En ellos la frecuencia de incumplimiento de tratamiento fue de 55.5% y el costo
total del desperdicio fue igual a 159 millones de pesos que equivalen a un 11% del
gasto anual de medicamentos en el Seguro Social Mexicano. Segun este estudio la
prescripcion de antimicrobianos estuvo justificada solo en el 13.5% de los pacientes
(51).

En un estudio reciente realizado en Cuba por Gonzélez et al se determind que los
antimicrobianos se utilizaron sélo en 13.5% de los pacientes que presentaban diarrea
aguda. La decision de utilizar antimicrobianos s6lo en aproximadamente 1 de cada 10
nifios con criterios de infeccion enteral, sobre todo bacteriana, es un resultado relevante
si se tiene en cuenta que la media mundial de la utilizacién de farmacos que incluyen

antimicrobianos en su formulacién farmacéutica es alrededor de 50% (14).

En la mayoria de los casos de diarrea aguda, las indicaciones de antimicrobianos
quedan restringidas a los pacientes inmunocomprometidos y algunos con disenteria o con
colera. Para el manejo empirico de la disenteria se considera como droga de primera
eleccion la ampicilina por via oral; si el paciente no mejora en los primeros dos dias de

tratamiento, se cambia a trimetoprim-sulfametoxazol (10, 12)

Por otro lado, hoy en dia, segun la Organizacion Mundial de la Salud, la
amebiasis intestinal no suele provocar enfermedad diarréica aguda en los nifios

pequefios. Sin embargo, en los paises en vias de desarrollo el sobrediagnéstico de esta
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afeccion constituye una de las causas del uso innecesario de antimicrobianos, en este

caso antiprotozoarios, principalmente metronidazol, para el manejo de pacientes con
enfermedad diarréica, lo que puede ser un factor de riesgo para la aparicién de diarrea
persistente (14, 57-61).

1. Factores que influyen en la utilizacidon de antimicrobianos durante la diarrea
Las Organizaciones Mundial y Panamericana de la Salud consideran, segun
un seminario realizado en Peru, que el abuso de medicamentos durante la diarrea es
un problema complejo que corresponde a la influencia de una multiplicidad de

factores en el momento de la decision del tratamiento (13, 14, 49, 50, 56, 57, 62).

Algo importante que se destaca es que las drogas son usadas
simultdneamente o inmediatamente después de iniciada la administracion de
liquidos en casa. La decision de usar los medicamentos es principalmente de la
madre. Los medicamentos usados pueden ser sobrantes, que han sido usados en
ocasiones anteriores o pueden ser medicinas compradas en la farmacia. De tal
manera que, la seleccion del medicamento parece estar basada en una buena
experiencia anterior, con una buena prescripcién médica que al parecer produjo el
aspecto deseado y que se repite continuamente para episodios subsiguientes (56,
57, 62).

Pero la alta utilizacién de medicamentos para el manejo de la diarrea y la
formacion de habitos de consumirlos no es responsabilidad Unicamente de la madre

o0 el personal de farmacia sino también del médico (57, 62).

Los principales factores que influyen en la decision del médico para la

utilizacion de antimicrobianos durante la diarrea son:

a) Temor a perder el prestigio profesional:
El temor a perder el prestigio profesional y con ello el ingreso
econdémico, juega un papel importante en la inadecuada prescripcion de

antimicrobianos y medicamentos para la diarrea (57, 62).
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b) Sensacion de impotencia:

La sensacion de impotencia que implica para el médico el sélo dar suero
de rehidratacion oral (56, 57, 62).

No volver a ver al paciente:
La casi certeza del médico de que la madre no regresara a consulta con el

nifio y que pronto sera dificil hacerle un seguimiento (57, 62).

d) Temor a complicaciones:

f)

9)

Este factor puede contribuir a iniciar una prescripcién con medicamentos
(56, 57, 62).

Expectativa para recibir medicamentos:

Existe una real expectativa en la poblaciéon para recibir medicamentos
como producto de una consulta médica por diarrea infantil. La percepcion de
eficiencia del médico o de eficiencia del tratamiento esta asociada fuertemente a
la existencia de una prescripcion o asociada con el nimero de medicamentos
recibidos (56, 57, 62).

Falta de tiempo:
La falta de dedicacion o tiempo, por parte del médico, para explicarle a la

madre los pormenores de la enfermedad, su prevencién y tratamiento (57, 62).

Presion de la propaganda farmacéutica:
Para muchos médicos la Unica fuente de informacion la constituye la
visita del representante del laboratorio y los panfletos o informacién que ellos

les proporcionan (56, 57, 62).
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IV. JUSTIFICACION

Las enfermedades diarreicas en los paises en vias de desarrollo constituyen una de las
principales causas de mortalidad en nifios menores de cinco afos. La etiologia de la diarrea
es diversa, sin embargo se sabe que Rotavirus es la principal causa de diarrea severa en
infantes entre 0 a 3 afios de edad (6, 10, 11).

Debido a que las manifestaciones clinicas de la diarrea provocada por Rotavirus son
semejantes a las producidas por otros agentes etiologicos, se hace necesario detectar el virus

en las deposiciones de los pacientes afectados para su diagndstico (2-8).

Un diagnostico temprano de la infeccion por Rotavirus es importante para evitar el
establecimiento de tratamientos inadecuados que no mejoran la sintomatologia sino que

pueden agravar y prolongar la diarrea, que normalmente es autolimitante (26, 61-65).

En nuestro medio es comun establecer tratamientos contra la diarrea sin determinar el
agente etioldgico que la provoca y, sabiendo que Rotavirus es el mayor agente causante de
ésta en niflos menores de cinco afios de edad, se justificd la identificacion del virus para
lograr un mejor diagnostico y manejo de la diarrea, evitando el uso inadecuado de

antimicrobianos y antiparasitarios.
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V. OBJETIVOS

1. Determinar la frecuencia de diarrea aguda provocada por Rotavirus en nifios de 0 a 36

meses de edad atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.

2. Determinar la frecuencia de casos de diarrea aguda provocada por Rotavirus en nifios
entre 0 y 36 meses de edad, atendidos en clinicas privadas de Esquipulas Chiquimula,

que reciben tratamiento con antimicrobianos y antiparasitarios.
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VI. MATERIALES Y METODOS

A. Universo de trabajo
Nifios entre 0 y 36 meses de edad con diarrea aguda atendidos en clinicas

privadas de Esquipulas, Chiquimula.

1. Muestra
La muestra estuvo formada por 88 nifios entre las edades de 0 a 36 meses

de edad, atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula, que

presentaron un cuadro de diarrea aguda.

B. Materiales
1. Equipo e instrumentos: Refrigeradora, microscopio, mechero, autoclave, pipetas
automaticas, frascos de vidrio, tubos de ensayo, portaobjetos, cubreobjetos,
gradilla para tubos de ensayo, goteros, piseta, palillos agitadores, cajas de Petri,

hisopos estériles, cinta adhesiva, tijeras, marcador indeleble y guantes.

C. Reactivos
Lugol fuerte
Solucion salina 0.85%
Agua desmineralizada

Colorantes: Fucsina fenicada, alcohol &cido y azul de metileno

Test RIDA® QUICK rotavirus

D. Medios de cultivo
Agar MacConkey
Agar SS
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E. Procedimiento

1. Seleccion de la muestra:
La muestra fue no probabilistica con intencion. Los criterios a seguir fueron

los siguientes:

a. Criterios de inclusion:
- Nifios con edad menor o igual a 36 meses.

- Nifos con diarrea acuosa 0 mucosa de menos de 7 dias de evolucion.

b. Criterios de exclusion:
- Nifios mayores de 36 meses.
- Presencia de sangre macroscopica en materia fecal.

- Diarrea de més de 7 dias de evolucién

2. Tipo de estudio:
El estudio fue de tipo prospectivo-descriptivo y determind la frecuencia
de diarrea aguda provocada por Rotavirus en nifios entre 0 y 36 meses de edad
atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula, y la frecuencia de

estos casos que recibieron tratamiento con antimicrobianos y antiparasitarios.

3. Procedimiento
a. Se obtuvo la autorizacion de los padres o encargados de los nifios para

Ilevar a cabo los analisis y revisar los expedientes médicos correspondientes.

b. Procesamiento de la muestra de heces
Las muestras de heces de cada nifio fueron recolectadas en frascos de
vidrio y se identificaron con un ndmero correlativo (del 1 al 88) mismo que
se colocd en la boleta de recoleccion de datos. A las muestras se les realizd
inicialmente un examen coproparasitoscopico en fresco, coprocultivo y
tincion para coccidios. Luego se almacenaron a 4°C hasta realizar el analisis

de Rotavirus.



20

i. Examen coproparasitoscopico

Se observaron las caracteristicas macroscopicas de la muestra de
heces y se midi6 el pH de las mismas.

En una lamina portaobjetos se colocd una gota de solucion salina
normal y una gota de solucion de lugol fuerte. Con un palillo se
tomo una pequefia porcién de la muestra y se colocd una parte en la
solucién salina y otra parte en el lugol, se homogenizd y se cubrid
con una lamina cubreobjetos. Se observd en el microscopio con

objetivo seco débil y luego con objetivo seco fuerte.

ii. Prueba RIDA® QUICK Rotavirus/adenovirus-Combi (Biopharm,

Alemania)

Ensayo inmunocromatografico de un paso para la deteccion rapida
de Rotavirus en heces usando anticuerpos monoclonales.

Dispensar 1.0 ml del buffer de extracciébn en un tubo marcado
apropiadamente.

Aspirar 100 ul de heces liquidas y suspender en el buffer de
extraccién. Si la muestra es solida, tomar una cantidad entre 50 y 100
mg, homogenizar la muestra mezclando vigorosamente hasta obtener
una buena dispersion.

Esperar 3 minutos a que la mezcla este homogénea y los solidos se
sedimenten.

Dispensar exactamente 4 gotas en la ventana redonda del casete
utilizando las pipetas de transferencia proporcionadas en el kit.

Leer los resultados a los 5 minutos.

Interpretacion:

NEGATIVO: Solo una banda negra en el control.

POSITIVO: En adicion a la banda negra del control, aparece una
banda de color rosado-rojo.
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iii. Otros estudios:

Se realizaron también coprocultivo utilizando agar MacConkey y
agar SSy tincion Ziehl-Neelsen para detectar coccidios en heces.

c. Se investigaron en la ficha clinica de cada paciente, previa autorizacion del
médico, los datos clinicos relacionados con la enfermedad y el tratamiento
utilizado y se anotaron en la boleta de recoleccion de datos (anexo 3).

E. Disefio de la investigacion
1. Muestra:

El tamafio de la muestra se calcul6 de acuerdo a la siguiente férmula:

n=2z%pq/ d?

en donde, n = tamarfio de la muestra
z = valor del nivel de confianza
p = porcentaje de nifios con Rotavirus positivo
g = porcentaje de nifios con Rotavirus negativo

d = Limite de error establecido

2. Variable de interes:
La variable es la infeccion por Rotavirus y la demostracion de los resultados
fue:
Prueba inmunocromatogréafica RIDA® QUICK Rotavirus
Negativo: S6lo una banda negra en el control
Positivo: En adicion a la banda negra del control, aparece una
banda de color rosado-rojo.



22
3. Analisis de resultados:

Se tabularon los datos obtenidos en la boleta y se calcularon la frecuencia de
casos de diarrea positivos para Rotavirus asi como la frecuencia de casos de
diarrea provocada por Rotavirus que recibieron tratamiento con antimicrobianos

y antiparasitarios y cuales medicamentos fueron los mas utilizados.

Se determinaron, con base en la boleta de recoleccion de datos, las
manifestaciones clinicas mas importantes y los datos epidemioldgicos que
correlacionaron con la presencia de Rotavirus en heces y que pudieron influir al

momento de establecer el diagnostico y el tratamiento.

Se determinaron los aspectos del examen coproparasitoscépico que
correlacionaban con la presencia de Rotavirus en muestras diarreicas y la

frecuencia del uso de terapia de rehidratacion oral.
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VIl. RESULTADOS

A. Generales

El estudio se realizd durante seis meses comprendidos de octubre del 2003 a
marzo del 2004, determinandose la frecuencia de infeccion por Rotavirus en nifios con
diarrea aguda atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula y la utilizacién
de antimicrobianos y antiparasitarios en el tratamiento de la diarrea. Tambien se
analizaron aspectos epidemioldgicos y clinicos relacionados con la enfermedad.

La muestra estuvo formada por 88 nifios, de ellos 48 pertenecen al género
masculino (54.5%) y 40 al género femenino (45.5%). Las edades estuvieron

comprendidas entre 1 y 36 meses con una media de 12 meses.

B. Etiologia de diarrea aguda y frecuencia de infeccion por Rotavirus

La infeccion por Rotavirus se presentd en 34 (38.6%) de los nifios que formaron
parte del estudio, mientras que 54 (61.4%) fueron negativos para esta infeccion (Ver
anexo 4, grafica 1). Un 10.2% (9/88) de los casos de diarrea fue producida por
Adenovirus y 2.3% (2/88) fue producido por Shigella flexneri. En siete de los nifios
estudiados, que equivalen a un 8.0% de la muestra se detectaron parasitos y en un
40.9% (36/88) de los mismos no se determind la causa de la diarrea. No se detecto

ningun caso de infeccién por coccidios (Ver anexo 4, grafica 2).

C. Caracteristicas epidemiolégicas de diarrea aguda por Rotavirus

De los casos positivos para Rotavirus un 61.8% (21/34) pertenecen al género

masculino y un 38.2% al género femenino.

La infeccion por Rotavirus fue detectada en nifios entre 1 y 36 meses de edad. La
mayoria de infecciones, 70.6% de los casos, fueron observadas en nifios entre 7 y 18

meses, con una media de 12.1 meses (Ver anexo 4, grafica 3).
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Los casos positivos para Rotavirus fueron detectados con menor frecuencia en

nifios con edades menores a 6 meses y mayores de 18 meses. En nifios de 0 a 6 meses la
infeccién por Rotavirus presentd una frecuencia de 3 casos, que equivalen a un 8.8%.
Un 11.8% de los casos positivos se observd en nifios entre 19 a 24 meses de edad
mientras que en nifios entre 25 y 36 meses la infeccion fue positiva s6lo en un 8.8%

(Ver anexo 4, gréfica 3).

En los seis meses que duré el estudio se observé un incremento en el nimero de
casos positivos para Rotavirus durante enero del 2004, mes en el que se reportaron 14
casos (41.2%). En los primeros tres meses del estudio, octubre, noviembre y diciembre
del 2003, se detectaron Gnicamente 5 casos positivos para Rotavirus (14.7%). Nueve
casos (26.5%) fueron positivos para Rotavirus en el mes de febrero y 6 casos (17.6%)

en el mes de marzo (Ver anexo 4, gréfica 4).

. Caracteristicas clinicas de diarrea aguda provocada por Rotavirus

Los nifios que presentaron diarrea por Rotavirus tuvieron una duracion de la
diarrea entre 1 y 6 dias. La mayoria de los casos, 20 de ellos, presentd una diarrea con
duracién entre 4 a 6 dias mientras que 14 tuvieron diarrea con una duracion de 1 a 3
dias. Ninguno de los casos de infeccidon por Rotavirus presentd diarrea por 7 dias (Ver
anexo 4, grafica 5). Las muestras de heces fueron recolectadas al momento de consulta
con el médico y la duracién de la diarrea se determind en base a lo referido en la historia
clinica de cada paciente.

La principal manifestacion clinica observada en los nifios con infeccion por
Rotavirus fueron los vomitos, caracteristica importante que se observo en un 73.5% de
los casos. Otros sintomas importantes que se presentaron en los nifios con Rotavirus
fueron deshidratacion leve o moderada, presente en 64.7% de los casos, y fiebre,
observada en un 61.8%. Los sintomas respiratorios fueron observados en 17.6% de los

casos positivos (Ver anexo 4, grafica 6).
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En los nifios que no presentaron infeccion por Rotavirus se observaron

principalmente fiebre, en un 75.9% de los casos. Un 62.9% de estos nifios presentaban
vomitos, 40.7% presentaron deshidratacion leve y se identificaron sintomas

respiratorios en 24.0% (Ver anexo 4, grafica 6).

Hallazgos de laboratorio

De las caracteristicas macroscopicas de las muestras de pacientes con diarrea
por Rotavirus el 91.2% de los casos presentaron evacuaciones liquidas con presencia de

moco (73.5%) y un pH menor de 7 (94.1%) (Ver anexo 4, gréafica 7).

La presencia de grasas fue la principal caracteristica microscopica observada en
muestras diarreicas positivas para Rotavirus (73.5%). Ademas se observd presencia de
leucocitos en 23.5% de los casos y en ningun caso se observaron eritrocitos (Ver anexo 4,
grafica 7).

Los hallazgos de laboratorio de las muestras diarreicas cuyos patdgenos son
diferentes a Rotavirus (enterobacterias y parasitos) muestran caracteristicas
macroscopicas similares a las presentadas por Rotavirus pero difieren en las
caracteristicas microscépicas en las que la presencia de grasas es menor (31.4%) y la de
leucocitos es mayor (38.9%) comparada con la observada en casos positivos para
Rotavirus. Otra caracteristica que se observé en los casos negativos fue la presencia de
eritrocitos en un 7.4% de los casos (Ver anexo 4, gréfica 7).

Tratamiento de diarrea aguda

Los nifios con diarrea aguda atendidos en clinicas privadas de Esquipulas,
Chiquimula, recibieron esquemas de tratamiento que incluian antimicrobianos,
antiparasitarios, antidiarreicos, rehidratacion oral e intravenosa, o alguna combinacion de

éstos.
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Un 85.2% de los casos positivos para Rotavirus fue tratado con rehidratacion

oral y 67.6% con rehidratacién intravenosa. En un 79.4% de estos casos se utilizaron
antibidticos, antiprotozoarios en 26.6%, antihelminticos en un 2.9% y antidiarreicos en
un 73.5% (Ver anexo 4, grafica 8).

En los casos de diarrea de otra etiologia el tratamiento fue similar al recibido en
los casos positivos para Rotavirus en lo que se refiere a rehidratacion oral (70.4%) e
intravenosa (59.2%) y al uso de antibioticos (74.1%) y antidiarreicos (75.1%), no asi en
el uso de antiprotozoarios con los que fueron tratados un 57.4% de los casos y con

antihelminticos un 24.1% (Ver anexo 4, grafica 8).

De los casos estudiados un 14.7% de los que presentaron infeccion por
Rotavirus fue tratado exclusivamente con rehidratacion oral. Ningun caso de diarrea de

otra etiologia se tratd con rehidratacion oral exclusiva (Ver anexo 4, grafica 9).

Se utiliz6 un medicamento, antibiotico o antiparasitario, combinado algunas
veces con rehidratacion (oral o intravenosa) en 14.7% de los casos positivos para

Rotavirus y en 46.3% de diarrea de diferente etiologia (Ver anexo 4, grafica 9).

La combinacion de dos medicamentos de los cuales se utilizd antibidtico y
antiparasitario o antibidtico y antidiarreico fue de 32.4% para casos con Rotavirus
positivo y 16.4% para la diarrea de otra etiologia, asociado siempre a rehidratacion (Ver
anexo 4, grafica 9).

También se empled en el 38.2% de casos positivos para Rotavirus y 37% de
casos de diarrea de otra etiologia la combinacion de tres medicamentos: antibiotico,
antiparasitario y antidiarreico o antibidtico, antiparasitario y sales de rehidratacion oral
(Ver anexo 4, grafica 9).

Los antibioticos mas utilizados en el tratamiento de diarrea aguda provocada por

Rotavirus fueron: amikacina (47.9%) y ceftriaxona (30.1%). Se utilizaron con menor
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frecuencia ampicilina-sulbactam (10.7%), trimetoprim-sulfametoxazol (6.8%) vy

aminosidina (4.5%) (Ver anexo 4, gréfica 10).

Entre los antiparasitarios empleados en los casos de diarrea estudiados los
antiprotozoarios, metronidazol (77%) y secnidazol (11%) fueron los mas utilizados. En
menor porcentaje se utilizaron antihelminticos como nitazoxanida (6%) y albendazol
(6%) (Ver anexo 4, gréafica 11).
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VIIl. DISCUSION DE RESULTADOS

Tanto en paises en vias de desarrollo como en paises desarrollados la infeccién por
Rotavirus es una de las principales causas de diarrea aguda en nifios menores de cinco afios,
presentandose, en pacientes atendidos en la comunidad, con una frecuencia entre 12 a 35%

segun lo revelan estudios realizados a nivel mundial (15, 24-29).

En este estudio se determind una frecuencia de 38.6% de infeccion por Rotavirus en
nifios entre 0 y 36 meses de edad con diarrea aguda atendidos en clinicas privadas de
Esquipulas, Chiquimula. Esta frecuencia es similar a la reportada a nivel mundial y a la
observada en un estudio realizado en Guatemala en 1996 (35) en el que se observd una

frecuencia de 36%.

Como complemento del estudio se determinaron otros agentes etioldgicos de diarrea
aguda. Los resultados obtenidos demuestran que en la mayoria de los casos no es posible
determinar el agente que provoca el sindrome diarreico y que los virus, Rotavirus y
Adenovirus, causan un alto porcentaje (48.8%) de casos de diarrea en nifios menores de 3
afios. Por su parte Shigella flexneri provocéd un bajo porcentaje de casos (2.3%). Los
parasitos intestinales en esta poblacion también se presentaron en un porcentaje bajo
(8.0%), identificandose: Entamoeba histolytica, Giardia lamblia, Blastocystis hominis y
Ascaris lumbricoides. Estos resultados coinciden con lo reportado en la literatura (1, 4, 10,
19, 20) que indica que en casi la mitad de los casos de diarrea se desconoce el agente
etioldgico y que, tanto en paises en vias de desarrollo como en los desarrollados, Rotavirus
es la principal causa de diarrea, mientras que en nifios de esta edad la frecuencia de

parasitos es baja.

En la distribucién por géneros, el género masculino fue maés afectado por Rotavirus
(21/34) que el género femenino (13/34). En otros estudios no se ha encontrado diferencias

significativas en esta distribucion (15, 24, 35).
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Las edades de los nifios que formaron parte del estudio estuvieron comprendidas en

un rango entre 1 y 36 meses. Los nifios menores de 6 meses y los mayores de 2 afios fueron
quienes presentaron una frecuencia menor de infeccion por Rotavirus (8.8% de casos
positivos en cada grupo). Estos resultados son similares a los reportados por Sabbaj et al,
en Argentina, Y Cardine et al, en Francia (28, 29). Algunos autores sugieren que la baja
incidencia de infeccion por Rotavirus en infantes menores de seis meses y neonatos se debe
probablemente a la proteccion brindada por anticuerpos maternos y a la existencia de un

factor protector en la leche materna denominado lactoadherina (25-28).

La baja frecuencia de infeccién por Rotavirus en nifios mayores de 2 afios
probablemente se deba a que en su mayoria los nifios se infectan con el virus entre los 6 y
los 24 meses de edad y es la primera infeccidn la que provoca los sintomas mas severos (2,
10, 11, 19).

En este estudio la mayoria de casos positivos para Rotavirus se observaron en nifios
con edades entre 7 y 24 meses (70.6%), con una media de 12.1 meses. Esto concuerda con
lo referido en otros estudios que reportan una mayor incidencia de infeccion por Rotavirus

en nifos entre los 6 meses y los 2 afios de vida (2, 10, 11, 19, 24-27).

Se detectaron casos positivos de Rotavirus durante los seis meses que abarco el
estudio. Los primeros tres meses, que comprenden el ultimo trimestre del afio 2003, tienen
una frecuencia baja de infeccion por Rotavirus, a pesar de iniciar la temporada de clima frio
en nuestro pais. En los tres meses restantes, que corresponden al primer trimestre del afio
2004, se detectaron la mayoria de infecciones por Rotavirus. En enero y febrero se
detectaron 14 y 9 casos positivos respectivamente y en marzo, que es inicio de temporada
calida se detectaron 6 casos. Estos resultados eran los esperados ya que durante los meses
de invierno y/o frio las infecciones por Rotavirus son mas frecuentes pues en estas

condiciones la viabilidad e infectividad del virus aumenta (4-9, 15, 23, 26).

Estos resultados concuerdan con lo observado por Gordillo (35) en una poblacién

similar en Guatemala en la que se reporté una mayor frecuencia de infeccion por Rotavirus
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durante los meses frios del afio y también con lo referido en la literatura que indica que en

paises con clima tropical la infeccion por Rotavirus ocurre durante todo el afio

presentdndose la mayoria de casos durante los meses mas frios (4-9, 15, 23-26).

Los hallazgos clinicos de diarrea por Rotavirus fueron compatibles con los
reportados en la literatura (1, 3, 4, 17). En la mayoria de casos positivos para el virus la
diarrea tuvo una duracion méas prolongada, entre 4 y 6 dias con un promedio de 6
evacuaciones diarias, comparada con las otras causas de diarrea, en las que la mayoria de
casos reportan una duracién entre 1 y 3 dias, esta caracteristica explica el alto nimero de
casos de diarrea por Rotavirus que suelen presentar deshidratacién y que necesitan
hospitalizacion.

Los vémitos y la fiebre fueron caracteristicas clinicas importantes. Los vomitos se
presentaron con una mayor frecuencia en nifios con diarrea aguda por Rotavirus que en los
casos de diarrea provocada por otras causas mientras que la fiebre se presenté con menor

frecuencia en nifios con diarrea por Rotavirus que en nifios con diarrea por otra etiologia.

También se pudieron observar algunos sintomas respiratorios, principalmente tos,
rinitis y en menor proporcion faringitis. Aunque algunos autores (1, 3, 4, 7, 19) indican que
la diarrea por Rotavirus suele estar acompariada de sintomas respiratorios, y que esta puede
ser una via importante de transmision del virus, en los casos estudiados esta caracteristica
se observé en un porcentaje menor en nifios con Rotavirus que en nifios con diarrea

provocada por otros agentes etioldgicos.

La deshidratacion es la principal complicacion de la diarrea aguda por Rotavirus y
la principal causa de hospitalizacion. Los cuadros de deshidratacion pueden variar de leves
a severos y por lo tanto requieren diferentes esquemas de terapia de rehidratacion (1, 13-
15). Debido a las caracteristicas de la diarrea por Rotavirus y a la presencia de vomitos y
fiebre que la acomparian, como era de esperarse, en este estudio se detectaron una mayor

cantidad de casos de deshidratacion en nifios con diarrea por Rotavirus (64.7%) que en
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nifios con otros agentes etioldgicos (40.7%). El grado de deshidratacion presentado por los

nifios que formaron parte del estudio fue evaluado clinicamente por los médicos tratantes.

Los hallazgos del examen coproparasitoscopico de las muestras estudiadas
demuestran que la mayoria de pacientes con infeccion por Rotavirus presentan heces
liquidas, con presencia de moco y Ph entre 5y 6. En las caracteristicas microscopicas se
destacan la observacién de abundantes grasas, ausencia de eritrocitos y ausencia o baja
cantidad de leucocitos. Estos hallazgos son caracteristicos de la patogénesis de la infeccion
ya que aunque el virus destruya la concentracion no se produce hemorragia ni inflamacion
pero si existe una deficiente actividad de absorcion de carbohidratos y grasas lo que explica
la esteatorrea observada (1, 4-7, 12-15, 17).

En el andlisis microscopico de los casos de diarrea por otros agentes se observo
esteatorrea con una menor frecuencia que en los casos por Rotavirus y una mayor
frecuencia de leucocitos, en los casos positivos para enterobacterias y paréasitos, y presencia
de eritrocitos en muy bajo porcentaje. Estos hallazgos son importantes y ayudan a realizar

la diferenciacidn temprana de diarrea por Rotavirus y enteritis por otra causa (4).

Debido a que los Rotavirus no son susceptibles a ningun agente antimicrobiano, el
tratamiento de la diarrea provocada por éste, consiste basicamente en evitar la
deshidratacién mediante el reemplazo de fluidos y electrolitos (8, 44) sin embargo la
Organizaciéon Mundial de la Salud estima que en todo el mundo la terapia con
medicamentos, que incluyen algin antimicrobiano en su formula, todavia es el tratamiento
mas prescrito por los médicos y el mas demandado por los padres de infantes con diarrea
(14, 49, 50, 56, 57, 62).

En este estudio se encontrd que la frecuencia de utilizacion de antimicrobianos en el
tratamiento de nifios con diarrea por Rotavirus fue de 79.4% y en nifios con diarrea por
otros agentes fue de 74.1%. Esta frecuencia es parecida a la observada en otros estudios,
por ejemplo en México, Barragan encontré una frecuencia de uso de antimicrobianos en

nifios con diarrea de 60.9% mientras que Reyes et al determinaron una frecuencia de 86.5%
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(51, 55). En Cuba, Gonzalez y Villalon encontraron que el empleo de antimicrobianos en

nifios con diarrea aguda estuvo justificado Gnicamente en 13.1% de los casos que
estudiaron (14).

Los nifios que formaron parte del estudio fueron tratados por médicos generales que
en ningln caso solicitaron un examen para descartar la posibilidad de Rotavirus.
Unicamente ordenaron examen simple de heces y a pesar de que en pocos casos los
resultados indicaban la presencia de agentes patogenos, la mayoria de nifios recibio

tratamiento con antimicrobianos y antiparasitarios.

Los antimicrobianos maés utilizados para el tratamiento de diarrea aguda por
Rotavirus en nifios atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula, fueron:
amikacina (47.9%), ceftriaxona (30.1%), ampicilina-sulbactam (10.7%), trimetoprim-
sulfametoxazol (6.8%) y aminosidina (4.5%). Estos resultados difieren del tratamiento
empirico de diarreas reportado en la literatura, donde se considera como droga de primera
eleccion la ampicilina y si el paciente no mejora a los dos dias se cambia a trimetoprim-
sulfametoxazol (13, 46). A pesar de que la ampicilina y el trimetoprim-sulfametoxazol son
los antimicrobianos de eleccion para el tratamiento de diarrea aguda, en el estudio
solamente se prescribié ampicilina asociada a sulbactam en un 10.7% de los casos positivos

para Rotavirus y trimetoprim-sulfametoxazole en un 6.8% de los mismos.

Se observo un alto porcentaje de utilizacion de amikacina, aminoglucésido que no
es una droga de primera eleccion para el tratamiento de diarrea aguda. Aungue tenga accion
contra bacilos Gram negativo, la amikacina presenta efectos secundarios como
nefrotoxicidad en sujetos tratados por largos periodos 0 con dosis mas altas de las

recomendadas y ototoxicidad, riesgo que aumenta en pacientes deshidratados (63).

La ceftriaxona, una cefalosporina de amplio espectro y alto costo, fue el segundo
antimicrobiano mas utilizado para tratar los casos de diarrea aguda por Rotavirus. Este
antibidtico se indica principalmente en el tratamiento de infecciones de las vias urinarias,

sepsis y meningitis y Unicamente se considera su utilizaciéon en el tratamiento de diarrea
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inflamatoria aguda cuando el patégeno aislado sea Shigella (2.3% en este estudio) siempre

y cuando no haya una respuesta favorable al trimetoprim-sulfametoxazol o cuando se

observe toxicidad sistémica (63, 64).

A pesar de que segun la Organizacion Mundial de la Salud la disenteria amebiana
causa menos del 2% de todos los casos de diarrea con sangre en nifios menores de tres afos,
el empleo rutinario de antiprotozoarios para el manejo de pacientes con enfermedad

diarreica, aun sin sangre, es una practica erronea frecuente (14, 57-61).

En este estudio se determind una frecuencia de uso de antiparasitarios de 29.5%
(26.6% antiprotozoarios y 2.9% antihelminticos) en nifios con Rotavirus y de 81.5%
(57.4% antiprotozoarios y 24.1% antihelminticos) en nifios con diarrea de otra etiologia
(14, 57-61) lo que demuestra que el uso de antiparasitarios para tratar los casos de diarrea

aguda infantil es una préctica rutinaria.

Por otro lado, en los paises en vias de desarrollo el sobrediagnodstico de amebiasis
intestinal constituye una de las causas del uso de antiprotozoarios, principalmente
metronidazol, para el manejo de pacientes con enfermedad diarreica (14, 57-61) En este
estudio aunque solo se reportd un 8.0% de parasitosis intestinal, el metronidazol fue

utilizado para tratar un 77% de los casos de diarrea por Rotavirus.

La terapia de rehidratacion oral se utiliz6 en la mayoria de casos de diarrea (85.2%
Rotavirus positivo y 70.4% Rotavirus negativo) pero se combiné con uno 0 mMas
medicamentos. Esta caracteristica es frecuentemente observada, pues al médico le resulta
dificil evitar el uso de medicamentos y muchos de ellos los prescriben juntamente con sales
de rehidratacion oral (56, 57, 62).

La frecuencia del uso de antidiarreicos encontrada en este estudio fue similar en los
casos positivos para Rotavirus (73.5%) como en los casos negativos para este virus
(75.1%). Se utilizaron drogas (39.1%) que estan contraindicadas en el

tratamiento de la diarrea aguda en nifios debido a que s6lo propician acumulo de secrecion
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intestinal, secuestro de agua y desarrollo de microorganismos invasores (10, 46). También

se utilizaron protectores intestinales (Lactobacillus) (65.9%), que segln algunos estudios
han demostrado acortar la duracion de la diarrea asociada a Rotavirus (44, 47).

La utilizacion de dos o mas medicamentos combinados para el tratamiento de
diarrea aguda fue una préctica observada en muchos de los casos estudiados. Esta forma de
prescripcion concuerda con la literatura donde se indica que en los casos de diarrea es
habitual la prescripcion de dos o0 mas medicamentos (51) y que la poblacion espera recibir
medicamentos al hacer una consulta médica por diarrea infantil asociando la eficacia del

tratamiento con el nimero de medicamentos recibidos (56, 57, 62).
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IX. CONCLUSIONES

Rotavirus fue el principal agente causal de diarrea aguda en nifios de 0 a 36 meses de
edad, atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula, durante octubre del
2003 a marzo del 2004.

La diarrea aguda provocada por Rotavirus se present0 en nifios entre 7 y 24 meses de
edad, acompafiada de vomitos y fiebre y en las muestras de estos pacientes los
hallazgos de laboratorio mas importantes que se relacionan con la infeccién son heces
liquidas, pH acido, presencia de moco y grasas, ausencia de eritrocitos y ausencia o

poca cantidad de leucocitos.

La frecuencia de utilizacién inadecuada e innecesaria de antimicrobianos para tratar
casos de diarrea aguda provocada por Rotavirus en nifios de 0 a 36 meses de edad
atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula es alta y se establece sin

determinar el agente causal de la diarrea.
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X. RECOMENDACIONES

1. El principal agente causal de diarrea aguda en nifios de 0 a 3 afios de edad es Rotavirus,
por lo que se recomienda la deteccién del mismo como prueba de rutina para lograr un
mejor diagndstico y manejo de la diarrea, evitando el uso inadecuado de antimicrobianos
y antiparasitarios que exponen al paciente a toxicidad innecesaria, provocan la aparicion

de agentes patdgenos resistentes y elevan considerablemente los costos del tratamiento.

2 En personas de escasos recursos que no pueden costear una prueba para la deteccion de
Rotavirus se recomienda realizar un examen simple de heces que revela aspectos
caracteristicos de esta infeccion como heces liquidas, presencia de moco y abundantes
grasas y ausencia de eritrocitos y leucocitos, lo que unido a las manifestaciones clinicas y
a la edad del paciente pueden sugerir el diagnostico y el establecimiento de un

tratamiento adecuado.
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IX. ANEXOS

ANEXO 1

COMPOSICION DE LA SOLUCION DE SALES DE REHIDRATACION
ORAL, RECOMENDADA POR OMS/UNICEF

Ingredientes Cantidad g/l lones Concentracion mmol/l

Cloruro de sodio 35 Sodio 90

Citrato trisédico

Dihidratado 2.9 Citrato 20
Cloruro de potasio 1.5 Potasio 10
Cloro 80
Glucosa (anhidra) 20.0 Glucosa 111
Osmolalidad 311

Tomado de: Urrutia JJ, ed. Enfermedades diarreicas: prevencion y tratamiento.
Guatemala: Ministerio de Salud Publica y Asistencia Social/Programa Salud Materno
Infantil/Control de las Enfermedades diarreicas/fOPS/OMS/USAID, 1999. 118p. (p.43).
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ANEXO 2

1. Antimicrobianos utilizados en diarrea aguda y sus efectos adversos.

a) Antibioticos

8. Furazolidona: Indicada en diarrea bacteriana y por Giardia lamblia.

Efectos adversos: La furazolidona puede agravar el cuadro diarreico al
inducir mayor frecuencia de nauseas y vomitos, ademas que puede también
ocasionar reacciones alérgicas, hepatotoxicidad, depresion de médula dsea y

anemia megalobléastica, entre otras complicaciones.

Trimetoprim sulfametoxazol: Indicado en diarrea por shigellosis,
Salmonella thyphi y Escherichia coli enteropatdgena, aunque estos
microorganismos se han vuelto cada vez mas resistentes a este antibidtico
(13). Est4 contraindicada en recién nacidos, prematuros y durante los dos
primeros meses de vida.
Efectos adversos: El 75% de los efectos adversos se manifiesta en la piel
(rash y reaccion alérgica). Las nduseas y el vomito son las reacciones
gastrointestinales mas habituales. A veces se presenta ictericia leve. Las
reacciones del sistema nerviosos central consisten en cefalea, depresion y
alucinaciones.  Las  reacciones  hematologicas  incluyen  anemia
megaloblastica, anemia aplastica, anemia hemolitica, trastornos de
coagulacion, granulocitopenia, agranulocitosis y purpura.

La dermatitis exfoliativa, el sindrome de Stevens-Johnson y la

necralisis epidémica toxica se presentan infrecuentemente.

iii. Acido Nalidixico: Su espectro de actividad incluye la mayoria de las bacterias

Gram negativo, excepto Pseudomonas aeruginosa. Es (til en el tratamiento de
diarrea por Shigella .

Efectos adversos: Nauseas, molestias abdominales, cefalea y mareos.
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iv. Ampicilina: Tiene actividad frente a gran nimero de cepas de Escherichia

coli y algunas enterobacterias como Salmonella y Shigella (46)
Efectos adversos: Puede producir exantema  maculo-papular,
agranulocitosis, crisis convulsivas, cristaluria, fiebre o prolongar la duracién

de la diarrea.

v. Aminoglucésidos  (Amikacina, Gentamicina): Su actividad es
fundamentalmente frente a bacterias Gram negativo.
Efectos adversos: Han mostrado varios efectos indeseables desde
nefrotoxicidad, que ocurre en sujetos tratados durante largos periodos o con
dosis mas altas que las recomendadas, hasta ototoxicidad. La deshidratacion

aumenta el riesgo de ototoxicidad.

vi. Aminosidina: Tiene accién bactericida y protozoicida. El antibi6tico es activo
en las infecciones intestinales debidas a Salmonella, Shigella,
colibacilos, Proteus spp, enterococo y en las causadas por protozoarios.

Efectos adversos: No se han demostrado.

b) Antiparasitarios

9. Metronidazol: Tiene accion sobre bacterias y protozoos. Dentro de su accién
antibacteriana se usa esencialmente en el tratamiento de infecciones por
anaerobios. Como antiprotozoario resulta Gtil en el tratamiento de Entamoeba
histolytica y Giardia lamblia.

Efectos adversos: Aln a dosis terapéuticas, el metronidazol puede ocasionar
malestar abdominal, sabor metalico, anorexia, nauseas, glositis, estomatitis y
en algunos casos manifestaciones de neurotoxicidad o neuropatia sensorial.
En algunos casos aislados se ha asociado a neutropenia reversible que suele

mejorar una vez que se suspende el medicamento.
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10. Tinidazol: Es activo tanto contra protozoarios como contra bacterias

anaerébicas obligatorias. La actividad antiprotozoaria incluye Entamoeba

histolytica y Giardia lamblia.

Efectos adversos: Los mas frecuentes son alteraciones digestivas como
nauseas, anorexia, sequedad de boca, alteraciones del gusto; ocasionalmente:
vomitos, diarrea, dispepsia, dolor abdominal, estrefiimiento y candidiasis
orofaringea. Alteraciones alérgicas/dermatolégicas como urticaria, prurito,
erupciones exantematicas, fiebre; y neuroldgicas como cefalea, parestesia,
mareos, ataxia y convulsiones. Raramente hay alteraciones sanguineas que

incluyen leucopenia y trombocitopenia.

11. Secnidazol: Indicado en amebiasis intra y extra intestinal y giardiasis.

V.

Efectos adversos: Puede producir nauseas, vomitos, dolor epigastrico y mal

sabor de boca.

Nitazoxanida: Antiprotozoario efectivo para tratar amebiasis intestinal
aguda o disenteria amebiana y giardiasis. Como antihelmintico es efectivo
contra nematodos, céstodos y trematodos.

Efectos adversos: Se presentan nauseas, algunas veces acompafadas de
cefaleas, anorexia, voOmito, malestar epigastrico, vértigo, diarrea, y
debilidad. También se ha reportado rash cutaneo y coloracion amarillenta

asintomatica en la orina, e incluso esclerdticas, sin valor patolégico.

Albendazol: Indicado en el tratamiento de parasitosis Gnicas o multiples. Es
efectivo en el tratamiento de Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura,
Enterobius vermicularis, Hymenolepis nana y Taenia sp y neurocisticercosis
maligna.

Efectos adversos: Pueden presentarse trastornos gastrointestinales como
nauseas, vomito, diarrea, trastornos nerviosos como mareos, cefaleas y

manifestaciones cutaneas de origen alérgico. Durante el tratamiento
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prolongado con dosis altas puede observarse alteracion de la funcidn hepatica

y leucopenia.

vi. Mebendazol: Indicado en el tratamiento de infestaciones simples o mixtas
causadas por Enterobius vermicularis, Trichuris trichiura, Ascaris
lumbricoides, Necator americanus, y Taenia sp.

Efectos adversos: Se ha reportado muy ocasionalmente dolor abdominal y
diarrea transitorias asi como reacciones de hipersensibilidad como exantema,

rash, urticariay angioedema.

Fuente: Ramirez G. et al. Eds. Diccionario de especialidades farmacéuticas. 27 ed.
México:PLM, 1996. 1160p.
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ANEXO 3
Boleta de recoleccion de datos
1.1dentificacion
NOMBRE No.
a. Fecha de coleccion de la muestra
ci. b. Edad meses
c.Género M __ F_
2. Manifestaciones Clinicas:
a. Duracion de la diarrea: dias.
b. Numero de evacuaciones por dia
c. Fiebre: si No
d. Vémitos: Si No
e. Sintomas respiratorios: Si No
Cuéles:
f. Deshidratacion: si No
g. Grado de deshidratacién: Leve Moderada Severa
3. Tratamiento:
a. Rehidratacion: Oral __ Intravenosa
b. Antibioticos: Si No
Cuéles:
c. Antiprotozoarios: Si No
Cuéles:
d. Antihelminticos Si No
Cuéles:
12.

Otros:
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4. Caracteristicas macroscépicas

a. Consistencia: Blanda Liquida
b. Presencia de moco: Si No Cantidad
c. Ph

5 Caracteristicas microscopicas

a. Almidones si No Cantidad__
b. Grasas Ssi No Cantidad__
c. Leucocitos si No Cantidad__
d Eritrocitos si No Cantidad
e. Levaduras Si No Cantidad

6. Andlisis parasitoscopico:

a. Protozoos Si No
Cudles:
b. Helmintos: Si No
Cuales:
7. Coprocultivo: Positivo Negativo

Microorganismo aislado:

8. Deteccidn de coccidios ZN: Positivo Negativo

9. Rotavirus por inmunocromatografia: Positivo Negativo



ANEXO 4
GRAFICAS DE RESULTADOS

Grafica 1

Frecuencia de infeccién por Rotavirus en nifios
atendidos en clinicas privadas, de Esquipulas,
Chiquimula.

61.4%

O Rotavirus M Positivo O Negativo

Fuente: Boleta de recoleccion de datos

Gréfica 2

Etiologia de diarrea aguda en nifios atendidos en
clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.
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Fuente: boleta de recoleccion de datos.
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Grafica 3

Distribucién por edades de infeccion por
rotavirus en nifios atendidos en clinicas privadas
de Esquipulas, Chiquimula.
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Gréfica 4

Distribucién mensual de infeccion por Rotavirus
en nifos atendidos en clinicas privadas de
Esquipulas, Chiquimula.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos.

51



Gréfica 5

Duracion de la diarrea en nifios atendidos en
clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.
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Fuente: Boleta de recoleccion de datos.

Gréfica 6
Caracteristicas clinicas de diarrea aguda en nifios
atendidos en clinicas privadas de Esquipulas,
Chiquimula.
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Fuente: Boleta de recoleccién de datos.
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Gréafica7

Hallazgos de laboratorio en muestras diarreicas de nifios
Atendidos en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.
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Gréfica 8
Tratamiento de diarrea aguda en nifios atendidos
En clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.
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Grafica 9

Numero de medicamentos prescritos para el
tratamiento de diarrea aguda en nifios atendidos
en clinicas privadas de Esquipulas, Chiquimula.
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Fuente: Boleta de recoleccion de datos
TRO = Terapia de rehidratacion oral

Antimicrobianos utilizados en el tratamiento de diarrea

por Rotavirus en nifios atendidos en clinicas privadas de
Esquipulas, Chiquimula.
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Grafica 10
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Gréfica 11
Antiparasitarios utilizados en el tratamiento de
diarrea por Rotavirus en nifios atendidos en
clinicas privadas de Esquipuras, Chiquimula.
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Fuente: Boleta de recoleccion de datos.
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