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RESUMEN EJECUTIVO
Las infecciones por virus ocupan un lugar de importancia en las infecciones
gastrointestinales en nifios, y Rotavirus ha sido el virus mas vigilado en Guatemala
debido a que es causante de alta morbilidad de infecciones gastrointestinales en menores
de 5 afios. A partir de la instauracion de la vacuna contra el Rotavirus, la frecuencia de
esta infeccién ha disminuido y se observa mayor prevalencia de otros virus como:
Astrovirus, Adenovirus y Norovirus, asi como la coinfeccion por estos agentes

etioldgicos.

El objetivo de esta investigacion fue determinar la prevalencia de Rotavirus, Norovirus,
Adenovirus y Astrovirus en nifios menores de 5 afios que consultaron al servicio social

por un cuadro de diarrea aguda. Ademas, se determin0 la frecuencia de coinfeccion.

Se tratd de un estudio transversal descriptivo, en el que se incluy6 a 150 pacientes, que
fueron seleccionados de forma no probabilistica, por conveniencia. Se utilizé un kit de
inmunocromatografia para deteccion de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus.
Se recolectaron datos demogréaficos, epidemioldgicos y de las intervenciones realizadas.
Los datos fueron analizados con estadistica descriptiva y se calculé un intervalo de
confianza del 95% para estimar la prevalencia poblacional.

La prevalencia de algun agente etioldgico viral entre Adenovirus, Astrovirus, Norovirus
y Rotavirus en nifios menores de cinco afios con enfermedad diarreica aguda, que
acudieron al Servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social fue de 14.7% (IC 95% 8.7 a 20.7). El agente viral
encontrado con mayor frecuencia fue Norovirus, que estuvo presente en 10% de los
pacientes, seguido de Rotavirus (4.7%), Adenovirus (3.3%) y Astrovirus (2.7%). La
coinfeccion se presentd en 4.7% (IC 95% 1.0 a 8.0) de los pacientes. La prevalencia de
virus fue mayor cuando los nifios presentaron simultaneamente diarrea y vomitos,
cuando presentaron mas de 4 episodios de vémitos en las ultimas 24 horas y cuando

presentaron fiebre.



La prevalencia de Rotavirus encontrada en el estudio fue menor a la reportada afios
anteriores, previo a que el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social implementara la
vacuna de Rotavirus en el esquema de vacunacion. Norovirus es actualmente el virus
que se presenta con mayor frecuencia como agente etioldgico viral en cuadros de
diarrea aguda, en nifios menores de 5 afios, y el Gll fue el genogrupo encontrado en los

casos de Norovirus.



w

VI.
VII.
VIII.

XI.

A w N R

AN W N P

INDICE

INTRODUCCION -----======mmmmmmmme-

MARCO TEORICO -ammmmmmmmm e e

Enfermedad Diarreica Aguda en Nifios Menores a Cinco Afios-------

Fisiopatologia de la enfermedad diarreica------

Etiologia--------=-=======mmmmmmm oo

DiagNOStiCO====mnmmmmmmmmm e e e

Tratamiento y Prevencion -----------------

JUSTIFICACION-=-=mmmmmmmmmmmmm oo

OBJETIVOS -----mmmmemmeeemm oo

Objetivo General--------=-=====mmmmmmmmmemeemeeeeeee

Objetivos Especificos ----------mn--mmmmmmmmmmmmeeaev

MATERIALES Y METODOQS----=-===mmmmmm e e

Unidades de AnaliSiS-----=======mmmmmmmmmmmmmmmmemm e

Variables: escalas de medicion ---- e

RECUISOS-====mmmmmmmmmmmmmmm—mmmmmmm e ——————m e ————————— e e

Material@S------====mmmmmmmmmmccm—mmmmmmm e mmmmmm e ——————— e —————

Reactivos--- S

Tipo de Estudio -------- S I

Disefio de MUEStI@0--======mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmceemmmm e

Procedimiento=-=-=-=-===-smnemmmm e e

Procesamiento de datos-------======mmmemmmmmm-- .

Andlisis de datos (disefio estadistico) --------------======zzseeeemmmaamnaev

RESULTADQS------===mmmmmmmmmmm e — .

DISCUSION DE RESULTADOS------ e

CONCLUSIONES---=-==mmm e

RECOMENDACIONES---------=-==-==-=------

o= 2] ] ——

ANEXOS----mmmmmmmmmmmm e e ee

A D N DN

12
12
15
16
16
16
17
17
17
18
18
18
18
19
19
19
19
23
23
24
34
39
40
41
46



I. INTRODUCCION
Las enfermedades diarreicas son una causa principal de mortalidad y morbilidad en la
nifiez en el mundo, y por lo general son consecuencia de la exposicion a alimentos o
agua contaminados. En todo el mundo, 780 millones de personas carecen de acceso al
agua potable y 2,500 millones a sistemas de saneamiento apropiados. La diarrea causada

por infecciones es frecuente en paises en desarrollo. (OMS, 2013)

En paises en desarrollo, los nifios menores de tres afios sufren en promedio tres episodios
de diarrea al afo. Cada episodio priva al nifio de nutrientes necesarios para su
crecimiento. En consecuencia, la diarrea es una importante causa de malnutricion, y los
nifios malnutridos son ma&s propensos a enfermar por enfermedades diarreicas.
(Hernandez C, et al. 2011). Los nifios malnutridos o inmunodeprimidos son los que
presentan mayor riesgo de enfermedades diarreicas potencialmente mortales. (WHO,
2013)

Las infecciones por virus ocupan un lugar de importancia en las infecciones
gastrointestinales en nifios, el Rotavirus es el mas vigilado en Guatemala debido a que es
causante de alta morbilidad de infecciones gastrointestinales en nifios menores de 5
afios. (MSPAS, 2012)

En Guatemala no se determinan rutinariamente y no se cuenta con datos de los otros virus
qgue pueden causar enfermedad diarreica aguda en nifios (Adenovirus, Astrovirus y
Norovirus). Sin embargo, se estima que alrededor de 200 nifios que consultan
mensualmente los Servicio de Emergencia y Encamamientos de Pediatria del Hospital
General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, son sospechosos

de tener una infeccidn gastrointestinal de origen viral. (Gonzélez, 2013)

Es por ello que en este estudio se evalué la prevalencia de Adenovirus, Astrovirus,
Norovirus y Rotavirus causantes de enfermedad diarreica aguda en nifios menores de cinco
afios, que fueron atendidos en la Emergencia Pediatrica o Encamamientos del Servicio de
Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad

Social.



Il. MARCO TEORICO

A. Enfermedad diarreica aguda en nifios menores de cinco afios

La diarrea aguda se define como una descarga anormalmente frecuente de la materia fecal
semisolida o liquida del intestino, usualmente al menos tres deposiciones en 24 horas, que
dura menos de 14 dias. (Rodriguez, 2009)

Estas deposiciones resultan de la disminucién en el movimiento neto de agua de la luz
intestinal al plasma que hace que el volumen entregado al colon supere su capacidad de
absorcion. Las infecciones entéricas son la causa mas comin de diarrea acuosa, los
microorganismos invaden la mucosa o producen toxinas, mientras la invasion celular causa
disminucion funcional o anatomica de la mucosa y de su capacidad de absorcion, las
toxinas aumentan la secrecion i6nica. La enfermedad diarreica aguda también puede
presentarse por presencia de sustancias osmoticamente activas en la luz intestinal, que
aumentan el liquido intestinal, como también por alteraciones de la motilidad, secundarias a

enfermedades de base o cirugia previa. (Rodriguez, 2009)

La enfermedad diarreica aguda sigue siendo la segunda causa de muerte por infecciones en
nifilos menores de cinco afos de edad en todo el mundo (Walker et al., 2012). Se estima que
en el afio 2011 se produjeron 9 millones de muertes entre los nifios menores de 5 afios a

causa de la enfermedad diarreica. (Fischer et al., 2013)

1. Fisiopatologia de la enfermedad diarreica
La diarrea es una consecuencia de la disfuncién en el transporte de agua y electrélitos a
nivel del intestino. Como resultado de esta alteracion se produce un aumento de la
frecuencia, cantidad y volumen de las heces, asi como un cambio en su consistencia por el
incremento de agua Yy electrolitos contenidos en ellas. Todo esto condiciona un riesgo, que

es la deshidratacion y los trastornos del equilibrio hidromineral. (Riverdn, 1999)



En la enfermedad diarreica participan varios mecanismos de dafio que alteran la pared

intestinal (Benavente, 2002). Estos mecanismos patogénicos que ocasionan diarrea estan en

dependencia de los agentes causales que la producen. A continuacion, se describen varios

mecanismos:

Invasividad: Invasion de la mucosa seguida de multiplicacién celular intraepitelial y
penetracion en la lamina propia. La capacidad de un microorganismo para invadir y
multiplicarse en una célula, causando su destruccion, esta determinada por la
composicion del mismo en combinacion con la produccion y liberacion de enzimas
especificas. La invasividad esta regulada por una combinacién de plasmidos
especificos y genes cromosomales que varian de un enteropatdégeno a otro.
(Riveron, 1999)

Produccion de citotoxinas: Estas producen dafio celular directo por inhibicion de la

sintesis de proteina. (Riverdn, 1999)

Produccién de enterotoxinas: Da lugar a trastornos del balance de agua y sodio y

mantienen la morfologia celular sin alteraciones. (Riverdn, 1999)

Adherencia a la superficie de la mucosa: Esto da por resultado el aplanamiento de la
microvellosidad y la destruccion de la funcion celular normal. En la adherencia
celular intervienen factores como: pelos o vellos, glicoproteinas u otras proteinas
que permiten la colonizacion bacteriana del intestino. La presencia de uno o varios
de estos factores que se unen a receptores especificos en la superficie del enterocito
tiene gran importancia en la adhesion, que constituye la primera fase de la

infeccion. (Riveron, 1999)



2. Etiologia
Las causas de diarrea aguda son infecciosas o no infecciosas (OMS, 2013). Es importante
conocer la etiologia de la diarrea para tener las medidas preventivas necesarias; las
infecciosas pueden ser causadas por distintos agentes: bacterias, protozoos, helmintos,
hongos o virus. Las causas no infecciosas pueden ser por intolerancia a determinados
alimentos o por medicamentos, por lo que se necesitan varios métodos de diagnostico.
(Taniuchi et al., 2013)

2.1 Bacterias

Escherichia coli es responsable de 8 a 20% de los casos de diarrea aguda. Se han
identificado  cinco  grupos:  enteropatdégeno,  enterotoxigénico, enteroinvasivo,
enteroagregativo y enterohemorragico, este Gltimo asociado con frecuencia a sindrome

hemolitico-uremico. (Martinez, 2013)

Escherichia coli enterotoxigénica (ETEC) ha sido implicada como la causa de cerca de 400
millones de casos de diarrea y por lo menos 150,000- 300,000 muertes al afio en nifios

menores de cinco afos de los paises en desarrollo. (Torres et al., 2015)

Salmonella sp., Shigella sp. y Campylobacter jejuni se han identificado como responsables
de aproximadamente el 2%, 3% y 8% de diarrea aguda, respectivamente; las tres producen
diarrea por mecanismos invasivos, sin embargo, Shigella sp también produce una citoxina.
(Martinez, 2013)

Otras bacterias responsables de problemas diarreicos son: Yersinia enterocolitica, Vibrio
cholerae, Vibrio parahaemolyticus y varios serogrupos de vibrio no 01, Clostridium
difficile y perfringens, Staphylococcus aureus, algunas cepas de Pseudomonas, Klebsiella
y Proteus productoras de toxinas y especies de Aeromonas y Plesiomonas shigelloides.
(Martinez, 2013)



2.2 Parésitos

Entamoeba histolytica es el causante del 1% hasta el 27% de todos los casos de diarrea
reportados, estos porcentajes podrian aumentar en aquellos paises en los que como el
nuestro tienen un deficiente saneamiento bésico. E. histolytica ejerce su mecanismo

patégeno por lesion de la mucosa intestinal. (Martinez, 2013)

Giardia lamblia es otro de los parasitos que producen diarrea, su mecanismo patogénico es
desconocido, aunque se piensa que el parasito actia adhiriéndose al epitelio mucoso y

provocando cambios en la mucosa. (Martinez, 2013)

Aungue con menor frecuencia, también pueden producir diarrea: Trichomonas hominis,
Balantidium coli, Isospora belli y Cryptosporidium parvum, estos Gltimos con predominio

en pacientes con deficiencias inmunitarias. (Martinez, 2013)

2.3 Hongos

Candida albicans,

Virus

En el afio 1968 se describié por primera vez un brote de gastroenteritis producido por un
agente viral. En 1972 Kapikian et al., identifican el agente de Norwalk a través de la
inmunoelectromicroscopia y en el afio 1973 Bishop et al., detectaron Rotavirus

Adenovirus

Los Adenovirus humanos fueron detectados en 1953 por Rowe y colaboradores, su nombre
proviene de su especial tropismo por el tejido linfoide de diferentes oOrganos. Los
Adenovirus entéricos, fueron descritos en 1975 en relacion a un brote de diarrea en nifios.
Estos virus tienen un didmetro de 70 a 90 nm, no poseen envoltura y presentan una capside
de configuracion iscosaédrica con proyecciones similares a una antena que emergen de

cada uno de sus Vvértices. Su estructura se compone de al menos 10 diferentes polipéptidos y



su genoma estd formado por ADN de doble hélice de 33 a 45 kilobases. Los Adenovirus
también se han clasificado con base a sus pruebas de neutralizacion (serotipos 1-4). Esta
clasificacion es la mas utilizada porque tiene una mejor correlacion con su patogenicidad.
Los serotipos entéricos son los 40 y 41 (Ad 40 y Ad 41) y pertenecen al grupo F.
(Benavente, 2002)

2.4.1.1 Epidemiologia

Lichetenstein (2005) sefiala que los Adenovirus entéricos constituyen en la actualidad la
segunda causa de diarrea viral en nifios. Estos agentes son responsables del 5-20% de las
hospitalizaciones por diarrea en nifios en paises desarrollados. En paises en desarrollo
existe escasa informacion sobre su frecuencia. Kidd demostré una frecuencia de excrecion
de Ad 40 y Ad 41 del 6.5% en nifios sintomaticos en Sudafrica. En México se describe que

12% de las diarreas en nifios hospitalizados son causados por Adenovirus entéricos.

El principal mecanismo de transmision de la infeccion por estos agentes parece ser por via
directa, persona a persona. No se ha demostrado que los alimentos o el agua sean vehiculos
de transmision. Estudios seroldgicos sugieren que un alto nimero de nifios son expuestos a
este virus precozmente en la vida. A los 6 meses de edad se han observado que un 20%
poseen anticuerpos para Adenovirus entéricos, cifra que aumenta a 50% en los nifios de 3-4
afios. Se cree que la inmunidad adquirida en la infancia podria ser duradera. (Benavente,
2002)

2.3.1.1 Cuadro clinico

La infeccion por Adenovirus entéricos afecta principalmente a nifios menores de dos afios.
La excrecion fecal de Ad 40 y Ad 41 se relaciona con la presencia de sintomas, aunque se
ha observado excrecién asintomética. Han sido detectados brotes de diarrea por Adenovirus
entéricos en jardines infantiles en Houston, Estados Unidos de América. En estos brotes,
aproximadamente la mitad de los nifios infectados desarrollaron gastroenteritis y la mitad
permanecieron asintomaticos. El periodo de incubacién oscila entre 3 y 10 dias y el cuadro
diarreico dura en promedio 8 dias para Ad 40 y 12 dias para Ad 41. El cuadro clinico

parece ser mas leve, pero de curso mas prolongado que el producido por otros



enteropatdgenos como Rotavirus o enterobacterias. También se pueden presentar vomitos
escasos, fiebre de baja intensidad, dolor abdominal y sintomas respiratorios. Se han
registrado algunos casos de intolerancia a la lactosa que persisten por 5-7 meses después de

la infeccion por Adenovirus entéricos. (Benavente, 2002)

2.3.2 Astrovirus

Estos virus fueron asociados por primera vez con gastroenteritis en 1973, cuando Madelye
y Cosgrove lo identificaron en evacuaciones de nifios con gastroenteritis. Presenta un
didmetro de 27-32 nm. Su denominacién proviene de su estructura caracteristica, que
asemeja a una estrella de 5 a 6 puntas por microscopia electrénica (ME). Esta estructura se
altera al adicionar inmunoglobulinas usadas para aglutinar virus para su observacién en la
IEM. Los Astrovirus han sido aislados en una serie de especies como ovejas, perros, gatos,
pavos, patos, etc. El virus que infecta al hombre posee cuatro polipéptidos en su estructura
y se ha sugerido que pertenece a la familia de los picornavirus. Su genoma esté constituido

por ARN de cadena simple (Benavente, 2002).

2.3.2.1 Epidemiologia

La transmisién de este agente es por via fecal-oral, ya sea en forma directa 0 a través de
fomites. Se han descrito brotes de gastroenteritis asociados a la ingestion de alimentos
(ostras) y aguas contaminadas. Los brotes han ocurrido en escuelas, sala cunas y asilos de
ancianos. La distribucion de Astrovirus es mundial y las infecciones ocurren durante todo el
afio, aunque su incidencia aumenta en invierno y primavera en zonas templadas. Un estudio
realizado en Tailandia sugiere que los Astrovirus pueden ser responsables de hasta 8% de
los episodios de gastroenteritis aguda infantil. Este mismo estudio, sin embargo, sugiere
que la incidencia de co-infeccion con otros virus o bacterias puede ser alta. Se estima que
este virus es causa de 3 a 5% de las hospitalizaciones por diarrea. La infeccion es mas
frecuente en nifios de 1 a 3 afios y la prevalencia de anticuerpos aumenta rapidamente con
la edad. Entre los 6 y 12 meses de edad, 4% de los nifios son seropositivos, incrementando
a 65% entre los 3 y 4 aflos y a 87% entre los 4 y 5 afios. Se han descrito al menos 5
serotipos de Astrovirus (1-5) en humanos. El serotipo predominante es el serotipo 1 (72%)
segun un estudio realizado en Oxford. (Benavente, 2002)



2.3.2.2 Cuadro clinico

El periodo de incubacion de la infeccidn por Astrovirus probablemente dura 3 a 4 dias; la
enfermedad de 2 a 3 dias, aunque puede llegar a durar de 7 a 14 dias. La sintomatologia es
moderada y generalmente se inicia con cefalea, fiebre, nduseas y ocasionalmente vomitos.
Posteriormente aparece diarrea acuosa, de 2 a 6 evacuaciones diarias. En pacientes
inmunosuprimidos la infeccion puede ser persistente. Existe amplia evidencia de que las
infecciones asintomaticas son frecuentes. Los adultos rara vez presentan sintomas o estos
son leves. Un estudio de infeccion experimental en voluntarios adultos produjo solo un

escaso numero de pacientes con enfermedad sintomaética. (Benavente, 2002)

2.3.3 Norovirus

También conocido como el virus de tipo Norwalk, es un género de virus ARN de la familia
Caliciviridae, y responsable del 50% de los brotes de gastroenteritis por intoxicacién
alimentaria en Estados Unidos (Widdowson, 2005). Esta subdividido en cinco genogrupos
(genogrupo I[GI], GII, GlII, GIV y GV); los genogrupos GI, Gll y GIV han sido detectados
en humanos. La mayoria de los casos reportados de gastroenteritis por Norovirus
pertenecen al genogrupo Gll y el resto de los casos reportados pertenecen al genogrupo GI.
(Zheng, 2006)

2.3.3.1 Epidemiologia

Estudios realizados en sala-cunas sugieren que la infeccion por Norovirus esta bastante
difundida en el medio, aunque su ocurrencia es mas bien esporadica y no en forma de
brotes. Se ha comprobado una alta proporcién de infecciones asintomaticas, estudios de
seroprevalencia muestran que practicamente todos los nifios son seropositivos a la edad de
5 afios, mientras que solo 3% de las infecciones sintomaticas en sala cunas corresponderian
a infecciones por Norovirus. Entre nifios hospitalizados por diarrea, los pocos estudios
disponibles sugieren que menos del 5% excretan Norovirus. Esta disociacion entre
infeccion sintomatica y seroprevalencia revela que los métodos diagnosticos de infeccion

para Norovirus son aun inadecuados. (Benavente, 2002)


https://es.wikipedia.org/wiki/G%C3%A9nero_(biolog%C3%ADa)
https://es.wikipedia.org/wiki/Virus
https://es.wikipedia.org/wiki/ARN
https://es.wikipedia.org/wiki/Familia_(biolog%C3%ADa)
https://es.wikipedia.org/wiki/Caliciviridae
https://es.wikipedia.org/wiki/Intoxicaci%C3%B3n_alimentaria
https://es.wikipedia.org/wiki/Intoxicaci%C3%B3n_alimentaria

Los Norovirus se transmiten por la via fecal-oral y existen evidencias de transmision a
traves de alimentos contaminados. Se han documentado brotes que se han relacionado a la
ingesta de mariscos, alimentos frios o0 aguas contaminadas. El periodo de incubacion es de
aproximadamente 4 dias y el virus puede encontrarse en heces hasta dos semanas despues

de la infeccion. (Benavente, 2002)

2.3.3.2 Cuadro Clinico

Las manifestaciones clinicas duran en promedio cuatro dias. Los vomitos y la diarrea son
frecuentes y ocasionalmente hay fiebre y sintomas respiratorios. ElI cuadro clinico es
indistinguible de la infeccion por Rotavirus. (Benavente, 2002)

2.3.4 Rotavirus

Rotavirus es un género de la familia Reoviridae. Presenta una capside de doble capa. El
genoma viral de aproximadamente 70 a 75 nm de didmetro consiste en 11 segmentos de
acido ribonucleico (ARN) de doble cadena que codifica seis proteinas de la capside y seis
no estructurales. (Wilhelmi, 2001)

Este virus es productor de gastroenteritis en mamiferos y aves. Desde 1973 se conoce como
agente causante de diarrea infantil (Olivas, 2001). Si bien los rotavirus tienen las mismas
caracteristicas en la microscopia electronica, es posible dividirlos en grupos de acuerdo a
las diferencias de la proteina estructural VP6. A la fecha, siete grupos de rotavirus, A a G,
han sido identificados. Solo 3 grupos, A, By C, se han encontrado en humanos. El grupo A
de Rotavirus es el clasicamente asociado a diarrea en nifios y en muchas especies animales.
El grupo B ha causado epidemias en China semejantes al colera, tanto en nifios como en
adultos, y se han informado casos esporadicos en varias partes del mundo. En Asia se ha
demostrado que ciertas poblaciones poseen anticuerpos para Rotavirus del grupo B. El
grupo C ha causado brotes de diarrea en nifios en muchos paises. ElI grupo A puede ser
subdividido en 2 subgrupos (I y Il), basandose en diferencias antigénicas de epitopes del
antigeno mayor VP6. La mayoria de los Rotavirus humanos del grupo A estan en el

subgrupo 11.
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Estructura del Rotavirus

[ve2 EEvPa EEVPe []VP7

D Genome Gene Product Genotype Name
gl VP1 RNA polymerase
g2 VP2 Core shell
t g3 VP3 RNA-capping Methyltransferase
g4 VP4 Protease-activated spike

— g5 NSP1 interferon Antagonist
—— gb VP6 Intermediate capsid shell

_— g7 NSP3 Translation regulation
Y g8 NSP2 octameric NTPase
g9 VP7 outer-shell Glycoprotein

—— g10 NSP4 Enterotoxin
—— g11 NSP5/6 pHosphoprotein

Fuente: John T. Patton 2012

Debido a que la capside interna del Rotavirus est4 formada casi en su totalidad por VP6 y
es la proteina mas abundante del virus (60%) es detectada por anticuerpos monoclonales en

la mayoria de las pruebas inmunodiagnosticas comerciales (Olivas, 2001).

El Rotavirus es estable en el medio ambiente, donde puede mantenerse viable hasta por una
semana. El Rotavirus sobrevive hasta por 10 dias sobre superficies no porosas, en humedad
relativa media y baja; a temperaturas mas reducidas y humedad mayor, la infectividad
persiste hasta por 45 dias. Ademas, es estable a un pH de 3.5 a 10.0 y es sensible a la
inactivacion que produce el jugo gastrico a un pH menor de 3.0. (Benavente, 2002)

2.3.4.1 Epidemiologia

El Rotavirus es un virus patdégeno humano ubicuo, se encuentra en todos los climas y

ocasiona infecciones frecuentes en humanos. La mayoria de las infecciones sintomaticas se
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observan entre los 3 meses y los 2 afios, con una mayor incidencia entre los 7 y 15 meses de
edad. (Arana, 2013)

El Rotavirus muestra en los paises mas pobres una elevada mortalidad relacionada con la
malnutricion, pobre acceso al tratamiento, mayor indculo y sinergismo con otros patégenos

intestinales. (Garcia et al, 2007)

La enfermedad es méas prevalente durante los meses mas frios del afio en los climas
templados, con una variacion estacional menos pronunciada en los climas tropicales
(Garcia et al, 2007). Segun informes del Centro Nacional de Epidemiologia (CNE) en
Guatemala, para el afio 2013 de 227,528 casos de diarrea reportados 1,426 casos se debian
a Rotavirus. (CNE, 2014)

2.3.4.2 Manifestaciones clinicas

El Rotavirus infecta los enterocitos maduros de los dos tercios proximales del ileo, y
causan la diarrea a través de diferentes mecanismos. En primer lugar, la muerte celular
causada por la liberacion de los virus conduce a la atrofia de las vellosidades intestinales e
hiperplasia de las células secretoras de las criptas que determina una disminucién en la
capacidad de absorcion del intestino, conduciendo a un aumento de la excrecion de agua y
electrolitos. La disfuncion del epitelio causa a su vez una disminucién en la expresion de
las disacaridasas en la superficie apical de la célula y un efecto osmético, provocado por la
acumulacion de carbohidratos en el intestino delgado, que acentda la pérdida de fluidos
(Vizii, 2009). Existe péerdida de la permeabilidad intestinal a las macromoléculas, incluida
la lactosa. La deficiencia de lactasa inducida por los rotavirus puede durar de 10 a 14 dias.
(Garcia, et al, 2007)

La sintomatologia varia de acuerdo a la edad. En lactantes y preescolares, los sintomas se
inician abruptamente con diarrea, que puede ser explosiva y de intensidad variable. Las
evacuaciones son generalmente acuosas, sin sangre, sin leucocitos y ocasionalmente con

moco. Se han informado evacuaciones palidas y con cierto contenido de grasas, lo que
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plantea la posibilidad de que la infeccién puede alterar la excrecion de bilirrubinas e

impedir la digestion de grasas. (Benavente, 2002)

3. Diagnostico
Debido a que las causas de diarrea aguda pueden ser infecciosas 0 no infecciosas y que las
infecciosas pueden ser causadas por distintos agentes: bacterias, protozoos, helmintos,
hongos o virus, es importante la evaluacion de inicio de sintomas y del apoyo de pruebas de

laboratorio que determinen el microorganismo causante.

El diagndstico de la diarrea aguda viral habitualmente se realiza mediante deteccion
antigénica en heces. Las técnicas de ELISA, suelen ser los métodos mas utilizados para la
investigacion de antigenos fecales, sin embargo, existen otros procedimientos
inmunogeénicos comercialmente disponibles que se realizan por medio de la técnica

inmunocromatogréfica. (Garcia et. al., 2007)

Las causas no infecciosas pueden ser por intolerancia a determinados alimentos o por

medicamentos, por lo que se necesitan otros métodos de diagndstico ya existentes.

4. Tratamiento y prevencion

4.1 Tratamiento

La prevencion y/o correccion de la deshidratacion y la desnutricion son uno de los aspectos
mas importantes en el manejo integral de las enfermedades diarreicas agudas (Benavente,
2002). El uso de soluciones orales, el empleo correcto de la terapia intravenosa y el aporte

adecuado nutricional, son importantes medidas de soporte. (Martinez, 2013)

El empleo de antimicrobianos en las enfermedades diarreicas agudas (EDA) ha sido un
tema siempre polémico, puesto que se han indicado innecesariamente en muchas ocasiones.
Los beneficios de la terapia antibidtica empirica general para la diarrea aguda no han sido
comprobados. (Lubbert y Weis, 2013)
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4.2 Prevencion

La prevencion y el control de las enfermedades diarreicas estdn relacionados con muy
diversas circunstancias que, en conjunto, determinan el nivel de vida y bienestar de la
poblacién, o entre cuyos elementos destacan la cultura y el nivel de escolaridad, el estado
de nutricion, el saneamiento basico, el acceso a servicios de salud y la calidad de estos.
(Gutiérrez et al,1994)

A partir del conocimiento de que esta es una enfermedad principalmente de origen
infeccioso se sabe que las enfermedades diarreicas agudas y el coOlera se transmiten,
principalmente, por el contacto de las manos con las superficies contaminadas, que luego,
manipulan alimentos, o se posan en el rostro (y, por consiguiente, en los labios) de la
persona. La forma mas efectiva de prevenir esta enfermedad radica en el correcto lavado de

manos. (Plan de comunicaciones de Peru, 2014)

4.2.1 Vacuna

De los cuatro virus, Unicamente se cuenta con la vacuna contra el Rotavirus.

En 1998, el uso de la vacuna contra el Rotavirus fue aprobado por los Estados Unidos. Se
realizaron ensayos clinicos en Estados Unidos, Finlandia y Venezuela que tuvieron
efectividad del 80-100% en la prevencién de la diarrea grave causada por el Rotavirus A.
No obstante, los investigadores detectaron efectos adversos serios estadisticamente
significativos. Fue retirada del mercado por el fabricante en el afio 1999, cuando se
descubrié que la vacuna podia haber contribuido a un aumento del riesgo de invaginacion
intestinal, un tipo de obstruccién intestinal, en uno de cada 12,000 nifios vacunados. La
experiencia provocé un intenso debate sobre los riesgos y beneficios relativos de la vacuna
contra el Rotavirus. En el afio 2006 aparecieron dos nuevas vacunas contra el Rotavirus A
que demostraron ser seguras y efectivas en los nifios, RotaTeq y Rotarix, siendo estas la
Pentavalente humano-bovina y Monovalente humana atenuada, respectivamente. (Taniuchi
etal., 2013)
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En el afio 2009 la Organizacion Mundial de la Salud recomendd que la vacunacion contra
el Rotavirus se incluyera en todos los programas nacionales de inmunizacion para brindar
proteccién contra este virus. La vacuna contra el Rotavirus se introdujo al esquema
nacional de vacunacion de Guatemala en febrero de 2012, luego de que CNE proporciond

datos de comportamiento de la enfermedad en el pais. (Gonzélez, 2013)

El Instituto Guatemalteco de Seguridad Social incluyd desde el afio 2012 el uso de la
vacuna contra el Rotavirus, logrando disminuir en forma contundente los casos incidentes

por diarrea producida por este virus (Gonzalez, 2013).
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11.JUSTIFICACION

En Guatemala las condiciones sanitarias y nutricionales han permitido que la enfermedad
diarreica figure como una de las principales causas de morbilidad y mortalidad en el pais
(Sistema de Informacién Gerencia en Salud, 2015). En la actualidad existen casos de
diarrea aguda en nifios, cuya etiologia no se identifica entre viral o bacteriana, por lo que se
utiliza tratamiento antibidtico en muchos casos de manera innecesaria, pues no siempre es
una infeccién bacteriana. A medida que se implemento en el pais la prueba de laboratorio
para detectar Rotavirus se constatd que un gran porcentaje de estas diarreas son de origen
viral (MSPAS, 2012). En el afio 2009 la Organizacion Mundial de la Salud recomend6 que
la vacunacion contra el rotavirus se incluyera en todos los programas nacionales de
inmunizacion para brindar proteccion contra este virus; en el Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social se introdujo la vacuna contra el Rotavirus en el afio 2012, se observé una
reduccion en la incidencia de dicha enfermedad diarreica, ya que disminuyeron
notablemente los casos positivos de enfermedad diarreica aguda causada por Rotavirus de
597 casos en el afio 2012 a 230 en el afio 2014. (Ortiz, 2015)

El Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social es
uno de los cinco hospitales donde se lleva a cabo la vigilancia centinela del Rotavirus en el
pais, esta vigilancia es importante no solo para identificar brotes, sino también para evaluar
el efecto de la introduccion de una vacuna contra dicho patégeno. Sin embargo, a fin de
complementar la vigilancia centinela de Rotavirus, es necesario estimar la prevalencia de
otros virus como Adenovirus, Astrovirus y Norovirus, los cuales pueden ocasionar el

mismo cuadro clinico de enfermedad diarreica aguda en estos pacientes.

Conocer la prevalencia de otros virus causantes de enfermedad diarreica, permite mejorar el
diagnostico diferencial de la diarrea y asi evitar la morbilidad y mortalidad de nifios
menores de cinco afios que son atendidos en el Hospital General de Enfermedades del
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social como también disminuir la utilizacion de

antimicrobianos y antiparasitarios cuando 10s mismos no sean necesarios.
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IV.OBJETIVOS

A. Objetivo General

Estimar la prevalencia de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus en nifios menores
de cinco afios que acudieron al Servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades

del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, por enfermedad diarreica aguda.

B. Objetivos Especificos

1. Identificar el virus mas frecuentemente asociado a enfermedad diarreica aguda en
niflos menores de cinco afios que acudieron al Servicio de Pediatria del Hospital

General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social.

2. Estimar la prevalencia de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus, segun
manifestaciones clinicas en nifios menores de cinco afios que acudieron al servicio
de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de

Seguridad Social, por enfermedad diarreica aguda.

3. Estimar la prevalencia de coinfeccion por Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y
Rotavirus en nifios menores de cinco afios que acudieron al servicio de Pediatria del
Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social,

por enfermedad diarreica aguda.

4. Determinar el genogrupo de Norovirus presente en nifios menores de cinco afos que
acudieron al servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del

Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, por enfermedad diarreica aguda.
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V. MATERIALES Y METODOS
A. Unidades de Anélisis

e Niflos menores de cinco afios que acudieron al Servicio de Pediatria del
Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social, por enfermedad diarreica aguda.

e Ciento cincuenta nifios de cinco afos que acudieron a la Emergencia de
Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco
de Seguridad Social, por enfermedad diarreica aguda durante el afio 2015 y
2016.

A través del paquete estadistico Epidat 3.1, se estimd una muestra de 137 nifios,
considerando una poblacion estimada de 800 nifios, una probable prevalencia de
Rotavirus de 30% (Prestaciones, 2015), precision del 7%, intervalo de confianza de
95%. Se asumio una tasa de posible rechazo del 10%, se calcul6 una muestra de

151 nifios; por tanto, se consideraron eficientes muestras entre 137 a 151 nifios.

B. Variables: escalas de medicién

Variable Tipo Escala de medicion  Unidad de medida
Sexo Cualitativa Nominal Femenino / Masculino
Edad Cuantitativa  de Razon, discreta  Afios

Vomitos Cualitativa Nominal Si/No

Diarrea Cualitativa Nominal Si/No

NUmero de deposiciones Cuantitativa  de Razén, discreta ~ Unidades
NUmero de vomitos Cuantitativa  de Razodn, discreta  Unidades
Deshidratacion Cualitativa Nominal Si/ No

Dias de estancia hospit.  Cuantitativa  de Razon, discreta  Dias

Recibio antibioticos Cualitativa Nominal Si/No

Adenovirus Cualitativa Nominal Positivo / Negativo
Astrovirus Cualitativa Nominal Positivo / Negativo
Norovirus Cualitativa Nominal Positivo / Negativo

Rotavirus Cualitativa Nominal Positivo / Negativo
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C. Recursos
1. Materiales
1.1 Guantes de latex
1.2 Mascarilla
1.3 Palillos de madera
1.4 Recipientes para muestras de heces
1.5 Papel absorbente
1.6 Marcador indeleble negro
1.7 Fichas de recoleccién de datos
1.8 Cuaderno de recoleccion de datos

1.9 Guardianes para el descarte de material bioinfeccioso.

2. Reactivos

2.1 Kit de inmunocromatografia:. CERTEST Rota+Adeno+Astro+Noro marca
CerTest BIOTEC para la deteccion simultanea cualitativa de Rotavirus,
Adenovirus, Astrovirus y Norovirus en muestra de heces.

2.2 Kit de biologia molecular: Manual FTD Noro, de la marca fast-track
DIAGNOSTICS para genotipificar todos los casos positivos de Norovirus.

2.3 Kit de extraccion manual de acidos nucleicos marca RTP Pathogen.

3. Equipo

3.1 Refrigeradora

3.2 Computadora

3.3 Impresora

3.4 Software Epidat 3.1

3.5 Software SPSS 23

3.6 VOrtex

3.7 microcentrifuga (para tubos eppendorf)
3.8 Agitador térmico

3.9 Campana de flujo laminar con luz ultravioleta
3.10 Termociclador
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D. Disefio Experimental
1. Tipo de Estudio

Es un estudio de tipo transversal y descriptivo.

2. Disefio de muestreo
Se utilizdé un muestreo no probabilistico de casos consecutivos que consistié en estudiar a
todos los pacientes que cumplieran con los criterios de seleccion y que estuvieran
disponibles hasta completar una muestra total de 137 pacientes; este corresponde a los
nifios menores de 5 afios atendidos en el Servicio de Pediatria del Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por Enfermedad diarreica

aguda durante noviembre a diciembre del afio 2015 y enero a febrero del afio 2016.

3. Procedimiento

3.1 Solicitud de autorizacion del estudio a las respectivas autoridades
Para la realizacion de esta investigacion se procedié a presentar el Anteproyecto de
Investigacion al jefe del Laboratorio Clinico, luego al director General del Hospital General
de Enfermedades, y al Departamento de Capacitacion y Desarrollo del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social, para solicitar la aprobacion del uso de datos de los

afiliados a la Institucion.

3.2 Criterios de seleccion de pacientes
Se selecciono a los pacientes menores de cinco afios que presentaban sindrome diarreico
agudo y que acudieron a la Emergencia Pediatrica del Hospital General de Enfermedades o
se encontraban internados en el Servicio de Pediatria del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social, y que habian sido evaluados por el médico quien solicité una prueba para
Rotavirus en heces al laboratorio Clinico de dicho Hospital.

3.3 Ficha epidemioldgica
Se llend una ficha por cada paciente para obtener informacion de datos generales y de la
historia de la enfermedad (Anexo A).
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3.4 Prueba diagndstica para Rotavirus, Adenovirus, Astrovirus y Norovirus.

Se realizd la determinacion de Rotavirus, Adenovirus, Astrovirus y Norovirus, por medio

de la prueba rapida de inmunocromatografia CERTEST Rota+Adeno+Astro+Noro, de

acuerdo al siguiente procedimiento:

34.1

3.4.2

3.4.3

34.4

345
3.4.6

Se abrid el tubo para dilucién de la muestra, y con ayuda del palillo, se introdujo
una pequefia muestra de heces.

Se introdujo el palito en el diluyente y se cerré el tubo. Se agit6 para facilitar la
dispersion de la muestra.

Se abri6 el vial y se depositaron 4 gotas en la ventana circular “A” marcada con
una flecha

Seguidamente se depositaron 4 gotas en la ventana circular “B”, 4 gotas en la
ventana circular “C” y 4 gotas en la ventana circular “D” marcadas con una
flecha.

Se esperd hasta que las lineas coloreadas aparecieran.

Se observo el resultado a los 10 minutos y se interpret6 como se muestra en
(Anexo B).

3.5 Genotipificacién de los casos positivos de Norovirus por medio de la prueba
Manual FTD Noro, de la marca fast-track DIAGNOSTICS

351

3.5.2
3.5.3
354

355

Para la extraccion preliminar de Acidos Nucleicos con el kit RTP Pathogen, se
transfirieron 100 ul/100 mg de muestra de heces en un tubo de 2 ml y se
agregaron 300 pl de agua libre de RNasa. Se mezclé con ayuda del vOrtex
durante 30 segundos.

Se centrifugd durante 30 segundos a 3.000 rpm. (1.000 x g)

Seguidamente se transfirieron 400 ul del sobrenadante en el tubo de extraccion.
Para la lisis de la muestra, se agregd 400 ul de material de muestra ajustado en
volumen al tubo de extraccion suministrado.

Se colocaron los tubos de Extraccion L en un agitador térmico e incubaron bajo

agitacion continua por 15 minutos a 65 ° C.
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3.5.7

3.5.8

3.5.9

3.5.10

3.5.11

3.5.12

3.5.13

3.5.14

3.5.15

3.5.16

3.5.17

3.5.18

3.5.19
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Se agregaron 400 pl de Binding solution al tubo de extraccion suministrado que
contiene la muestra y se mezclo6 (con ayuda de vortex).

Se transfirio la muestra al filtro de centrifugado RTA.

Luego se centrifugo durante 2 minutos a 11.000 x g (11.000 rpm).

Se desecho el tubo receptor RTA con filtrado y se coloco el filtro de
centrifugado RTA en un nuevo RTA.

Se afiadieron 500 pl de tampon de lavado R1 al filtro de centrifugacion RTA y
se centrifug6 a 11.000 x g (11.000 rpm) durante 1 minuto.

Se desechd nuevamente el tubo receptor RTA con el filtrado y se colocd el filtro
de centrifugado RTA en un nuevo Tubo Receptor RTA.

Para un segundo lavado del filtro de centrifugado RTA, se agregé 700 pl de
tampon de lavado R2 al filtro de centrifugacion RTA y se centrifugd a 11.000 x
g (11.000 rpm) durante 1 minuto. Se deseché el tubo receptor RTA con el
filtrado y se coloco el filtro de centrifugado RTA en un nuevo tubo receptor
RTA.

Se elimind el etanol residual por centrifugacion final durante 4 minutos a
velocidad maxima.

Se desecho el tubo receptor RTA con el filtrado.

Para la elucion del ADN/ARN: se colocé el filtro de centrifugacion en un tubo
de elucion de 1.5 ml y se afiadié a 60 ul del tampdn de elucion R (Precalentado
a 65 °C) directamente sobre la superficie del filtro de centrifugado RTA.

Se incubd durante 3 minutos a temperatura ambiente y se centrifugd a 11.000 x
g (11.000 rpm) durante 1 minuto.

Para la preparacion de PCR con mastermix Fast-track, se descongelaron los
reactivos para la reaccién (mix PP, controles, RT-Buffer y enzima).

Se desinfectaron las campanas de flujo laminar y se coloco la luz UV por 15
minutos.

Se realizaron célculos de volimenes necesarios para el master Mix, tomando en

cuenta el namero de muestras y controles, mas 10% segun la siguiente tabla.
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PpMIX 1.5 Ul 22.5uL 48 uL 96 uL

FTD-45- Buffer 12.5uL 187.5 Ul 400 uL 800 uL
32/64 Enzima 1uL 15uL 32 uL 64 uL
Total 15uL 225 uL 480 uL 960 uL

3.5.20 Para la preparacion del master mix: Los tubos se mezclaron en vértex durante 1

segundo y luego se colocaron en la microcentrifuga.

3.5.21 Segun los célculos realizados se le agrego el volumen necesario (se mezclo con

ayuda de la pipeta) en el siguiente orden en un tubo tipo eppendorf: Buffer,

PPmix y enzima.

3.5.22 Para la preparaciéon de la placa utilizando un bloque congelado, se colocé la

placa, y se agregd 15 ul de master mix en cada pozo utilizado més el control

positivo y negativo.

3.5.23 Se agregaron 10 pl de control negativo en el ultimo pozo y se cerrd la placa,

luego se agreg6 10 ul de muestra y control positivo, mezclado previamente en

vortex con minispin.

H

3.5.24 Se cerr0 la placa y se centrifugo.
3.5.25 Se programa el termociclador y se colocé la placa.

3.5.26 Se interpretaron los resultados en base a los colores de canales.

Patogeno

Norovirus G2

Longitud de onda de deteccion
(nm)

Noro PP | BMV (control interno)

Norovirus G1

Amarillo

550

670
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4. Procesamiento de datos
Los datos recolectados en la ficha epidemioldgica fueron procesados en una base de
datos de Excel disefiada para el estudio y que permitio facilmente realizar el control de

calidad de los datos ingresados y su traslado al software donde fueron analizados.

5. Andlisis de datos (disefio estadistico)

Se realiz6 un resumen de datos con frecuencias absolutas y relativas, posteriormente el
calculo de medianas y cuartiles para variables cuantitativas y el clculo del intervalo de
confianza del 95% de la prevalencia poblacional.

También se realiz6 la comparacion de frecuencias de los agentes etioldgicos segun
categorias de variables demograficas a través de tablas de contingencia con calculo de
frecuencias porcentuales. En los casos donde la muestra fue lo suficientemente grande,
se aplicd la prueba de ji cuadrado de Pearson, cuyo valor p menor a 0.05 indica que se

rechaza la hipotesis de nulidad.

El analisis fue realizado con el software SPSS 23 y Epidat 3.1.
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VI.RESULTADOS

Se recolect6 informacion de 137 nifios de 0 a 5 afios que fueron atendidos en el Servicio de
Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad
Social por enfermedad diarreica aguda durante los meses de noviembre del afio 2015 a
febrero del afio 2016.

La distribucién de los casos atendidos por sexo fue similar. Los nifios presentaban una
mediana de 12 meses de edad con un rango intercuartilico que va de 6 a 19, en su mayoria
residian en el departamento de Guatemala (90%), seguido por Sacatepéquez, Retalhuleu, El
Progreso, Alta Verapaz, Escuintla, Peten, Quetzaltenango, Santa Rosa y Totonicapan (ver
tabla 1).

Tabla 1.
Caracteristicas demograficas en nifios menores de cinco afios que acudieron al Hospital
General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad
diarreica aguda, 2015- 2016 (n = 150)

Caracteristicas Frecuencia  Porcentaje
Sexo
Femenino 74 49.3%
Masculino 76 50.7%
Departamento
Guatemala 135 90.0%
Sacatepéquez 4 2.7%
Retalhuleu 3 2.0%
El Progreso 2 1.3%

Otros (Alta Verapaz, Escuintla, Petén,
Quetzaltenango, Santa Rosa, Totonicapan) 6 4.0%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica.

Un alto porcentaje de pacientes que ingresaron al servicio de Pediatria presentaron

simultaneamente diarrea y vomitos (69.2%), 64.0% presentaron deshidratacion, que en su
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mayoria fue una deshidratacién de grado moderada (96.8%), un total de 133 presentaron
otros diagndsticos, tales como: Gastroenteritis (9.30%), Infeccion del Tracto Urinario
(7.3%), Sindrome Bronquial Obstructivo (6.0%), intoxicacion alimentaria (2.7%) entre
otros. Las diarreas fueron en su mayoria de 4 deposiciones, al igual que los vomitos de 4

cada 24 horas (ver tabla 2).

Tabla 2
Caracteristicas clinicas en nifios menores de cinco afos que acudieron al Hospital General
de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad diarreica
aguda, 2015- 2016 (n = 146)

Caracteristicas clinicas Frecuencia Porcentaje

Motivo de ingreso (n = 146)

Diarrea 41 28.1%
diarrea + vomitos 105 71.9%
Nifios con deshidratacion 80 64.0%
Nifios sin deshidratacion 45 36.0%

Sin datos (n = 21)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica.

La mediana de vémitos y deposiciones de los nifios que presentaron vomitos y diarrea
respectivamente durante 24 horas de evolucién fue de 4, con un rango intercuartilico de 2 a
6 en los vomitos y de 2 a 7 en las deposiciones, la mediana del tiempo de evolucion en dias
corresponde a 2 con un rango intercuartilico de 1 a 3 (ver tabla 3).
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Tabla 3
Evolucion de caracteristicas clinicas en nifios menores de cinco afios que acudieron al
Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por
enfermedad diarreica aguda, 2015- 2016 (n = 146)

Caracteristicas clinicas Frecuencia Porcentaje
Mediana del Nimero de vomitos 24 h (n = 83) 4 (RI1Q: 2-6)
Sin datos (n = 22)
Mediana del nimero de Deposiciones 24 h (n = 134) 4 (RIQ: 2-7)
Sin datos (n = 12)
Mediana de tiempo de evolucion (dias) (n = 141) 2 (R1Q: 1,3)

Sin datos (n=5)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemioldgica

El Norovirus fue el virus mas prevalentemente detectado (10.0%, 1C95% 4.8-15.1%). Del
total de muestras analizadas 14.7% (1C95% 8.7-20.7%) presentaron una infeccién por uno

0 més de los cuatro virus investigados.

Tabla 4
Prevalencia de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus en nifios menores de cinco
anos que acudieron al Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social por enfermedad diarreica aguda, 2015- 2016 (n = 137)

Agente etioldgico viral Casos Prevalencia* IC 95%
Norovirus 15 10.0% 48a15.1
Rotavirus 7 4.7% 0.9a8.3
Adenovirus 5 3.3% 11a7.6
Astrovirus 4 2.7% 0.7a6.7
Positivo a alguno de los virus 22 14.7% 8.6a20.6

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemioldgica (*Los
porcentajes calculados corresponden a opciones multiples)
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La coinfeccidn estuvo presente en el 4.7% (1C95% 1.0-8.4%) de los pacientes con un
cuadro de diarrea aguda (ver tabla 5).

Tabla 5
Tipo de coinfeccién en nifios menores de cinco afios que acudieron al Hospital General de
Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad diarreica
aguda, 2015- 2016 (n = 150)

Tipo de coinfeccion Frecuencia Porcentaje IC 95%
Astrovirus + Norovirus 2 1.3 0.2a4.7
Rotavirus + Adenovirus 2 1.3 0.2a4.7
Rotavirus + Adenovirus + Norovirus 2 1.3 0.2a4.7
Rotavirus + Norovirus 1 0.7 0.0a3.6

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica

El 19.6% de los pacientes atendidos recibieron antibioticos antes de consultar el Hospital,
57.7% de los mismos recibieron terapia de rehidratacion previamente. En el hospital 47.5%

recibieron antibiéticos. La terapia hospitalaria mas usada fue la rehidratacién con suero
intravenoso (65.2%).
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Tabla 6
Tratamiento recibido en nifios menores de cinco afios que acudieron al Hospital General
de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad diarreica
aguda, 2015- 2016 (n = 143)

Caracteristicas clinicas Categorias Frecuencia Porcentaje
Recibio terapia de No 82 57.4
rehidratacion previo a Si 60 41.9
ingresar al Hospital Sin datos 1 0.7
Rehidratacion con suero IV 93 65.2
Tipo de terapia de Rehidratacién oral o via sonda nasogastrica 7 4.8
rehidratacion recibida Sin datos 43 30.0
Recibid antibioticos previo N_O o 204
a ingresar al Hospital ! 28 196
No 73 51.0
Recibié Antibioticos en Si 68 47.5
este hospital Sin datos 2 15

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemioldgica.

En la tabla No. 7 y gréafica No. 1 se aprecia como del total de casos de infeccion a alguno de
los cuatro virus investigados, 22.7% de ellos recibi¢ terapia antibiotica antes de ingresar al

Hospital y 23.8% en el Hospital.

Durante la atencion previa no hubo diferencia entre el uso de antibidticos entre quienes
resultaron positivos 0 negativos a algin virus entérico, como lo indica el valor p, de la
prueba de ji cuadrado, en favor de la hipdtesis nula. Durante la hospitalizacion, si se
observd una diferencia estadisticamente significativa en la frecuencia con la que se usaron

los antibidticos, siendo méas del doble de frecuente su uso en aquellos pacientes que no
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resultaron positivos a algin virus entérico; sin embargo, durante la hospitalizacion se
administraron antibidticos a casi una cuarta parte de los nifios que presentaron positividad a

un virus.

Tabla 7
Frecuencia de terapia Antibiotica en nifios menores de cinco afos que acudieron al
Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por
enfermedad diarreica aguda y que presentan una infeccion por alguno de los cuatro virus
en estudio, 2015- 2016 (n = 143)

_, Presencia de No recibio Si recibid Sin Valor p, prueba
Atencion . L L N
algun virus antibidtico antibidtico datos de ji cuadrado
Previo a ingresar No 98 (81%) 23 (19.0%)
al Hospital 0.686
Si 17 (77.3%) 5 (22.7%)
No 57 (46.7%) 63 (51.7%) 2 (1.6%) 0.015
En el Hospital
Si 16 (76.2%) 5 (23.8%)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica
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Gréfica 1
Asociacion entre positividad a agentes etioldgicos virales y uso de antibioticos en nifios
menores de cinco afios que acudieron al Hospital General de Enfermedades del Instituto

Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad diarreica aguda, 2015- 2016 (n = 137)
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Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemioldgica

En la tabla 8, se observa que la distribucion de los casos de virus detectados era similar
entre hombres y mujeres. Sin embargo, respecto a la edad, la mayoria de los casos de
Rotavirus se presentaron en lactantes menores (1 a 12 meses); la mayor parte de los casos
de Adenovirus se presentd tanto en lactantes menores como en lactantes mayores (13 a 24
meses); mientras que los casos de Astrovirus y Norovirus se presentaron en todas las

edades en estudio.
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Tabla 8

Prevalencia de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus segun caracteristicas

demograficas en nifios menores de cinco afios que acudieron al Hospital General

de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad

diarreica agua, 2015-2016

Rotavirus Astrovirus Adenovirus Norovirus
Categorias f % IC95% f % IC95% f % IC95% f % 1C95%
Femenino 2 29% 0.3-102 3 44% 09-124 1 15% 0079 5 73% 24-16.3
(n=68)
Sexo Masculino 3 4.2% 0.8-11.7 0 0.0% 2 28% 0397 6 83% 1.3-15.4
(n=140) (n=72)
1-12meses 5 6.6% 22-147 1 13% 0071 2 26% 0392 7 92% 2.0-164
(n=76)
13-24 meses 0 0.0% 1 28% 00145 1 28% 0.0-145 4 11.1%
Edad (n=36)
(n=137) 25-60 meses 0 0.0% 2 80% 09260 0 0.0% 2 8.0%
(n=25)

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica

La prevalencia de virus fue mayor cuando los nifios presentaban simultaneamente diarrea y

vomitos (ver tabla 9). También se present6 una frecuencia mayor de los virus cuando los

nifios presentaban mas de 4 episodios de vémitos en las Gltimas 24 horas.
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Tabla 9
Prevalencia de Rotavirus, Astrovirus, Adenovirus y Norovirus segun caracteristicas
clinicas y atencion recibida en nifios menores de cinco afios que acudieron al Hospital
General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad
diarreica aguda, 2015- 2016

Rotavirus  Astrovirus  Adenovirus  Norovirus
Categorias F % f % f % f %

Motivo de ingreso Diarrea (n = 84) 0 00% O 00% 1 24% 1 2.4%
Diarreay Vomitos 7 6.9% 4 40% 4 40% 13 12.9%

(n=101)
Voémitos en las lad(n=51) 4 78% 1 20% 2 39% 7 13.7%
altimas 24 horas Masde4 (n=32) 3 94% 3 94% 2 63% 7 21.9%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemiolégica

En la tabla 10 se observa que no todos los casos positivos para alguno de los cuatro virus
presentaron cuadro de deshidratacion, de los 4 pacientes positivos para Adenovirus,
Unicamente 2 presentaron deshidratacion, lo que equivale a 50%, el total de los casos de
Astrovirus presentaron deshidratacion, mientras que para Norovirus y Rotavirus se reporta

deshidratacion de 54.5% y 66.6% respectivamente.

Tabla 10
Casos de deshidratacidn segun tipo de virus presentado en nifios menores de cinco afios
que acudieron al Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de

Seguridad Social por enfermedad diarreica aguda, 2015- 2016.

Virus Frecuencia Porcentaje
Adenovirus (n = 4) 2 50.0%
Astrovirus (n = 2) 2 100.0%
Norovirus (n =11) 6 54.5%
Rotavirus (n = 6) 4 66.6%

Fuente: Instrumento de recoleccion de datos, Ficha epidemioldgica
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Tabla 11
Prevalencia de Genogrupos de Norovirus presentados en nifios menores de cinco afios que
acudieron al Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de Seguridad

Social por enfermedad diarreica aguda, 2015- 2016.

Genotipo Frecuencia Porcentaje
Gl (n=14) 0 0.0%
Gll (n=14) 13 92.8%

Sin datos 1 7.2%
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VIl. DISCUSION DE RESULTADOS

Se estim6 en 14.7% (IC 95% 8.7-20.7) la prevalencia de infeccion por Adenovirus,
Astrovirus, Norovirus o Rotavirus en 137 pacientes de cero a cinco afios que acudieron al
servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto Guatemalteco de
Seguridad Social, por presentar un cuadro de diarrea aguda y que les fue realizada la prueba

inmunocromatografica para deteccion de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus o Rotavirus.

Con relacion a las caracteristicas clinicas y demograficas la distribucion de los casos de
diarrea aguda por sexo fue similar. La mediana de la edad en meses correspondi6 a 12
meses (lactantes menores), el grupo etario mas vulnerable, debido a que los nifios de esta edad
tienen menor respuesta inmune y a que sus habitos de limpieza y lavado de manos si los padres
no los controlan pueden ser deficientes. La mayoria de los pacientes residian en Guatemala
(90%), sin embargo, la residencia no tuvo relevancia debido a que los pacientes son
ubicados en las unidades de acuerdo a cercania de residencia y que el estudio fue realizado

Unicamente en una unidad metropolitana.

En la mayoria de los casos, los pacientes habian ingresado por presentar diarrea y vomitos
(69.2%), con vomitos durante la hospitalizacion (58.9%), diarrea (94.6%) y deshidratacion
(64.0%), informacidn consistente a lo reportado por Atmar y Estes, en un estudio realizado

en Norteamérica en el afio 2006.

Las infecciones por Norovirus se caracterizan por el inicio subito de vomitos o diarreas, 0
de ambos sintomas, incluso desde el afio de 1929, Zahorsky propuso el nombre
"enfermedad de los vomitos de invierno " para describir tales brotes debido a su aumento en

la incidencia durante los meses de invierno.

Durante la atencion previa no hubo diferencia entre el uso de antibidticos entre quienes
resultaron positivos o no a algun virus entérico, como lo indica el valor p, de la prueba de ji
cuadrado. Mientras 19.0% de los pacientes que no presentaron infeccion por alguno de los

virus recibieron antibidticos previamente, 22.7% de los mismos recibieron terapia
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antibidtica sin ser necesaria antes de ingresar al hospital. Dentro del hospital la
discriminacion en el uso de antibidticos no fue tan diferente, 51.7% de los pacientes fueron
tratados con antibidtico al encontrarse negativos para una infeccion viral por alguno de los
virus en estudio, pero también una fraccion de ellos fueron tratados con antibidticos sin que
lo ameritaran pues tenian una infeccidn viral (23.8%). Eso pudo ser debido a que el
personal médico residente que atiende a los pacientes estd en constante cambio de servicio,
lo que origina que algunas veces haya falta de informacion acerca de la existencia de
nuevas pruebas y al habito de dar antibidticos como profilaxis. La utilizacion inadecuada e
innecesaria de antimicrobianos y antiparasitarios en casos de diarrea aguda provocada por
virus como Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus es una practica comun que

podria evitarse si el diagndstico se realiza tempranamente mediante la deteccion del virus.

La mediana de la estancia hospitalaria fue de 2 dias. La terapia hospitalaria mas usada fue
el Plan C o Hidratacion Endovenosa (EV) (93%); como lo sefialan algunos pediatras en un
consenso de diarrea llevado a cabo en el afio 2014, es la terapia indicada en situaciones
clinicas en las cuales hay fracaso de hidratacion oral debido a vomitos persistentes, terapia
de rehidratacion oral es el método de eleccion para el tratamiento de las deshidrataciones
leves y moderadas debidas a la diarrea. En cuanto al pronéstico, menos del 1% de los nifios

fallecieron, es decir, un caso de 150 pacientes.

La prevalencia del virus fue mayor cuando los nifios presentaron simultaneamente diarrea y
vomitos (Norovirus 12.9%, Rotavirus 6.9%, Astrovirus y Adenovirus 4% cada uno).
También se present6 una frecuencia mayor de los virus cuando los nifios tuvieron mas de 4
episodios de vomitos en las ultimas 24 horas (Norovirus 21.9%, Rotavirus y Astrovirus
9.4% cada uno, y Adenovirus 6.3%), cuando presentaron fiebre, cuando no sufrieron
deshidratacion y cuando el tiempo de evolucion fue de 1 a 2 dias (menor tiempo). No se
mencionan algunos datos de prevalencias altas porque la muestra analizada fue pequefia y,

por tanto, no es representativa.

El agente viral encontrado con mayor frecuencia fue Norovirus, que estuvo presente en

10.0% de los pacientes, seguido de Rotavirus (4.7%).
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La estimacion de las causas especificas y de los patdgenos causantes de las muertes por
diarrea infantil es necesaria para orientar el desarrollo de vacunas y otras estrategias de
prevencion. Razon por la cual a lo largo de los afios se han realizado diversos estudios de
los patdgenos encontrados en pacientes con enfermedad diarreica, que puede desencadenar
a muerte en todo el mundo. En el afio 2013 se realiz6 una revision sistemética de los
articulos publicados entre 1990 y 2011 que informaron al menos uno de 13 patdgenos
causantes de enfermedad diarreica aguda en nifios menores de 5 afios de edad que se
encontraban hospitalizados. Se incluyeron datos de Rotavirus de 2011 de la Red de
Vigilancia de Rotavirus coordinada por la Organizacién Mundial de la Salud —-OMS- se
seleccionaron 163 articulos y estudios de la OMS realizados en 31 paises que representan
286 estudios hospitalarios y se encontré que Rotavirus, Norovirus (calicivirus), E. coli
enteropatdgena y enterotoxigénica son los causantes de mas de la mitad de todas las

muertes por diarrea en nifios menores de 5 afios en el mundo. (Lanata, 2013)

Segun informes de la OMS, desde el afio 2000 se dispone de dos vacunas para Rotavirus:
RotaTeq, compuesta de virus humano reasortante atenuado vivo y Rotarix, un rotavirus
humano atenuado vivo. Tanto RotaTeq como Rotarix proporcionan aproximadamente el

70% de proteccidn contra cualquier infeccion por Rotavirus.

En los paises mas pobres, una elevada mortalidad se ha asociado a la infeccién por
Rotavirus (Garcia et al, 2007) por lo que, por recomendacion de la OMS, en febrero de
2012 se introdujo la vacuna de Rotavirus al esquema nacional de vacunacion de
Guatemala, luego de que el Centro Nacional de Epidemiologia —CNE- proporcionara datos
de comportamiento de la enfermedad en el pais (Gonzélez, 2013). EIl Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social la incluyé en el mismo afio; con lo cual se logro
disminuir en forma contundente los casos incidentes por diarrea producida por este virus.
(Gonzalez, 2013)

Norovirus y Rotavirus son los dos principales enteropatdgenos virales de la infancia a nivel

mundial, en un estudio realizado en Bolivia en el afio 2016 se encontro prevalencia de 34%
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para Norovirus y 19% para Rotavirus, en una poblacion de nifios 2 afios después de la
vacunacion general contra Rotavirus. Ello demuestra la eficacia de la vacuna contra el
Rotavirus en la region, pues siete afios antes de la introduccién de la vacuna en el mismo
lugar se realiz6 un estudio cuya prevalencia de Rotavirus fue de 36% en nifios menores de 2
afios, que equivale aproximadamente al doble de la prevalencia descrita después de la
vacunacion. (McAtee et al., 2016)

Un meta anélisis realizado por el grupo Epidemiologico de Reporte de Enfermedades
Transmitidas por Alimentos (Foodborne Disease Burden Epidemiology Reference Group,
FERG) que incluy6 175 estudios publicados del 1 de enero de 2008 al 8 de marzo de 2014
concluyen una prevalencia de Norovirus en casos de gastroenteritis de 18% (IC 95% 17-
20). Los resultados de esta revision sistematica muestran que Norovirus es un patdgeno
clave de la gastroenteritis en todo el mundo, causa gastroenteritis aguda leve y severa en
diversas edades, y que es importante considerar la intervencién dirigida como la produccion

de vacunas para reducir la prevalencia (Lanata et al., 2013).

Gracias a la vacuna, el Rotavirus perdio el papel protagénico de la enfermedad diarreica
aguda en nifios de 0 a 5 afios, por lo que el Norovirus quedé como una de las principales
causas de enfermedad diarreica aguda en ese tipo de pacientes; sin embargo, a diferencia
del Rotavirus no se cuenta con una vacuna para el Norovirus. Un estudio publicado en
octubre del afio 2017 sefiala: "Las vacunas actuales contra el Norovirus han sido ineficaces
a pesar de provocar fuertes respuestas de anticuerpos”, dijo el autor principal E. John
Wherry, PhD, profesor de Microbiologia y director del Instituto Penn de Inmunologia,
también sefiala: "Comprender la caracteristica Unica del Norovirus de ocultarse del sistema
inmune puede explicar su biologia y presentar oportunidades para mejorar vacunas y

terapéutica”.

En Guatemala ya se tienen algunos datos que evidencian la prevalencia de Norovirus, como
el realizado por la Universidad del Valle de Guatemala por medio de un analisis del
Sistema de Vigilancia Comunitaria para Norovirus realizado en los departamentos de Santa

Rosa y Quetzaltenango, Guatemala, en el periodo de 2009 — 2011, donde se evidencia la
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existencia de este virus en el pais, con prevalencias que van desde 12.6% a 28.0% segln
edad y caracteristicas demograficas incluidas en el estudio, también se pudo observar que
este virus afecta a personas de todas las edades pero principalmente a los nifios menores de
5 afios. (Abdalla, 2012)

El Norovirus esta subdividido en cinco genogrupos (genogrupo | [GI], GlI, GllI, GIV y
GV), el genogrupo GI, Gll y GIV han sido detectados en humanos. La mayoria de los casos
reportados de gastroenteritis por Norovirus pertenecen al genogrupo Gll. Segun estudios
realizados a nivel de Latinoamérica, se conoce que el genogrupo circulante permanente es
el Gl (Tatiane, Dsp, 2016). El andlisis molecular es el Gnico metodo para la deteccion de
los distintos genogrupos de Norovirus, sin embargo, su diversidad genética ha hecho que la

deteccidon gendmica sea un reto. (Zheng et al., 2006)

En el afio 2009, en Guatemala, también se realizd un estudio en un grupo de nifios de las
escuelas que desarrollaron gastroenteritis aguda después de participar en una excursion
escolar. En este estudio retrospectivo de cohorte, dieciocho de las 20 muestras de nifios
enfermos dieron positivo para Norovirus (90%). Entre esos, 16 (89%) eran de genogrupo |
(GL.7) y dos (11%) fueron genogrupo Il (GIl.12 y GII.17). Este es el primer brote de
Norovirus confirmado por el laboratorio en Guatemala, y debido a que es un brote, es decir
una aparicion repentina de esta infeccién en un lugar especifico, no aporta informacién que
sefiale el genotipo prevalente o circulante en el pais, aunque si muestra la existencia de

dichos genotipos. (Lépez et al. 2012)

En el presente estudio se utilizd la prueba Manual FTD Noro de PCR multiplex de
transcripcion inversa en Tiempo Real, la cual detecta e identifica Norovirus pertenecientes
a los genogrupos | y 11 'y se encontré que de las 14 muestras positivas para Norovirus en
prueba de inmunocromatografia, el 92.8% de las muestras corresponde al genogrupo 1, lo
gue concuerda con los reportes previos en Guatemala, el 7.2% restante corresponde a un

caso con resultado invalido por ser muestra insuficiente.


https://es.wikipedia.org/wiki/Infecci%C3%B3n
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VIIl. CONCLUSIONES

La prevalencia infeccion viral por Adenovirus, Astrovirus, Norovirus o Rotavirus en
niflos menores de cinco afos con enfermedad diarreica aguda, que acudieron al
Servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del Instituto
Guatemalteco de Seguridad Social fue de 14.7% (IC 95% 8.7 a 20.7).

El agente viral encontrado con mayor frecuencia fue Norovirus, que estuvo presente
en el 10% (IC 95% 4.8 a 15.1) de los pacientes, seguido de Rotavirus (4.7%, IC
95% 1.0 a 8.4), Adenovirus (3.3%, IC 95% 1.1 a 7.6) y Astrovirus (2.7%, 1C 95%
0.7a6.7).

La distribucién de los casos de virus detectados fue similar entre hombres y
mujeres. Sin embargo, respecto a la edad, la mayor prevalencia de Rotavirus se
observo en lactantes menores (6.6%); la prevalencia de Adenovirus se presento en
lactantes menores (2.6%) y mayores (2.8%); mientras que los casos de Astrovirus y

Norovirus se presentaron con una frecuencia similar en todas las edades en estudio.

La prevalencia de virus fue mayor cuando los nifios presentaron simultdneamente
diarrea y vomitos y cuando estos fueron mas de 4 episodios en las Gltimas 24 horas
(Norovirus 21.9%, Rotavirus y Astrovirus 9.4% vy, Adenovirus 6.3%), cuando
presentaron fiebre, sin deshidratacién y cuando el tiempo de evolucion fue de menor

tiempo (1 o 2 dias).

La coinfeccion estuvo presente en el 4.7% (IC 95% 1.0 a 8.4) de los pacientes con

un cuadro de diarrea aguda.

El Gl es el genogrupo encontrado en todos los casos de Norovirus de los pacientes
que acudieron al Servicio de Pediatria del Hospital General de Enfermedades del

Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad diarreica aguda.
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IX.RECOMENDACIONES

1. Que en los laboratorios clinicos del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social se
implementen pruebas diagndsticas que permitan la vigilancia del Norovirus, en

casos de enfermedad diarreica aguda.

2. Que el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social verifique el adecuado
seguimiento de los casos de infeccion por Rotavirus que aln se presentan, revise el
esquema de vacunacion; asi como la calidad de la vacuna empleada en el caso de

los pacientes que han cumplido con el esquema de vacunaciéon del Instituto.

3. Que se elabore el Plan Educacional para las madres de pacientes que son atendidos
en el Instituto Guatemalteco de Seguridad Social, que contenga informacion de
como prevenir las infecciones virales en nifios y como actuar en caso de que se

tenga un caso en el hogar.
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Anexo A: Ficha epidemioldgica

Hospital General de Enfermedades No.
Instituto Guatemalteco de Seguridad Social

Prevalencia de Adenovirus, Astrovirus, Norovirus y Rotavirus en nifios menores de 5 afios que son
atendidos en el Hospital General del Instituto Guatemalteco de Seguridad Social por enfermedad
diarreica aguda

DATOS GENERALES

1. Apellidos: Nombres:

2. Edad: / / (aaaa/mm/dd) 3. Sexo IR LIF

4. Direccién: Departamento: zona;

5. Servicios basicos con los que cuenta en su vivienda L] Letrina [JAgua potable CIDrenajes
6. Fecha:

HISTORIA DE LA ENFERMEDAD

7. ¢Cudles son los sintomas que se han observado en el nifio/a? LI Diarrea  [IV6mitos L1Ambos

8. En el peor dia de la enfermedad, cuél fue el nimero de deposiciones

9. En el peor dia de la enfermedad, cual fue el nimero de vémitos

10. Presencia de deshidratacion si I NO

11. Fecha de inicio de los sintomas 12.Dias de estancia en este hospital

13. ¢El paciente ha recibido la vacunacion contra Rotavirus? [ Si I NO Dosis:

14. ¢Ha recibido antibi6ticos en este hospital? [JSI I NO ¢Cual (es)?

LABORATORIO

15. Resultado de ADENOVIRUS LIPOSITIVO LINEGATIVO LIINDETERMINADO
16. Resultado de ASTROVIRUS LIPOSITIVO LINEGATIVO LIINDETERMINADO
17. Resultado de NOROVIRUS LIPOSITIVO LINEGATIVO LIINDETERMINADO

18. Resultado de ROTAVIRUS LIPOSITIVO LINEGATIVO LIINDETERMINADO
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Anexo B

1. Procedimiento de la prueba diagndstica para Rotavirus, Adenovirus, Astrovirus y
Norovirus: COMBO CARD TEST, CERTEST

- = — = Ventanas de Resultados (A/B/C/D)
B¢ B:<N  <§ | +—Lineade Control (C)
| Br/| BTH | TQ ||| < Lineade Test(T)
A = c D
ERsE jsj Bs c: *“—i ra (AVR/CID
O o O o
t t t ¢
Rota Adeno Astro Noro
Procedimiento Tira A Rota Procedimiento Tira B Adeno Procedimiento Tira C Astro
Afiadir 4 gotas en la ventana Afadir 4 gotas en la ventana Afadir 4 gotas en la ventana
circular (A) circular (B) . circuar (C)

ik L i
£l 4 4
[ =L =k i
| - 2 H
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2. Interpretacion de la prueba diagndstica para Rotavirus, Adenovirus, Astrovirus y
Norovirus: COMBO CARD TEST, CERTEST

INTERPRETACION DE RESULTADOS (per favor, Mese en o siguisnte dibujs)




Licda. Mercy Josefina Pérez Rodriguez
AUTORA

MSc. Amalia Carolina Girén Céllejas
ASESORA

TR\ Wrerst

QNNBARL

___MSe=Pamra ffcana V elasyuez Porta

DIRECTORA




