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ARTICULO ORIGINAL

Enteropatoégenos predominantes en diarreas agudas y variables asociadas en
nifos atendidos en el Hospital Regional Lambayeque, Peru

Jhonatan Ipanaque-Chozo"?, Eberth Seclen-Bernabe’?, Olinda Bustamante-Canelo®*®, Franklin-Rémulo Aguilar-Gamboa®*,
Katya Mera-Villasis>*®, Martha Vergara-Espinoza"*¢, Heber Silva-Diaz***

RESUMEN

Objetivo: Determinar el tipo y frecuencia de enteropatogenos predominantes en diarreas agudas y sus caracteristicas
asociadas en nifos atendidos en el Hospital Regional Lambayeque (HRL) - Per(.

Materiales y métodos: Se realizd un estudio analitico transversal entre marzo y mayo del 2015 en 70 muestras
fecales. Las muestras se estudiaron mediante coprocultivo e inmunocromatografia para la deteccion de bacterias y
virus enteropatogenos respectivamente. Mientras que los enteroparasitos se buscaron mediante examen microscopico
directo, tincion de Kinyoun y ELISA para coproantigenos (Entamoeba histolytica, Giardia lamblia y Cryptosporidium spp.).
Asimismo se realizo conteo de leucocitos y pruebas quimicas (Benedict, Thevenon y Sudan lll) para el estudio funcional
de la enfermedad diarreica.

Resultados: En el 48,6% de muestras se detectd la etiologia infecciosa de la diarrea, siendo predominante la causa
parasitaria (25,8%), seguida de la bacteriana (17,1%) y viral (5,8%). Los enteropatogenos mas frecuentes fueron G.
lamblia (18,6%) y Salmonella Enteritidis (10,0%). Se observo asociacion entre la cantidad de leucocitos mayor a 100
con la etiologia bacteriana (p=0,027), mientras que un nUmero menor de 10 por campo (p=0,002) y el Sudan Il positivo
(p=0,003) con la etiologia parasitaria.

Conclusiones: En mas de la mitad de muestras (51,4%) no se demostro etiologia infecciosa de la diarrea, mientras
que Giardia lamblia fue la mas frecuente causa de diarrea en la poblacion estudiada. No obstante, es necesaria la
implementacion de técnicas mas sensibles y especificas para la deteccion de un rango mayor de enteropatogenos con el
que se mejore el diagndstico y tratamiento de la enfermedad.

Palabras clave: Diarrea infantil; diarrea infecciosa; giardia lamblia; salmonella enteritidis.

Predominant enteropathogens in acute diarrhea and associated variables in
children at the Lambayeque Regional Hospital, Peru

ABSTRACT

Objective: To determine the type and frequency of predominant enteropathogens in acute diarrhea and their associated
characteristics in children treated at Hospital Regional Lambayeque (HRL) - Peru.

Materials and methods: A cross-sectional analytical study was carried out in 70 fecal samples between March and May
2015. These samples were studied by coproculture and immunochromatography for the detection of enteropathogenic
bacteria and viruses, respectively, while enteroparasites were sought by direct microscopic examination, Kinyoun staining
method and ELISA for the detection of coproantigens (Entamoeba histolytica, Giardia lamblia and Cryptosporidium spp).
Leukocyte count and chemical tests (Benedict, Thevenon and Sudan lll) were also performed for the functional study of
the diarrheal disease.

Results: In 48.6% of the samples, the infectious etiology of diarrhea was detected, prevailing the parasitic cause (25.8%),
followed by the bacterial (17.1%) and viral (5.8%) ones. The most common enteropathogens were G. lamblia (18.6%)
and Salmonella enteritidis (10.0%). An association between greater than 100 fecal leukocytes per field and the bacterial
etiology (p=0.027) was observed, while less than 10 fecal leukocytes per field (p=0.002) and a positive Sudam IlI test
(p=0.003) were associated with the parasitic etiology.

Conclusions: In more than half of the samples (51.4%) the infectious etiology of diarrhea could not be proven, whereas
Giardia lamblia was the most frequent cause of diarrhea in the studied population. However, it is necessary to implement
more sensitive and specific techniques for the detection of a greater range of enteropathogens with which to improve
the diagnosis and treatment of the disease

Keywords: Infantile diarrhea; infectious diarrhea; giardia lamblia; salmonella enteritidis.
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INTRODUCCION

La diarrea aguda infecciosa (DAI) es una alteracion del
movimiento intestinal, con incremento del contenido
de agua, volumen o frecuencia de las evacuaciones, y
suele ser ocasionado por diversos organismos bacterianos,
parasitarios o virales "?. Los nifios menores de tres
anos pueden presentar en promedio tres episodios de
diarrea al ano, lo cual los priva de nutrientes necesarios
para su crecimiento ®*. Los patégenos bacterianos mas
importantes incluyen a Aeromonas spp., Campylobacter
spp. Escherichia coli diarreogénica, Salmonella spp.,
Shigella spp., Vibrio cholerae y Yersinia spp ®.

La DAl continla siendo una las principales causas de
morbilidad y mortalidad en el mundo “”. Esto se da
principalmente en nifios donde pese a las mejoras en el
manejo y prevencion, sigue siendo la tercera causa de
muerte en menores de cinco afios ®. La enfermedad se
ve asociada a las bajas condiciones socioecondmicas y
deficiente saneamiento ambiental .

Los mecanismosde accion utilizados por losenteropatdgenos
son diversos, los virus, bacterias enterotoxigénicas y
parasitos inducen una minima respuesta inflamatoria.
Mientras que en infecciones por bacterias enteroinvasivas y
algunas parasitarias se observa una respuesta inflamatoria
mas intensa, evidenciado por leucocitos en heces "%. La
deteccion de estos patogenos pueden realizarse mediante
examen directo, cultivos, serologia, enzimoinmuno ensayo
directo o utilizando técnicas moleculares ""'?. Asimismo,
el 2016 el Ministerio de Salud (MINSA) senaldé que en la
region Lambayeque fueron reportados 1010 casos de DAI
en ninos, lo cual disminuy6 en un 59.8% a comparacion al
reporte del afio 2015 "%, Actualmente el 30% de la etiologia
diarreica es desconocida, aun usando técnicas complejas
y sensibles para su deteccion "®. En la Region Lambayeque
y en muchas otras regiones del Perl, se desconoce la
etiologia de la enfermedad diarreica infantil, razén por
la cual en la presente investigacion se determiné el tipo
y frecuencia de los enteropatégenos predominantes en
diarreas agudas y sus caracteristicas asociadas, en nifos
menores de 10 anos atendidos en el Hospital Regional
Lambayeque (HRL). Chiclayo, Peru.

MATERIALES Y METODOS

Disefio y area de estudio

Se realizd un estudio transversal analitico, basado en
poblacion hospitalaria, entre los meses de marzo a mayo
del 2015 en el HRL. Chiclayo, Peru.

Poblacion y muestra

La poblacion estuvo constituida por nifos menores de 10

anos con diagnostico de diarrea aguda atendidos en los
servicios de consultorio externo, pediatria y emergencia

del HRL. Se incluyeron a los pacientes que tuvieron
solicitud de examen coproparasitologico. El tamano de
muestra fue calculado en base a una proporcion esperada
de 17.26%9, un nivel de confianza del 95% y error de 0,9.
El disefio de muestreo fue sistematico.

Procedimientos

Las muestras fueron recolectadas siguiendo las
recomendaciones del Manual de procedimientos para
el diagndstico de las parasitosis humanas 7, luego
identificadas con un codigo numérico seriado y enviadas
a los laboratorios de Bacteriologia, Inmuno-virologia y
Parasitologia para la busqueda de los enteropatogenos
bacterianos, virales y parasitarios respectivamente. La
muestra destinada al examen bacteriologico se conservo
en medio de transporte Cary Blair.

Los enteropatdgenos bacterianos fueron detectados
mediante coprocultivos especificos para cada agente e
identificados mediante su comportamiento fisioldgico en
medios diferenciales "*?%, La identificacion seroldgica
de Salmonella spp., Shigella spp. y patotipos de E. coli
(enteropatdgena, enteroinvasiva, enterohemorragica
0157:H7 y enteroagregativa) se realizd mediante test
de aglutinacion en lamina usando antisueros especificos
marca “PROBAC DO BRASIL” contra antigenos flagelares
y somaticos de las bacterias. El procedimiento siguio las
recomendaciones del fabricante. Campylobacter sp., se
detect6 mediante coprocultivo en agar sangre mediante el
método de filtracion previamente descrito *".

Los parasitos fueron detectados mediante examen directo
microscopico (EMD), tincion Kinyoun para coccidios 7y
ELISA coproantigenos en Entamoeba histolytica, Giardia
lamblia 'y Cryptosporidium spp. (r-Biopharm). Por otro lado,
la deteccion de los virus Rotavirus y Adenovirus se realizd
con la técnica de inmunocromatografia (r-Biopharm). Los
procedimientos que usaron kit comercial siguieron las
recomendaciones del fabricante.

Por ultimo se realizo el analisis coprologico funcional con
el fin de evaluar los leucocitos, sangre oculta, azlcares
reductores y grasas mediante los métodos de azul de
metileno10, Thevenon ®, Bénedict ® y  Sudan " ®¥
respectivamente.

Andlisis de datos

Se calcularon frecuencias absolutas y relativas de los
enteropatdgenos. Asimismo se realizaron las pruebas de
Chi cuadrado, exacta de Fisher y OR con el fin de buscar
asociacion entre el tipo de enteropatogeno con las
caracteristicas macroscépicas, inflamatorias y quimicas
de las heces, edad, género y procedencia. Se considero
un nivel de confianza al 95% y un valor significativo de
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p<0.05. Se utilizaron los programas informaticos SPSS 22.0

y e Infostat/E.

Enteropatogenos predominantes en diarreas agudas y variables asociadas en nifos

atendidos en el Hospital Regional Lambayeque, Per(

Consideraciones éticas

El estudio fue revisado y aprobado por el comité de
ética del HRL, para el cual se solicitd la autorizacion

correspondiente.

Virus
5.8

Parasito
25.7

RESULTADOS

Se estudiaron 70 muestras de heces diarreicas procedentes
de pacientes menores de 10 anos, de los cuales en el 48,6%
(34/70) se demostré el agente etiologico. La mediana de
edad fue de un afo (rango intercuartilico de 0 a 3 afnos).
En un alto porcentaje de las muestras no se detectd
agente etioldgico; el grupo mas predominante fue el tipo
parasitario, seguido del bacteriano y viral (Figura 1).

Bacteria
17.1

No identificado

Figura 1. Etiologia predominante de la diarrea aguda Infecciosa en nifos atendidos en el HRL - Per(

En un alto porcentaje de las muestras no se detecto agente etiolégico, mientras que en las que se detecto, Giardia
lamblia fue el enteropatogeno mas frecuente (18,6%), seguido de Salmonella Enteritidis (10,0%) (Tabla 1).

Tabla 1. Frecuencia y distribucion de los enteropatogenos predominantes de la diarrea aguda infecciosa en nifios atendidos en el
Hospital Regional Lambayeque, Per(

Parasitos

Giardia lamblia
Blastocystis hominis
Cryptosporidium spp.
Bacterias

Salmonella Enteritidis
Campylobacter sp.
Escherichia coli Enteropatdgena (EPEC)
Shigella sp.

Virus

Ro tavirus

Adenovirus
TOTAL

13 (18,6)
3 (4,3)
2 (2,8)
7 (10,0)
3 (4,3)
1 (1,4)
1 (1,4)
2 2,9)
2 2,9)
34 (48,6)

Fuente: Estudio “Enteropatogenos predominantes en diarreas agudas y variables asociadas, en nifios
atendidos en el Hospital Regional Lambayeque, Per(”
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La distribucién de estos microorganismos y de los casos
no identificados en relacion al género, grupo etario,
caracteristicas fisicas y quimicas de las heces (Tabla 2).
Se observé un predominio de consistencia blanda sobre las
liquidas con un 66.7% en las muestras sin identificacion

etiologica. Asimismo, un alto porcentaje de las muestras
presentaron resultados de sangre, Bénedict y Sudan
IIl negativos, a la vez que hubo ausencia de reaccion
inflamatoria en la mayoria de muestras estudiadas.

Tabla 2. Caracteristicas de las muestras con diarrea aguda infecciosa por enteropatogenos en el Hospital Regional Lambayeque, Per(

Variable Bacterias Virus Parasitos No identificado
N (%) N (%) N (%) N (%)

Género
Masculino 9 (75,0) 3 (75,0) 12 (66,7) 18 (50,0)
Femenino 3 (25,0) 1 (25,0) 6 (33,3) 18 (50,0
Grupo etario
0-5 11 (91,7) 4 (100,0) 14 (77,8) 30 (83,3
6-10 1 (8,3) 0 (0,0) 4 (22,2) 6 (16,7
Consistencia
Blanda 5 (41,7) 3 (75,0) 14 (77,8) 24 (66,7)
Liquida 7 (58,3) 1 (25,0) 4 (22,2) 12 (33,3
Moco
Positivo 11 (91,7) 1 (25,0) 10 (55,6) 29 (80,6
Negativo 1 (8,3) 3 (75,0) 8 (44,4) 7 (19,4
Sangre
Positivo 2 (16,7) 0 (0,0) 1 (5,6) 4 9,1)
Negativo 10 (83,3) 4 (100,0) 17 (94,4) 32 (88,9)
Leucocitos
0-10 3 (25,0) 4 (100,0) 17 (94,4) 18 (50,00)
11-99 5 (41,7) 0 (0,0) 1 (5,6) 10 (27,8)
100 a mas 4 (33,3) 00 (0,0) 0 (0,00) 8 (22,2)
Thévenon
Positivo 8 (66,7) 2 (50,0) 9 (50,0) 13 (36,1
Negativo 4 (33,3) 2 (50,0) 9 (50,0) 23 (63,9
Bénedict
Positivo 1 (14,3) 2 (50,0) 2 (11,1) 13 (36,1
Negativo 11 (85,7) 2 (50,0) 16 (88,9) 23 (63,9
Sudan Il
Positivo 3 (8,3) 0 (0,0) 10 (55,6) 6 (16,7
Negativo 9 (91,7) 4 (100,0) 8 (44,4) 30 (83,3

Fuente: Estudio “Enteropatogenos predominantes en diarreas agudas y variables asociadas, en nifos atendidos en el

Hospital Regional Lambayeque, Perd”

El analisis bivariado mostro que las diarreicas de etiologia
bacteriana se asociaron con la mayor frecuencia de
leucocitos en heces en un nimero mayor a 100 por campo
(p=0,027; OR=5,43; 1C95%= 1,09-27,00); mientras que, las
de etiologia parasitaria con un nimero de leucocitos menor

a 10 por campo (p=0,002; OR=10,90; 1C95%= 1,32-30,00)
y con la mayor frecuencia de positividad en la prueba
de Sudan Il (p= 0,003; OR=5,97; 1C95%= 1,90-18,8). Las
demas variables no mostraron asociacion con las etiologias
diarreicas (Tabla 3).
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Tabla 3. Analisis bivariado de la diarrea aguda por enteropatogenos en nifios atendidos en el Hospital Regional Lambayeque, Peru

Variables EDA bacteriana EDA viral EDA parasitaria

Positivos/total (%)  OR (IC95%) Valor p Positivos/total (%) OR (IC95%) Valor p Positivos/total (%)  OR (IC 95%) Valorp

Género

Masculino 10/42 (23,8) 1,88 (0,55-6,37) 0,378 3/42(7,1) 2,08(0,29-14,9) 0,645  12/42 (28,6) 1,47 (0,49-4,38) 0,584

Femenino 4/28(14,3) 1/28 (3,6) 6/28 (21,4)

Grupo etario

0-5 12/59 (20,3)  1,15(0,25-5,29) 0,999 4/59 (6,8) Vv 0,61  14/59(23,7)  1,84(0,50-6,81) 0,456

6-10 2/9 (18,18) 0/11(0,0) 4/11 (36,4)

Consistencia

Blanda 6/46 (13,0) 3,33 (1,03-10,75) 0,061 3/46 (6,5) 1,60 (0,22-11,59) 0,999  14/46 (30,4) 2,19 (0,66-7,22) 0,259

Liquida 8/24 (33,3) 1/24 (4,2) 4/24 (16,7)

Moco

Positivo 13/52 (25,0) 5,67 (0,96-33,55) 0,096 1/52 (1,9) 10,20 (1,3925,01) 0,049  10/52 (19,2) 3,36 (1,09-10,39) 0,058

Negativo 1/18 (5,6) 3/18 (16,7) 8/18 (44,4)

Sangre

Positivo 3/7(42,9)  3,55(0,76-16,47) 0,137 0/7(0,0) v 0,999 1/7 (14,3) 2,22 (0,3514,22) 0,668

Negativo 11/63 (17,5) 4/63 (6,4) 17/63 (26,9)

Leucocitos

0-10 4/42 (9,5) 1 0,027 4,42 (9,5) v 0,243 17/42(40,5) 10,90 (1,3230,00) 0,002

1-99 6/17 (35,3) 5,18 (1,24-21,7) 0/11(0,0) 117 (5,9) 1

100 a mas 4/11 (36,4) 5,43 (1,09-27,00) 0/17 (0,0) 0/11(0,0) Vv

Thévenon

Positivo 9/32(28,1) 2,58 (0,80-8,36) 0,143 2/32(6,3) 1,20(0,19-7,39) 0,999  9/32(28,1) 1,26 (0,44-3,60) 0,786

Negativo 5/38 (13,2) 2/38 (5,3) 9/38 (23,7)

Bénedict

Positivo 2/18 (11,1) 2,40 (0,55-10,48) 0,331 2/18 (11,1) 3,13 (0,50-19,66) 0,566  2/18(11,1) 3,56 (0,8315,18) 0,126

Negativo 12/52 (23,1) 2/52 (3,9) 16/52 (30,8)

Sudan i

Positivo 4/19 (21,1) 1,09 (0,31-3,81) 0,999 0/19(0,0) v 0,331 10/19(52,6) 5,97 (1,90-18,8) 0,003

Negativo 10/51 (19,6) 4/51(7,8) 8/51 (15,7)

SV: Sin valor. Calculo no factible por insuficiente data.

Fuente: Estudio “Enteropatdgenos predominantes en diarreas agudas y variables asociadas, en nifios atendidos en el Hospital Regional

Lambayeque, Peru”

DISCUSION

La diarrea es una enfermedad frecuente en infantes
y nifnos, donde se presenta como una de las principales
causas de malnutricion y elevados niveles de morbilidad
y mortalidad, esto ultimo principalmente en regiones del
Africa y el sur de Asia ®. En Latinoamérica todavia se
presenta como una de las principales enfermedades que
puede ocasionar hasta 100 muertes en nifos al dia (ver

42  Horiz Med 2017; 17(1): 38-44

comunicado del BID 2009). Por ello, es muy importante
mantener la vigilancia de estos eventos y conocer su
frecuencia y etiologia. El presente estudio encontré un
48,6% de casos con etiologia infecciosa (parasitos 25,7%,
bacterias 17,1% y virus 5,8%), lo que se correlaciona con
otro estudio realizado en Latinoamérica, donde describen
27,3%, 5,4% y 12,7% de etiologia parasitaria, bacteriana y
viral respectivamente ©.
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La etiologia de la enfermedad diarreica aguda (EDA)
proporciona al clinico un dato importante que repercute
tanto en el tratamiento in situ que se otorgue al
paciente como en la terapia empirica que se disponga
en base a los registros historicos de este. En el presente
estudio se encontré que en el 51,4% de muestras no se
identifico agente etiologico, similar al 54,6% descrito
en otro estudio ®. Estos resultados con alta frecuencia
de etiologia no identificada podria deberse a que, en el
diagnostico microbiolégico de enteropatogenos algunos
patotipos de E. coli, Aeromonas spp. o enterovirus son
identificados con mayor sensibilidad y especificidad por
técnicas moleculares, que no fueron usadas aqui. Asi
mismo, no todas las enfermedades diarreicas agudas
(EDA) son de etiologia infecciosa, pudiendo ser también
de origen fisiolégico o por medicamentos. Sin embargo,
el alto porcentaje de ausencia etioldgica hallada en
nuestro estudio es importante y debe motivar a mejorar
los métodos de deteccion de otros enteropatogenos vy
promover estudios que aborden el tema de la enfermedad
diarreica aguda (EDA) de origen no infeccioso.

En el presente estudio se demostr6 el predominio de G.
lamblia como causante de diarrea en nifos, resultado
similar a otro estudio realizado en Peri ®, donde
ademas, considera a este protozoo parasito, endémico
en la region Lambayeque. Estos hallazgos revelan la
preocupante frecuencia de G. lamblia como el principal
agente etiologico de enfermedad diarreica aguda (EDA)
en nuestra region, lo que hace sugerir que ante cualquier
episodio de diarrea se deberia considerar un tamizaje de
este parasito, no solo por técnicas parasitologicas clasicas
sino especializadas (ELISA coproantigenos y moleculares).

Estudios realizados en América Latina demuestran la
elevada frecuencia de la etiologia bacteriana en las
enfermedades diarreicas agudas (EDA), principalmente
en nifos (1,27-29). En el presente estudio, se encontrd
que el 17,1% de los casos fueron producidos por bacterias,
principalmente por Salmonella Enteritidis, lo cual
concuerda con otro estudio que también reporta una alta
frecuencia de esta bacteria en nuestra region (Gonzales
et al 2011). Debido a que la principal via de transmision
de Salmonella Enteritidis son los alimentos, esta bacteria
es comUn causa de diarrea en nifos alrededor del mundo
®. De hecho, los alimentos preparados con higiene
deficiente pueden albergar la suficiente carga bacteriana
para causar enfermedad. Esto sumado a la venta informal
y ambulatoria de los mismos en los alrededores de los
colegios en nuestro pais, hacen que la frecuencia de estos
casos sean comprensibles.

En cuanto a la etiologia viral, este estudio revela una
baja frecuencia de Rotavirus y Adenovirus entéricos
(2,9% en ambos casos). Estos resultados difieren de
estudios previos en Lima y Brasil que reportan frecuencias
mayores de Rotavirus y lo sefialan como principal causa
de gastroenteritis en lactantes *9, Esta diferencia
probablemente se debe a que el rango de edad de
los pacientes en el presente estudio fue mayor en
comparacion a los estudios mencionados. Por otro lado la

introduccion de la vacuna contra Rotavirus ha disminuido
el nimero de casos considerablemente en pacientes
vacunados ®. No obstante, en los ultimos afos se estan
presentando en nuestro pais reportes de otros agentes
virales como el Norovirus, que desde el 2014 han cobrado
mayor protagonismo en las infecciones diarreicas ®". Una
limitacion del presente estudio fue que no se considerd la
busqueda de Norovirus, debido a la poca disponibilidad en
nuestro pais del kit empleado para su deteccion.

En relacion a la frecuencia de enteropatogenos
segln el grupo etario, el mayor indice de aislamiento
correspondiente a ninos de cero a cinco anos (84,29%),
concuerda con estudios anteriores ®. Este resultado
es debido a que los nifos en esta edad suelen estar mas
propensos a sufrir riesgo de contaminacion al estar en
contacto directo suelo, mascotas, alimentos contaminados,
entre otros.

Los enteropatogenos tienen diversos mecanismos por
los cuales inducen diarrea. Los virus y parasitos suelen
producir diarrea acuosa de tipo osmoética mientras que las
bacterias suelen producirlas con sangre y acompanadas
frecuentemente con reaccién inflamatoria®. Sin embargo,
en el presente estudio se observd que el analisis coprologico
funcional podria aportar informacion que complementa el
estudio etiologico de la enfermedad diarreica aguda (EDA)
y apoye el diagndstico empirico de la misma. El presente
estudio mostrd que la presencia de leucocitos en heces en
una cantidad mayor a 100 por campo (reaccion inflamatoria
positiva), se asocié a la diarrea de etiologia bacteriana;
mientras que, una cantidad menor de 10 por campo y la
prueba de Sudan llI positiva fue asociada a una diarrea de
tipo parasitaria. Lo cual concuerda con datos reportados en
un estudio realizado en Lima, Per( "9, donde indican que
un nimero elevado de leucocitos aumenta la probabilidad
de obtener un coprocultivo positivo (EDA bacteriana) y la
presencia de estas células en baja proporcion disminuye
dicha probabilidad.

En conclusion, casi la mitad de las diarreicas agudas en
pacientes que asisten al HRL son de etiologia desconocida y
en aquellas que si se detecto agente etioldgico, G. lamblia
y Salmonella Enteritidis fueron los enteropatogenos mas
frecuentes. Asi mismo, el conteo de leucocitos y la prueba
de sudan Il resultan ser un importante apoyo al diagnostico
etiologico bacteriano y parasitario respectivamente.
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