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Infeccion intrahospitalaria por rotavirus
en salas generales de pediatria
del Centro Hospitalario Pereira Rossell
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Resumen

Introduccidn: los rotavirus son causa importante de
diarrea en el mundo, siendo la causa mas frecuente en
los paises desarrollados. En paises en desarrollo,
como el nuestro, son importante causa de morbilidad
y responsables de diarrea intrahospitalaria.

Objetivo: describir los casos de diarrea
intrahospitalaria ocurridos en los primeros ocho meses
después de la incorporacioén de la investigacion de
rotavirus al estudio de las infecciones
intrahospitalarias.

Métodos: del 1° de abril al 31 de diciembre de 2002 se
estudiaron los pacientes de 0 a 14 afios denunciados
como casos de diarrea intrahospitalaria al Comité de
Infecciones Intrahospitalarias del HP-CHPR. La muestra
para el diagnéstico de rotavirus fue de materia fecal, que
se proceso en el Laboratorio de Virologia del
Departamento de Bacteriologia y Virologia del Instituto de
Higiene, Facultad de Medicina. Las muestras positivas se
estudiaron en la Seccion Virologia de la Facultad de
Ciencias donde se realizé la caracterizacion
electroferotipica en gel de poliacrilamida. Se analizaron
los siguientes datos: edad, sexo, estado nutricional,
enfermedad que motivé el ingreso, momento de
instalacion de la diarrea, servicio de origen, evolucién y
complicaciones y dias de hospitalizacion.

Resultados: todos los rotavirus detectados tenian
patrén electroferotipico largo. El porcentaje de diarrea
intrahospitalaria asociada a rotavirus en el HP-CHPR

en el periodo estudiado fue de 40%. La edad
promedio de los pacientes fue de 10,9 meses; la mitad
de los pacientes tenian buen estado nutricional. E/
50% de los nifos afectados presentaban una infeccion
respiratoria aguda baja de probable etiologia viral al
ingreso. La diarrea aparecié en promedio a los 7 dias
de internacién y tuvo una duracién promedio de 4
dias. La duracién promedio de la internacion fue de 13
dias y 5 nifos presentaron complicaciones no graves.
Discusion: el riesgo de infeccién nosocomial aumenta
cuanto mas prolongada es la internacién y tiene una no
despreciable morbilidad tanto en el presente estudio
como en otros trabajos. Es necesario mejorar la
notificacion de los casos de diarrea intrahospitalaria y
continuar estudios que permitan la caracterizacion
genotipica de estas cepas. Se recomienda: lavado
frecuente de manos, aislamiento de los nifios con
gastroenteritis, altas tempranas y educar al personal de
salud. Futuros estudios permitirian establecer con mas
precision los serotipos y genotipos de las cepas de
rotavirus de los nifos asistidos en el ambito publico y
privado y asi poder discutir la potencial eficacia de las
vacunas que tal vez estén disponibles en los préximos
anos.
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Summary

Introduccion

Introduction: rotavirus is a common cause of
worldwide diarrhea being the first cause of this disease
in developed countries. In developing countries like
ours, is an important cause of communitarian and
nosocomial diarrhea.

Objective: to describe nosocomial diarrhea cases
which took place in the first eight-month period after
the incorporation of rotavirus investigation into the
nosocomial infections studly.

Methods: from April first to December 31, 2002,
patients between 0 to 14 years old were included as
cases of nosocomial diarrhea to the "Nosocomial
Infections Committee * from the Centro Hospitalario
Pereira Rossell. Stool sample was used for the
diagnosis, which was processed at the virology
section of the Bacteriology and Virology department
from the Hygiene Institution. Positive samples were
processed at the Virology section from the Science
University where the electrophoretic characterization in
poliacrilamide gel was realized. The following data was
analyzed: age, nutritional status, cause of
hospitalization, duration of disease, evolution and
complications, and hospitalization time.

Results: all rotavirus detected had long
electrophoretic pattern. The percentage of nosocomial
diarrhea associated to rotavirus at Pereira Rossell
Hospital in the period studied was 40%. Average age
was 10,9 months, half of them with a good nutritional
status. 50% of the affected children had an acute viral
respiratory tract infection since the beginning. Diarrhea
appeared approximately after a week and lasted four
days. Hospitalization lasted an average of 13 days and
5 children had mild complications.

Discussion: the risk of nosocomial infections
increases with the duration of hospitalization and has
an important morbidity shown in this study as in other
studies as well. It is necessary to improve the
notification of the cases and continue studying the
genotype. It is recommended: frequent handwashing,
patients grouping, early delays, and health personnel
education. Future studies will establish serotypes and
genotypes of different rotavirus at different institutions
in order to establish the potential efficacy of the
vaccine in the next years.

Key words: ROTAVIRUS
ROTAVIRUS INFECTIONS
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La infeccion hospitalaria es aquella infeccion que no
esta presente clinicamente ni en periodo de incubacion
cuando el paciente ingresa al centro hospitalario. Habi-
tualmente, se define en forma arbitraria como aquella
infeccion que aparece mas alla de las 72 horas del ingre-
so, dependiendo del tipo de infeccion. Para reconocer si
la infeccion fue adquirida en el hospital o en la comuni-
dad es imprescindible conocer el periodo de incubacion
de la enfermedad especifica.

Las epidemias de infecciones gastrointestinales en
las salas de pediatria son un problema de salud publica
subestimado y responsable de la prolongacion de los
dias de hospitalizacion, aumento de los costos y aumen-
to de la morbimortalidad .

Diversos trabajos de varios paises encontraron a ro-
tavirus como un importante agente de diarrea nosoco-
mial ®7”. Los rotavirus son una de las causas mas fre-
cuentes de diarrea en el mundo. En paises en vias de de-
sarrollo contribuye a una considerable morbilidad y
mortalidad en los nifos pequefios. En Uruguay se siguen
hospitalizando nifios con enfermedad diarreica grave y
se producen muertes asociadas a esta enfermedad ®.
An ocurren brotes y epidemias de diarrea intrahospita-
laria en servicios de atencion publicos y privados ©.
Desde la década del 80 la investigacion en relacion con
la infeccion por rotavirus en Uruguay ha abarcado as-
pectos epidemiologicos, clinicos y caracterizacion de
las cepas virales (electroferotipos, serotipos y genoti-
pos) "'V El rotavirus como causa de diarrea intrahos-
pitalaria es motivo de preocupacion no sélo en nuestro
pais sino a nivel mundial.

El rotavirus es la causa mas importante de diarrea en
los paises desarrollados y figura dentro de las primeras
causas también en paises en vias de desarrollo. Se estima
que cada afio se producen en Asia, Africay América lati-
na 3 a 5 billones de casos de diarrea que ocasionan entre
5y 10 millones de muertes, de las cuales 20% se asocia a
rotavirus ©*'?,

Los rotavirus son clasificados como un género den-
tro de la familia Reoviridae. El virion intacto mide apro-
ximadamente 100 nm de didmetro y se caracteriza por
presentar una doble capside proteica, interna (VP6) y
externa (VP4 y VP7) que a su vez rodea a una tercera cu-
bierta proteica (VP1, VP2 y VP3) denominada core que
contiene el genoma viral. El genoma consiste en 11 seg-
mentos de ARN doble cadena. Las proteinas de la capsi-
de externa son inductoras de la produccion de anticuer-
pos neutralizantes fundamentales en la proteccion inmu-
ne ante infecciones por rotavirus. La proteina VP6 defi-
ne los determinantes de grupo en base a los cuales se han
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definido siete variantes: A, B,C,D,E,FyG. Los A,By
C se asocian a infecciones humanas ©'*'%,

Existe también una clasificacion molecular en base
al patron de bandas obtenido por electroforesis en gel de
poliacrilamida del genoma viral, definiéndose de esta
manera electroferotipos o tipos gendomicos constantes y
caracteristicos de cada cepa de rotavirus en particular.
Es posible distinguir dos grandes grupos de electrofero-
tipos: el largo y el corto dependiendo de que los segmen-
tos 10y 11 migren mas o menos en el gel respectivamen-
te.

A su vez dentro de estos dos grandes grupos existe
variacion en la migracion de los restantes segmentos ge-
némicos. Particularmente en los rotavirus del grupo A
los 11 segmentos genémicos migran agrupados en cua-
tro “clusters” o grupos de bandas dentro de los cuales se
observa dicha variacion ©'*'%,

Estudios epidemiologicos demuestran que la cocir-
culacion de diferentes electroferotipos, el predominio
de una o pocas variantes durante un determinado perio-
do de tiempo y la aparicion secuencial de las mismas son
rasgos comunes en estos virus.

En Uruguay, estudios realizados en el Hospital Pe-
reira Rossell en nifnos hospitalizados con diarrea aguda
encontraron rotavirus asociado en el 14 a 37% de los ca-
sos 11729 En contraste, en un estudio realizado en po-
blacién mutual, rotavirus se asocio a diarrea en 45% de
los casos estudiados *").

En el Hospital Pediatrico del Centro Hospitalario Pe-
reira Rossell (HP-CHPR) desde el aiio 2000 se registran
sistematicamente las infecciones intrahospitalarias en
las salas generales de pediatria. En abril de 2002 se in-
corporo la investigacion de la infeccion por rotavirus en
los casos de diarrea intrahospitalaria.

Objetivo

Describir la presentacion clinica y la evolucion de los
nifios que adquirieron diarrea intrahospitalaria entre el
1°de abril de 2002 y el 31 de diciembre de 2002 y los re-
sultados de la investigacion de rotavirus.

Pacientes y métodos

Del 1° de abril al 31 de diciembre de 2002 se estudiaron
los pacientes de 0 a 14 afios denunciados como casos de
diarrea intrahospitalaria al Comité de Infecciones
Intrahospitalarias del HP-CHPR.

Se adoptd la definicién de diarrea propuesta por
OPS-OMS *:

m  Menores de 2 afios: tres 0 mas deposiciones liquidas
o semiliquidas en 12 horas o una sola con sangre o
mucopus en 12 horas.

= Mayores de 2 afios: dos 0 mas deposiciones liquidas
o semiliquidas en 12 horas o una sola con sangre o
mucopus en 12 horas.

Se definié como caso de diarrea intrahospitalaria
aquel paciente que instala diarrea después de las 72 ho-
ras del ingreso al hospital. El estado nutricional de los
niflos se evaluo6 una vez rehidratado (si era necesario) y
se catalogd como eutrofico, desnutrido u obeso basan-
dose en el peso y la talla, utilizando tablas antropométri-
cas de referencia recomendadas por OPS-OMS para
sexo y edad *. Se consideraron como complicaciones:
deshidratacion, intolerancia a los hidratos de carbono,
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SIRS),
shock, sepsis y/o muerte.

La muestra para el diagndstico de rotavirus fue de
materia fecal, que se tomd en sala y se traslado refrigera-
da al Laboratorio de Virologia del Departamento de
Bacteriologia y Virologia del Instituto de Higiene, Fa-
cultad de Medicina. La técnica diagnoéstica fue la elec-
troforesis en gel de agarosa. Las muestras positivas se
estudiaron en la Seccidon Virologia de la Facultad de
Ciencias, donde se realizé la caracterizacion electrofe-
rotipica en gel de poliacrilamida.

De los registros hospitalarios se obtuvieron los si-
guientes datos: edad, sexo, estado nutricional, enferme-
dad que motivé el ingreso, momento de instalacion de la
diarrea, servicio de origen, evolucion y complicaciones
y dias de hospitalizacion.

Resultados

En el periodo estudiado ingresaron a los servicios de pe-
diatria general 5.596 nifios. Se denunciaron al Comité
de Infecciones Intrahospitalarias del HP-CHPR 73 ca-
sos de diarrea intrahospitalaria. Rotavirus fue detectado
en 29 de estos niflos (40%), distribuidos segun el servi-
cio de ingreso de la siguiente forma: 15 de 39 en Pedia-
tria A, 8 de 19 en Pediatria B y 6 de 15 en Pediatria C.
Todos los rotavirus detectados tenian patréon electrofe-
rotipico largo (figura 1).

Los nifios con diarrea intrahospitalaria por rotavirus
tuvieron una edad promedio de 10,9 meses (rango 2 a
42); 16 eran del sexo masculino. No fue posible ubicar la
historia clinica de una de las nifias. Se describen las ca-
racteristicas de los otros 28 pacientes. Con respecto al
estado nutricional, 14 eran eutréficos, dos obesos y 12
desnutridos. Las enfermedades que motivaron el ingre-
so fueron: infeccion respiratoria aguda baja de probable
etiologia viral en 14 (50%), neumonia con empiema en
cuatro (14,2%), infeccion urinaria en dos, patologia neu-
rologica en dos, otras causas en seis. La diarrea comenzd
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Figura 1. Corrida electroforética en gel de agarosa.

enpromedio alos 7,2 dias de internacion (rango 3 a35) y
durd en promedio 3,7 dias (rango 1 a 8).

Cinco nifios presentaron una o mas complicaciones:
tres presentaron deshidratacion, tres intolerancia a los
hidratos de carbono y dos sindrome de respuesta infla-
matoria sistémica. Ningln nifio present6 shock, ni sep-
sis, ni requirio internacion en CTI; ninguno fallecié. La
duracion promedio de la hospitalizacion fue de 13.4 dias
(rango 6 a 38).

Discusion

La frecuencia de infecciones nosocomiales a rotavirus
en los servicios de pediatria general es elevada pero
muy variable segin los trabajos, cuyos resultados son
dificiles de comparar porque utilizan distintos criterios
para definir infeccion intrahospitalaria. Los distintos
autores consideran plazos de 24, 48 o 72 horas luego del
ingreso hospitalario. En este trabajo se adopto la defini-
cion propuesta por el Comité de Infecciones del
HP-CHPR: diarrea intrahospitalaria es aquella que apa-
rece luego de 72 horas del ingreso al hospital. La des-
ventaja de esta definicion es que podria subestimar el
namero de casos ya que el tiempo de incubacion es de 1
a5 dias 7.

En este estudio el porcentaje de diarrea intrahospita-
laria asociada a rotavirus en el HP-CHPR en el periodo
estudiado fue de 40%. Otros autores describen porcenta-
jes algo mayores: 57, 69,49y 75% de los nifios con dia-

rrea nosocomial en Austria, Alemania, Suiza y Chile
9 Las tasas mas bajas de infeccion nosocomial fueron
observadas por estudios franceses: 2,9 y 4,3% *.

Los resultados obtenidos en el periodo estudiado de-
ben ser considerados como una primera aproximacion al
problema. El registro y la notificacion de casos de dia-
rrea intrahospitalaria al Comité de Infecciones del Hos-
pital tienen fallas y es posible que el nlimero de casos sea
mayor al estudiado. El problema de la falta de notifica-
cion podria explicar en parte las diferencias entre los ser-
vicios de origen, teniendo en cuenta que el tipo de pa-
cientes y las caracteristicas de la atencion es similar en
los tres. Por otra parte puede haber casos que inicien sus
manifestaciones luego del alta y no sean detectados. La
edad promedio de los pacientes fue de 10,9 meses, algo
mayor a la encontrada en otros estudios que varia de 2,8
a 7,4 meses . El estado nutricional de los pacientes
afectados no parece ser un factor de riesgo para adquirir
diarrea intrahospitalaria, coincidiendo con lo descrito
por otros autores .

E150% de los nifios afectados presentaban una infec-
cion respiratoria aguda baja de probable etiologia viral
al ingreso. La asociacion entre bronquiolitis e infeccion
nosocomial por rotavirus esta descrita en la literatura
@919 Se plantean dos hipétesis para explicar este he-
cho: la usualmente prolongada internacion de los nifios
con enfermedad respiratoria aguda y la concomitancia
estacional de ambas epidemias *?. Cualquiera de estas
hipotesis podria explicar el predominio de la diarrea in-
trahospitalaria en los niflos con infeccion respiratoria
del presente estudio.

Ladiarrea aparecio en promedio a los 7 dias de inter-
nacion, lo que coincide con otros trabajos “?. El riesgo
de infeccion nosocomial aumenta cuanto mas prolonga-
da es la internacion .

La morbilidad de esta infeccion nosocomial no es
despreciable. Cinco de nuestros pacientes (17,8%) pre-
sentaron complicaciones. Pinay colaboradores observa-
ron que tres de nueve pacientes se deshidrataron ?; en
Austria, Alemania y Suiza, Frithwirth y colaboradores
encontraron porcentajes de nifios que requirieron rehi-
dratacion oral y/o intravenosa similares al nuestro .

Destacamos que no hubo complicaciones graves ni
mortalidad en nuestro estudio ni en los trabajos revisa-
dos @9,

La tipificacion molecular por el método de electro-
foresis de los 11 fragmentos de ARN mostré que todos
los rotavirus detectados tenian un patron electroferotipi-
co largo, coincidiendo con la prevalencia ya observada
en nuestro medio y por autores chilenos %),

Seria de interés el estudio de los serotipos circulantes
con el fin de evaluar el posible impacto de una vacuna
eficaz y segura que prevenga estas infecciones, no sélo a
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nivel nosocomial sino principalmente comunitario.
Actualmente, en los Estados Unidos se estan ensayando
dos nuevas vacunas, que podrian estar disponibles en los
proximos 3-5 afios *.

Mientras esto ultimo ocurre la OMS ha recomenda-
do atodos los paises miembros, la importancia de identi-
ficar todo lo relativo a su epidemiologia y la carga de la
enfermedad generada por esta infeccion. Dos vacunas
han finalizado los estudios fase Il y estaran disponibles
proximamente para la prevencion de las formas graves
de esta infeccion ***.

Algunos paises de Latinoamérica como Brasil, Pa-
nama, Venezuela y algunas regiones de México ya han
incorporado a su Programa Ampliado de Inmunizacio-
nes (PAI) la vacuna monovalente oral de origen humano
Rotarix®. En Estados Unidos en el 2006 se incorpora al
esquema de vacunacién Rotatex", una vacuna pentava-
lente para la prevencion de la infeccion por rotavirus®®.
Seran necesarios datos epidemioldgicos nacionales para
evaluar la potencial utilidad de estas vacunas.

Conclusiones y recomendaciones

A pesar de las limitaciones mencionadas se puede esti-
mar que la diarrea intrahospitalaria representa un pro-
blema asistencial a tener en cuenta. Se destaca que rota-
virus se asoci6 al 40% de los casos.

Es necesario mejorar la notificacion de los casos de
diarrea intrahospitalaria y continuar estudios que permi-
tan la caracterizacion genotipica de estas cepas. Es im-
prescindible mejorar las medidas de control de esta en-
fermedad. Se recomienda el lavado frecuente de manos,
para de esta manera evitar las infecciones cruzadas, ais-
lamiento de los nifios con gastroenteritis y otorgar lo
mas prontamente el alta, asi como también educar al per-
sonal de salud *'®. Futuros estudios permitiran estable-
cer los serotipos y genotipos de las cepas de rotavirus de
los nifos asistidos en el &mbito publico y privado y asi
poder discutir la potencial eficacia de las vacunas que tal
vez estén disponibles en los proximos afios.
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CON EL INTENTO DE AGILITAR Y MEJORAR LOS TIEMPOS DE PUBLICACION

DE LOS ARTICULOS ORIGINALES Y CASOS CLINICOS
LOS ARBITROS REALIZARAN HASTA DOS CORRECCIONES Y EL PLAZO DE ENTREGA A
LOS AUTORES Y SU DEVOLUCION SERA DE CUATRO MESES COMO MAXIMO



