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RESUMEN

La diarrea es la segunda causa de mortalidad infantil y el rotavirus es el principal germen
involucrado en episodios agudos y severos en nifios < 5 afos. Objetivo: evaluar la
mortalidad por diarrea en nifios menores de 5 afios en el periodo 2011 a 2015, en un
hospital de IV nivel de Venezuela, posterior a la introduccion de la vacuna de rotavirus en
el pais. Metodologia: estudio retrospectivo, descriptivo, disefio no experimental,
transversal. La técnica de recoleccion de datos fue la revision de historias clinicas e
informes epidemioldgicos, La poblacion estuvo constituida por todos los pacientes
pediatricos con diagnostico de diarrea atendidos en dicho hospital, en el periodo precisado.
La muestra fue de 59 pacientes menores de 5 afios fallecidos por causas relacionadas con
diarrea. Se utilizé la prueba Chi’ (bondad de ajuste). Con una significacion estadistica de P
< 0,05. Resultados: La mortalidad por diarrea fue de 12,9%, variando entre 10,4% vy
15,6%, en base a la mortalidad infantil en este hospital, (P < 0,74) en esos cinco afios. Los
menores de un afio fue la edad mas afectada con 72,9%; (P < 0,0001), los varones 57,6%,
pacientes con desnutricion 57,6%, el 39% no recibié lactancia materna, (P < 0,63) y
45,8% ingirié remedios caseros. El 18,7% presentd patologia de base asociada; dentro de
las complicaciones la deshidratacion se present6 en el 100% de los pacientes fallecidos, el
57.7% recibid terapia de hidratacion oral previo a ingreso hospitalario. Conclusiones: Los
resultados indican una disminucion de la tasa de mortalidad relacionada con diarrea en
menores de cinco afios y edad menor de 24 meses fue el principal factor de riesgo con

significancia estadistica.
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ABSTRACT

Diarrhea is the second cause of infant mortality and rotavirus is the major germ involved
with acute and severe episodes in children <5 years old. Objective: evaluate the mortality
from diarrhea in children under 5 years old in the period between 2011 and 2015, in a
Venezuelan level IV hospital, after the introduction of the rotavirus vaccine in the country.
Methodology: retrospective, descriptive study, non - experimental design, transversal. The
data collection technique consisted in the review of clinical records and epidemiological
reports. The population was constituted by all pediatric patients diagnosed with diarrhea
and treated at that hospital, during the period specified. The sample consisted of 59 patients
under 5 years old who died of diarrhea-related causes. The Chi2 test (Goodness of fit) was
used. With a statistical significance of P <0.05. Results: Mortality from diarrhea was
12.9%, ranging from 10.4% to 15.6%, based on infant mortality at this hospital (P <0.74)
in those five years. Children under one year old were the most affected with 72.9%; (P
<0.0001), males 57.6%, patients with malnutrition 57.6%, 39% did not receive
breastfeeding, (P <0.63) and 45.8% took home remedies. 18.7% presented associated
baseline pathology; within the complications of dehydration it was present in 100% of the
deceased patients, 57.7% received oral hydration therapy prior to hospital admission.
Conclusions: The results indicate a decrease in the mortality rate related to diarrhea in
children under five years and 24 months old was the main risk factor with statistical

significance.

Key Words: Diarrhea, Mortality, Dehydration, Anti-Rotavirus Vaccine.
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INTRODUCCION

La diarrea en niflos es la segunda causa de mortalidad infantil, siendo el rotavirus el
principal germen involucrado, 2.500 millones de nifios sufren enfermedad diarreica y 1,5
millones de nifios mueren en el mundo por diarrea’. En 2013 el rotavirus anualmente
causaba 1.700 millones de casos de diarrea y 760 mil nifios menores de cinco afios mueren
cada afio por diarrea *.

El rotavirus es un tipo de virus ribonucleico de doble cadena, de la familia
reoviridae, a la microscopia tiene apariencia de rueda, contiene un genoma de 11
segmentos. Se han identificado siete grupos, denominados de la A ala G, soloel A,By C
infectan a los humanos, siendo el grupo A, el mas importante”.

La capa externa proteica del virus esta compuesta por las proteinas VP4 y VP7,
mediante las cuales se pueden clasificar por serotipos respectivamente. Tiene una capside
viral que envuelve al genoma con capacidad de producir infeccidn gastrointestinal,
causando una infeccion de las células del intestino delgado encargadas de la absorcion de
nutrientes, alterando su funciéon y de esta manera genera la clinica de gastroenteritis que
cursa con diarrea, vomitos, fiebre y grados variables de deshidratacion®.

El principal mecanismo de transmision es fecal — oral, es altamente infectante y
muy estable en el medio ambiente, las heces suelen contener 100 billones de particulas
virales por mililitro y la dosis infecciosa es de 10.000 a 10 millones de particulas, el
periodo de incubacion es de 24 a 48 horas. En paises en desarrollo el 95% de los nifios
tienen anticuerpos contra rotavirus a la edad de 24 meses. Ademads, es la causa mas
frecuente de gastroenteritis aguda grave en nifios menores de 5 afios a nivel mundial. Antes
de la introduccion de la vacuna, este agente anualmente causaba alrededor del 5% de las
muertes en menores de cinco afios”.

Para el afio 2007, en la region de las Américas la infeccion por rotavirus causod
aproximadamente 75.000 hospitalizaciones y cerca de 15.000 muertes anuales. En paises
en desarrollo, la tasa de infeccion mas alta ocurre entre los 3 y 11 meses de vida .

Al respecto se puede senalar que aproximadamente uno de cada 293 fallece a causa

de este microorganismo. Este agente afecta indiferentemente a todos los niveles



Socioecondémicos, la incidencia y morbilidad es similar en paises desarrollados y en
desarrollo, siendo mayor la mortalidad en estos Gltimos *.

En las altimas dos décadas del siglo XX no se produjeron cambios apreciables en la
incidencia de diarrea causada por este virus, lo que indica que las mejoras en las medidas
higiénicas tienen poco efecto en la transmision de la enfermedad y aun con la
disponibilidad de soluciones de rehidratacion oral no ha disminuido la morbilidad ni las
tasas de hospitalizacion, evidenciando que la vacunacion frente a rotavirus constituye hoy
en dia la mejor y mas eficiente estrategia en la prevencion de la infeccion’.

La vacunacion en edad temprana dirigida a reproducir la historia natural de la
infeccion podria evitar la aparicion de gastroenteritis aguda grave por rotavirus, asi como
la necesidad de ingreso hospitalario y disminucion de la morbi-mortalidad. Por estos
motivos, se reduce los costos econdomicos directos e indirectos generados por la
enfermedad, y previene el impacto emocional que la enfermedad supone para el nifio y sus
familias®.

La infeccion por rotavirus varia desde una infeccion asintomatica hasta un cuadro
clinico de diarrea muy severa que puede terminar en la muerte del infante. Debido a que
causa con frecuencia re-infecciones, una vacuna probablemente protegera contra la
enfermedad severa y muerte, mas no contra la infeccion primaria®.

Las manifestaciones clinicas del rotavirus comprenden presencia de vomitos, fiebre
y deshidratacion por diarrea. En Venezuela, basados en 23 mil episodios de diarrea,
evaluados en un periodo de cinco afios de seguimiento, se determind que los casos de
infeccion por rotavirus presentaron dichas manifestaciones con una frecuencia de: vomitos
(79 %), fiebre (30 %) y deshidratacion (29 %). Ademas, son causa de un tercio (31 %) de
las hospitalizaciones y del 20 % de las consultas ambulatorias’.

La infeccion por rotavirus en los nifios, el cual ataca las células del tracto
gastrointestinal, es la causa mas frecuente de gastroenteritis aguda severa y de diarrea entre
nifios e infantes en todo el mundo. Una vez que el virus se pone en contacto con las células
del intestino, las destruye disminuyéndose asi el area de absorcion y por lo tanto se crea un
flujo de liquidos por esa area ocasionado la diarrea®.

En el mundo, se han producido grandes avances en el conocimiento de la
patogénesis y el tratamiento de la diarrea aguda, sin embargo, todavia esta enfermedad

continua siendo un problema grave y global de salud publica. Esto se evidencia en las altas



cifras de morbi -mortalidad en la poblacion infantil y en la marcada asociacion entre
desnutricion y diarrea aguda. Las ultimas estimaciones sobre esta enfermedad indican que,
cada afio, mueren entre 1.5 a 2.1 millones de nifios menores de cinco afios" . Los rotavirus
son la causa mas importante de diarrea severa en nifios pequefios, independientemente de
la condicion socioecondmica. Al respecto se podria aseverar que estos son democraticos
porque no discriminan e infectan de igual forma a ricos o pobres, blancos o negros, a
personas de paises en desarrollo o desarrollados, debido a que mejoras en la disponibilidad
de agua, alimentos y medidas higiénicas y/o ambientales no parecen tener ningtin efecto en
su control’,

La diferencia en el impacto de las diarreas por rotavirus es mas evidente cuando se
compara el riesgo de visitar al médico, hospitalizarse o fallecer por rotavirus entre paises
desarrollados y en desarrollo. El riesgo de morir es 260 veces superior en los paises en
desarrollo’. Lo anterior quiere decir que la incidencia de infeccion por rotavirus es similar
e independiente del grado de desarrollo del pais, no obstante, la mortalidad es
sustancialmente mayor en los paises con menores recursos economicos. Esto se debe
fundamentalmente a la pobreza de la poblacion, que va ligada a tasas elevadas de
desnutricion, precarias condiciones higiénicas y ambientales, inadecuado o limitado acceso
a los servicios de salud, bajo nivel educativo de la poblacion, unido al desconocimiento de
las madres del manejo y tratamiento de la diarrea'®. Un estudio realizado en tres paises
latinoamericanos con distinta condicion socioecondmica, caracterizada segin el ingreso
per-capita para el momento del estudio (Argentina: 7,793 USS, Chile: 5,187 USS y
Venezuela: 3,234 USS), muestra que a menor ingreso mayor es la proporcion de diarreas
hospitalizadas: 3 % en Argentina, 6 % en Chile y 15 % en Venezuela ''. Asimismo, las
consultas por diarrea muestran similar comportamiento: 4 % de las consultas a emergencia
ocurren por diarrea en Argentina, 6 % en Chile y 8 % en Venezuela’. Es asi que la diarrea
constituye un indicador de pobreza y de nivel de desarrollo socio-econdmico.

En Venezuela, las diarreas representan un problema muy importante de salud
publica porque ellas constituyen la segunda causa de mortalidad infantil, la décima
segunda causa de mortalidad general y representan el 7 % (613/9093) del total de muertes
ocurridas en el primer afio de vida., Ademas tanto las bacterias como los virus son causa
importante de diarrea, pero el rotavirus constituye el principal agente etiologico en la

morbi - mortalidad en el pais y en el mundo® .



La Escuela de Salud Publica de la Universidad de Emory (Atlanta - E.E.U.U),
efectud un estudio de costos, el cual estimdé que el rotavirus representa para el estado
Venezolano un gasto de 4,2 millones de dolares anuales. Ademas estimé que la
implementacion de un programa nacional de vacunacion antirotavirica evitaria cada afo:
168 muertes, 7.232 hospitalizaciones y 55.168 consultas al hospital. la aplicacion masiva
de dos dosis de la vacuna Rotarix® (con un costo de $12 por dosis) seria altamente costo -
efectiva y representaria un ahorro para el pais estimado en $2.1 millones anuales para el
sistema de salud'>.

Entre las investigaciones relacionadas con el presente estudio se encuentra el
trabajo realizado por Shan y cols, 2017". Estimaron la reduccién en hospitalizacion y
muertes por diarrea infantil luego de la implementacion de la vacunacion contra rotavirus
en Africa, calculando las muertes prevenidas en los 29 paises que para el 2014 habian
introducido la vacuna, calculando que para el 2016 se evitaron 20.986 muertes por
rotavirus representando una reduccion del 39%.

Inchauste y cols, 2017"*, determinaron el impacto de la vacunacién contra rotavirus
sobre la mortalidad infantil relacionada con rotavirus en Bolivia, comparando el periodo
prevacunacional 2001 — 2008 donde la mortalidad mensual asociada a rotavirus fue de 16 y
el periodo después de la introduccion de la vacuna 2009 — 2014 fue de 10 muertes
mensuales, evidenciando que se redujo las muertes relacionadas con gastroenteritis aguda
en el 37,5%.

Santos y cols, 2016", realizaron una revision sistematica y metaanalisis sobre la
eficacia de las vacunas contra la infeccion por rotavirus en América Latina; evidenciaron
que de los 16 paises que introdujeron la vacuna se han informado reducciones
significativas en los episodios graves de diarrea infantil en un 74%, de 12 estudios, cinco
de ellos en Brasil observaron una reduccién de la mortalidad entre el 22% al 54,5% en
comparacion con el periodo prevacunacional. En Panamd 2 estudios observaron una
reduccion del 50% de las muertes en nifios menores de un afo, después de la vacunacion.

Sanchez y cols, 2016', estudiaron la reduccion de mortalidad y hospitalizacién
relacionada con diarrea infantil después de la universalizacion de la vacuna contra el
rotavirus en México, describen las tendencias en muertes por diarrea en nifios menores de
cinco afos antes y 7 afios después de la implementacion de la vacuna contra rotavirus, en

los afios previos a la vacunacion hubo una tasa de mortalidad mediana anualmente de 1794
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muertes por 100.000 relacionadas con diarrea en nifios menores de cinco afios y en el
periodo posterior a la vacunacion, el nimero medio de muertes anuales se redujo a 835
muertes por 100.000, esto representa que se observo reduccion general del 53% (IC del
95%, 47 — 58%) en la tasa de mortalidad por diarrea después de la introduccion de la
vacuna, con alrededor de 959 muertes evitadas cada afio en menores de cinco afos.

Enane y cols. (2016)"". Publicaron un estudio sobre impacto de la vacunacién
contra el rotavirus en la hospitalizacion y muerte por gastroenteritis infantil en Botswana,
con una cobertura vacunacional con al menos una dosis de rotarix durante 2013 y 2014 del
90% en menores de un afio y de 76% para menores de dos afios, donde reportaron en total
359 muertes relacionadas con gastroenteritis ocurridas en nifios menores de cinco afios de
edad en 4 hospitales. Durante el periodo prevacunacional entre 2009 y 2012 el niimero
medio anual de muertes relacionadas con gastroenteritis en nifios menores de dos afios fue
de 77; y en el periodo postvacunacion la mortalidad promedio anual relacionada a
gastroenteritis fue de 60, evidenciando una disminuciéon del 22 % en la mortalidad
relacionada con gastroenteritis (95% CI, —9% a 44%). Esta disminucion fue mas evidente
en infantes menores de un afio de edad con reduccion de 48% (95% CI, 11%—-69%).

Gastanaduy y colaboradores en 2013'%, en su trabajo de investigacion compararon
la reduccion de la mortalidad por diarrea en nifios en la region menos desarrollada del Sur
contra las regiones mas desarrolladas del Norte y Centro de México. En el estudio se
compara la mortalidad por diarrea de cada region especifica, antes (2003 - 2006) y
después (2009 - 2011) de la introduccion de la vacuna. La mortalidad por diarrea entre
nifios menores a 5 afios disminuy6 de 8,3, 17,9, y 28,5 muertes por 100.000 nifios durante
2003 - 2006 a 4,5, 8,1, y 16,2 en 2009 - 2011 en México del Norte, Central, y del Sur,
respectivamente, correspondiendo a tasa de reducciones del 45 %, el 55 %, y el 43 %"®.

Franco y colaboradores, en 2013", en su estudio titulado impacto de la vacunacion
contra el rotavirus sobre la morbilidad y mortalidad en diarreas, observaron una tendencia
a la disminucion de la morbilidad y mortalidad en el periodo postvacunacion del 2006 al
2012, especialmente en menores de un afio. en el periodo prevacunal (2000 - 2005) la tasa
de mortalidad fue de 118 casos en menores de un afio con tasa promedio de muertes por
100.000 en menores de 5 afios de 25,22 y de 5 entre uno y cuatro afios, mientras que en el
periodo postvacunal (2006-2012) para los menores de 1 afo la mortalidad fue de 34 y de 2

para en el grupo de 1 a cuatro afios, es decir la tasa promedio de muertes por 100.000 era
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de 7,27. Esto representa una diferencia de 17,95 muertes por 100.000 menores de 5 afios,
representando una reduccion de la mortalidad del 72% (IC 95% = 62 - 81).

Yalaupari J y colaboradores (2011)*, en su estudio titulado "Vacuna monovalente
contra rotavirus y mortalidad por diarrea en México", indicaron que la tasa de mortalidad
disminuy6 durante el periodo 1995 — 2010 en 47%, y durante 2000 a 2007 hubo otra
disminucion de la tasa de mortalidad en un 36 %, en ese periodo el promedio anual de
defunciones fue de 1,703 nifios menores de cinco afos. En 2008 se registraron 1,173
defunciones con una reduccion significativa de 28% y una tasa de 12.1%, En 2009 se
registraron 1,130 defunciones con una reduccion significativa de 31% y una tasa de 11.8%,
con una reduccion de 28.5%, comparadas con las medianas del periodo 2004-2007. La
eficacia de la vacuna contra el rotavirus ha sido variable; por ejemplo, en los paises
industrializados la eficacia ha sido de 96.4%, y en los paises en vias dedesarrollo, de
84.8%. Se considera que el rotavirus es responsable hasta del 60% de las muertes ocurridas
en México por enfermedad diarreica aguda; Richardson y cols. Reportan datos similares®'.

En Abril de 2016 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), informé que para el
afno 2013 ocurrieron 215.000 muertes infantiles debido a infeccion causada por Rotavirus
con una reduccion significativa en comparacién con las 528.000 calculadas para el afo
2.000 *2.

Un estudio Venezolano, realizado por Pérez - Schael y colaboradores en 2007°,
evidencié que durante 1998 a 2004 hubo 145 muertes por diarrea en nifios menores de
cinco anos, lo que constituye el 32% de todas las muertes en este grupo de edad (145/541),
el 78% (113/145) ocurri6 en infantes menores de un afio de edad, observando un descenso
de las muertes con el aumento de la edad y el 22 % de las muertes se informa en nifios
mayores de un ano, la edad media fue de 7.55 meses ( rango 0 — 43 meses, las muertes por
diarrea fueron reportadas con mayor frecuencia en varones, 56% (81/145) hembras el 44%
(64/145). mas de la mitad, 59% eran nifios desnutridos. 45% de los menores de 6 meses
recibieron lactancia materna exclusiva o parcial, y en el 36% de los nifios recibieron
infusion de hierbas como tratamiento en el hogar para la diarrea. Ademas al rotavirus se le
atribuye el 31 % de las hospitalizaciones’. Este estudio nos permitié hacer una evaluaciéon
y un analisis de los resultados obtenidos con la vacunacion contra el rotavirus frente a la

mortalidad por diarrea en dicho hospital.



En septiembre de 2005, la vacuna Rotarix TM fue registrada en Venezuela, hecho
que representd un hito en la historia de registros de medicamentos en el pais. Era la
primera vez que Venezuela participaba en las pruebas clinicas del producto bioldgico, otro
gran acontecimiento lo constituyd su rapida incorporacion en el Programa Ampliado de
Inmunizacién (PAI) en Venezuela a partir de abril de 2006. Siendo Venezuela el segundo
pais a nivel mundial en introducir masivamente la vacuna Rotarix TM en el PAT"®.

La presente investigacion evalud la mortalidad por diarrea en nifios menores de
cinco afos, desde la introduccion de la vacuna antirotavirus en el pais, considerando varias
caracteristicas de los pacientes y de la enfermedad en si. Lo que motivo a los siguientes
objetivos especificos: Determinar la tasa de mortalidad por diarrea en el periodo de
estudio; asi como Clasificar a los pacientes menores de cinco afos fallecidos en el periodo
de estudio seglin el grupo de edad, genero y factores de riesgo asociados a la aparicion de
diarrea, tomando en cuenta; estado nutricional, habitos alimentarios, ingestion de plantas,
asistencia a guarderia; 3 determinar las patologias de base asociadas a mortalidad por
diarrea en menores de cinco afos; 4. describir las complicaciones mas frecuentes,

encontradas en las pacientes menores cinco afios con diarrea.



MATERIALES Y METODOS

El tipo de investigacion adoptado en este estudio fue el Retrospectivo —
Descriptivo, ya que describe tendencias del grupo o poblacion estudiada **.

El estudio se baso en el andlisis de la mortalidad por diarrea en una poblacion de
pacientes pediatricos menores de 5 afios en el periodo establecido entre Enero del 2011 y
Diciembre del 2015 **.

El disefio para el presente estudio fue no experimental, tal y como se presentan en
su contexto real, y luego se analiz6>. Segun la temporalidad la investigacion fue de tipo
transversal y retrospectiva, puesto que se observo la presentacion de éstos en el pasado”®.

La poblacion estuvo representada por la totalidad de pacientes pediatricos con
diagnostico de diarrea atendidos en el Hospital Infantil “Dr. Jorge Lizarraga™ la cual fue de
catorce mil trescientos cuarenta y dos, 14.342 en el periodo antes precisado. Mientras que
la muestra fue de tipo no probabilistica, deliberada, conformada por todos los pacientes
menores de 5 afios fallecidos, relacionados con diarrea (59 pacientes), siendo éste el Uinico
criterio de inclusion.

Para la recoleccion de los datos se utilizo la técnica de la revision documental,
utilizando una ficha de registro, disefiada por el autor, y validada por un experto, para
obtener informacion de la historia clinica *’.

Para el procesamiento y anélisis de datos, se sistematizaron los mismos en una base
de datos en Microsoft ® Excel, y fueron analizados usando un programa de estadistica
(SPSS version 19). Los resultados se presentan a través de técnicas de estadisticas
descriptivas mostrandose en tablas de frecuencias absolutas y relativas expresadas en
porcentaje (%). Para el andlisis de significacion estadistica se utiliz cuando era procedente
la prueba de Chi cuadrado (Chi*) de bondad de ajuste para determinar si habia o no
categoria predominante en su frecuencia con respecto a otras, todos los resultados de la

significacion estadistica del test usado son en base a un error de azar de menos del 5% (P <

0,05).



RESULTADOS

Tabla 1

MORTALIDAD POR DIARREA ANUAL EN NINOS MENORES DE CINCO ANOS
DESDE LA INTRODUCCION DE LA VACUNA CONTRA ROTAVIRUS EN EL
PERIODO 2011 — 2015

Afo Consult.a anual Mortalidad Mortglidad

por diarrea General por diarrea*
2011 2895 (20,2) 96 (21,1 %) 10 (10,4 %)
2012 2537 (17,7) 103 (22,7 %) 13 (12,6 %)
2013 3021 (21,1) 87 (19,2 %) 12 (13,8 %)
2014 3179 (22,2) 72 (15,9 %) 9 (12,5 %)
2015 2710 (18,8) 96 (21,1 %) 15 (15,6 %)
Total 14342 (100,0) 454 (100,0 %) 59 (12,9 %)

*Porcentaje en base a mortalidad general por afio

En la tabla 1 se evidencia que durante el periodo en estudio entre enero de 2011 a
noviembre de 2015, en el Hospital de Nifios Dr. Jorge Lizarraga, se registré un total
14.342 consultas por diarrea, con un promedio de 2.864 consultas anuales, un total hubo
454 muertes por todas las causas en nifilos menores de cinco afios, de las cuales 59 muertes
estuvieron asociadas a diarrea (59/454), lo que representa que la mortalidad por diarrea
para el periodo estudiado fue del 12,9%. Tal como se observa en la tabla 1, la mortalidad
por diarrea en el quinquenio 2011 - 2015 varié entre un 10,4% para el afio 2011 y 15,6%
para el afio 2015, tomando como base la mortalidad general para el mismo periodo,
ocurrida en el Hospital de Nifios "Dr. Jorge Lizarraga" (CHET), no se encontro
predominancia significativa (Chi2 =1,932; g. 1. = 4; P < 0,74) en el periodo estudiado, lo
que indica que la diferencia interanual de mortalidad por tal causa parece mantenerse de

forma similar en esos cinco afios



Tabla 2

DISTRIBUCION SEGUN EDAD, GENERO Y FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
DE PACIENTES MENORES DE CINCO ANOS FALLECIDOS POR DIARREA

Edad (meses) f (%)*
Entre 0 y 11 meses 43 (72,9)
Entre 12 y 23 meses 10 (16,9)

Entre 24 y 35 meses 3(5,1)

Entre 36 y 59 meses 3(5,1)

Género
Masculino 34 (57,6)
Femenino 25(42,4)
Estado nutricional

Desnutrido 34 (57,6)
Eutroéfico 25(42,4)

Habitos alimentarios antes
de 6 meses de edad

Artificial 23 (39,0)
Materna exclusiva 19 (32,2)
Mixta 17 (28,8)

Ingesta de plantas
No 32 (54,2)
Si 27 (45,8)

Asistencia a guarderia

NO 57 (96,6)
SI 2(34)

*Porcentaje en base a cincuenta y nueve (59) pacientes

En la tabla 2, se observo que la edad que predomind en los pacientes investigados
correspondid a los lactantes menores de un afio, con 72,9% (43/59), seguido el grupo de
edad entre 12 y 23 meses, con el 16,9% (10/59), luego los de 24 a 35 meses de edad con un
5,1% (3/59), y por ultimo los de 36 a 60 meses, con 5,1% (3/59). Por lo tanto, los lactantes
menores de un afio fueron los que representaron el grupo con mayor mortalidad por edad,
con significancia estadistica (Chi2 =74.356; g.1. =3; P <0,0001). El 89,8% de las muertes
por diarrea se presentaron en los menores de dos afios, y se observo una disminucion de las

10



muertes a medida que incrementa la edad. Con respecto al género, predomind el
masculino con 57,6% (34/59), y el femenino fue de 42,4% (25/59). (Chi* = 1,373; g. 1. =
1; P <0,24), 57,6 % vs 42,4% respectivamente, Estos valores no tuvieron significancia
estadistica. De los 59 pacientes, mas de la mitad, el 57,6% (34/59) se encontraban en
estado de desnutricion y el restante eran eutroficos, no habiendo un predominio
estadisticamente significativo (Chi2 =1,373; g. . = 1; P < 0,24). En cuanto a habitos
alimentarios recibidos en los primeros 6 meses de vida, el 39 % (23/59) recibi6 lactancia
artificial, seguida de lactancia materna exclusiva con 32,2% (19/59) y, por ultimo,
alimentacion mixta con 28,8%. (17/59). El tiempo promedio con lactancia materna fue de 4
— 6 meses, sin significancia estadistica (Chi2 =0,923; g. 1. =2; P <0,63). Para la ingesta
de plantas en el hogar, el 54,2% (32/59) no suministrd plantas como remedio casero a los
nifios para la diarrea, pero el restante 45,8% (27/59) si. No hubo predominio

estadisticamente significativo de uno u otro grupo (Chi*=0,424; g.1.= 1; P <0,51).

El 96,6% de los nifios del grupo fallecido no asistio a guarderias. (Chi* = 51,271; g. 1. = 1;
P <0,0001). Tan s6lo el 3,4% lo hizo, resultando estadisticamente significativo el hecho de

no haber asistido a guarderia en nuestra muestra.

Tabla 3

PATOLOGIAS DE BASE ASOCIADA A MUERTE POR

DIARREA EN MENORES DE CINCO ANOS EL PERIODO £ (%)*
ENERO 2011 — DICIEMBRE 2015
Ninguna 48 (81,3)
Error Innato del Metabolismo 3(5,1)
Cardiopatia congenita. 2(3,4)
Enfermedad de Werdnig - Hoffman 1(1,7)
Hidrocefalia — Mielomeningocele 1(1,7)
Hiperplasia suprarrenal congénita 1(1,7)
Retraso global del desarrollo 1(1,7)
Sindrome nefrético 1(1,7)
Tubulopatia renal 1(1,7)
Total 59 (100,0)

*Porcentaje en base al total de pacientes fallecidos por diarrea

Del total de pacientes estudiados que fallecieron por diarrea, el 81,3% (48/59) de los
pacientes fallecidos no presentaron patologia de base al ingreso al Hospital, y el resto
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18.7%,( 11/59) pacientes presentaron algun tipo de patologias de base. De éstos, hubo tres
(5,1%) con error innato del metabolismo, dos (3,4%) presentaban cardiopatia congénita y
el 6% restante diferentes enfermedades de manera individual, por lo que en la poblacion
de estudio tener patologia de base asociada no condiciona un factor de riesgo asociado a

morir por diarrea.

Tabla 4

COMPLICACIONES MAS FRECUENTES EN PACIENTES MENORES DE
5 ANOS QUE FALLECIERON POR DIARREA EN PERIODO ENERO 2011  f(%)*

— DICIEMBRE 2015
Deshidratacion Grave 51 (100)
Alteraciones electroliticas 20 (34,0)
Sepsis 14 (23,8)
TAB: Acidosis Metabolica 12 (20.4)
Injuria Renal Aguda 5(8.,5)
Patologia Intestinal Quirtrgica 5(8.,5)
Convulsiones 4(6,8)
Infeccion del SNC 234
Insuficiencia Cardiaca Congestiva 1(1,7)

*Porcentaje en base al total de pacientes fallecidos por diarrea

Dentro de las complicaciones que presentaron los pacientes del grupo de estudio La
principal complicacion fue la deshidratacion grave, la cual se presento en la totalidad de la
muestra, (51/59). En segundo lugar se encontrd las alteraciones electroliticas en el 34 %
(20/59) en tercer lugar aparece la sepsis en 23% (14/59), le sigue en orden de frecuencia
los trastornos acido — base con acidosis metabdlica con 20,4% (12/59). Entre otras
complicaciones menos frecuentes se encontraron: Injuria Renal Aguda, patologia intestinal
de manejo quirrgico por igual porcentaje con el 8.5% (5/59). La presencia de
convulsiones se evidencia en 6.8% de los pacientes (4/59) y la infeccion del Sistema
Nervioso Central en el 3.4% de las pacientes y por ultimo con 1.7% (1/59) se presentd
Insuficiencia Cardiaca Congestiva. Se resalta el hecho que la mayoria de los pacientes
presentaron mas de una complicacion durante su hospitalizacion siendo conocido que estas
son las principales causas de descompensacion hemodinamica y posteriormente la causa

del fallecimiento.
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DISCUSION

La diarrea, en general, es una de las principales causas de consulta, y mortalidad en
el Hospital de Nifios "Dr. Jorge Lizarraga" (CHET)’. Se ha reportado globalmente que
posterior a la introduccion de la vacuna contra el rotavirus ha disminuido la mortalidad en
nifios menores de cinco afios por causas asociadas a la diarrea' ' '> 2. En abril de
2016(OMS), inform6 que para el afio 2013 ocurrieron 215.000 muertes infantiles debido a
infeccion causada por Rotavirus con una reduccion significativa en comparacion con las
528.000 calculadas para el afio 2.000 ** Teniendo en cuenta que Venezuela fue un pais
pionero en la investigacion de las diversas vacunas contra el rotavirus y el segundo pais a
nivel mundial en incorporarla al sistema de vacunacioén nacional, este estudio nos muestra
su impacto sobre este gran problema de salud publica en paises en vias de desarrollo. Las
cifras de referencia asi lo indican pues en este mismo centro y en centros hospitalarios
similares representan un 3% de todas las consultas pediatricas. Datos reportados por
Salinas y colaboradores en Venezuela el 21% de las muertes por diarrea fueron causadas
por Rotavirus %19 los calculos realizados dan promedio de 3.330 consultas diarias en
Venezuela®. Para los afios de 1998 al 2000, la tasa de mortalidad por diarreas paso de
26,8 por 100.000 habitantes, a 14,5 por 100.000 habitantes’.

En el presente estudio se encontré en el hospital de Nifios Dr. Jorge Lizarraga, una
mortalidad asociada a diarrea en niflos menores de cinco afios durante el periodo
comprendido entre enero de 2011 y diciembre de 2015 de 59 muertes, lo que representa
una tasa de mortalidad promedio del 12,9%, con respecto al total de las 454 muertes
ocurridas en ese grupo de edad (59/454). Con un promedio anual de 2.868 consultas por
diarrea, Estos resultados reflejan una disminucién de la mortalidad con respecto a las cifras
reportadas por Pérez - Schael y colaboradores’, en un estudio llevado a cabo en este mismo
hospital, en un periodo previo a la introduccion de la vacuna contra el rotavirus, entre 1998

a 2004, que evalud la mortalidad en una poblacion infantil con caracteristicas socio-
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demograficas comparables en este mismo centro hospitalario, el cual fue del 32% de todas
las muertes en nifios menores de cinco afos, a diferencia del 12.9% evidenciado en este
estudio, posterior a la vacunacion contra rotavirus, ademas llama la atencion que contrario
a lo que se esperaria se evidencio un incremento en cuanto al promedio de consultas
anuales por diarrea, el cual fue de 2763 consultas anuales.

El hallazgo de la reduccion de la mortalidad de nuestro estudio también se
correlaciona con resultados evidenciados por otros autores, que a nivel mundial reportan
reduccion sustancial y estadisticamente significativa sobre la mortalidad asociada por
diarrea en la poblacion infantil de caracteristicas epidemioldgicas similares, como el
trabajo realizado por Shan y cols", 2017. Quienes estimaron una reduccién del 39% en
muertes por diarrea infantil luego de la implementacién de la vacunacion contra rotavirus
en Africa, calculando que para el 2016 se evitaron 20.986 muertes por rotavirus en los 29
paises que incluyeron la vacunacion en su esquema nacional de inmunizaciones; por otra
parte en Botswana, Africa, Enane y cols'’en 2016, quienes comparan la mortalidad
promedio anual relacionada con gastroenteritis en nifios menores de dos afios durante tres
afos de periodo prevacunacional la cual fue de 77 y dos afios siguientes al periodo de
vacunacion la cual fue de 60, reportando una reduccion de la mortalidad del 22% con
relacion al periodo prevacunacional.'®

Al comparar con estudios latinoamericanos, se registran reduccion de mortalidad
asociada a diarrea similares a los nuestras, como Inchauste y cols', 2017, quienes
determinaron el impacto de la vacunacidon contra rotavirus sobre la mortalidad infantil
relacionada con rotavirus en Bolivia, comparando el periodo prevacunacional 2001 — 2008
donde la mortalidad mensual asociada a rotavirus fue de 16 y el periodo postvacunacional
entre 2009 — 2014 fue de 10 muertes mensuales, evidenciando que se redujo las muertes
relacionadas con gastroenteritis aguda en un 37,5%. Al igual Santos y cols', 2016,
realizaron una revision sistematica y metaanalisis sobre la eficacia de las vacunas contra la
infeccion por rotavirus en América Latina; evidenciaron que de los 16 paises que
introdujeron la vacuna se han informado reducciones significativas, de 12 estudios
analizados, cinco de ellos en Brasil observaron una reduccién de la mortalidad entre el
22% al 54,5% en comparacion con el periodo prevacunacional. En Panama 2 estudios
observaron una reduccion del 50% de las muertes en nifios menores de un afio, después de

la vacunacion.
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En otro estudio realizado en México, en 2016 por Sanchez E, y colaboradores'®
sobre la reduccion sostenida de la mortalidad relacionada con diarrea infantil después de la
universalizacion de la vacuna contra el rotavirus donde informan una reduccion
significativa en la tasa de mortalidad en nifios menores de cinco afios del 53 % después de
la introduccion de la vacuna contra rotavirus en 2006, con tasa anual de 1794 muertes en el
periodo prevacunacional y en el postvacunacional de 835 muertes.

En la presente investigacion la edad mas afectada fue la de menores de 1 afio (0 —
11 meses), con una participacion en la mortalidad del 72,9%, (43/59) seguidas de la edad
comprendida entre 12 y 24 meses con el 16,9 % (10/59). Llama la atenciéon que los
menores de dos afos representaron el 89,8% (53/59) de las muertes. En relacion a los otros
grupos de edad, de 24 a 35 meses y entre 36 a 60 meses respectivamente, la mortalidad
represent6 el 10,2% de las muertes registradas, estos resultados son consistentes con los
reportados por Pérez - Schael y colaboradores™ 2007en la CHET con el 78 % (113/145) en
infantes menores de un afio de edad, y un 22% en entre niflos mayores de un afio de edad y
menores de cinco aflos. Otros reportes de la literatura en paises en vias de desarrollo, como
lo reportado en México en 2016, por Sanchez y colaboradores'® con un 66.2% en menores
de un afio, de las 14.808 muertes relacionadas con diarrea en el periodo comprendido entre
febrero de 2003 hasta diciembre de 2014, y en segundo lugar esta la edad comprendida
entre 12 a 23 meses con un 22.3% de las muertes ocurridas. Resultados similares fueron
referidos por Enane y cols. en 2016'7, en Botswana, quienes encontraron que el 84 % de
las muertes relacionadas con gastroenteritis ocurridas en nifios de menores de 5 afios se
presentd en lactantes menores de un aio de edad.

Con respecto al género, predomind el masculino con 57,6% y el femenino
representd el 42,4%, no resultando estadisticamente significativa (P > 0,05). Lo que
coincide con lo evidenciado por Pérez — Schael y colaboradores’ 2007, donde predomin
la mortalidad en varones con un 56% (81/145) y hembras en 44%. Igualmente por otro
lado Rodriguez y cols™ y Risquez y Rosales®' tuvieron mayoria del sexo masculino. Ellos
mencionan a autores que argumentan "mayor susceptibilidad a las infecciones, lo cual esta
en relacion con la hipotesis de que el cromosoma humano (X) porta los genes del control
del nivel de IgM y que las variaciones genéticos de la sintesis de IgM son resultado de un

. 32
gen ligado a cromosoma X"*“.
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De los 59 pacientes, mas de la mitad, el 57,6% (34/59) se encontraban con algin
grado de desnutricion y el restante eran eutréficos, no habiendo predominio
estadisticamente significativo (P > 0.05). Estos resultados son similares a los obtenidos en
el estudio prevacunacional realizado en la CHET por Pérez-Schael y colaboradores 2007,
quienes evidenciaron que el 59% de los nifios fallecidos eran desnutridos’. Es conocido
que la morbi-mortalidad por diarrea en la poblacion infantil estd relacionada de manera
importante con la desnutricion *’. En consecuencia, es probable que el cuadro de
desnutricion incidiera en el fallecimiento de los nifios debido a que estos pacientes tienen
alteraciones en el sistema inmunologico que los condiciona a una susceptibilidad mayor de
enfermedades infecciosas. A la CHET acude en su mayoria poblacion de limitados
recursos econdmicos, que viven en condiciones de pobreza extrema, la cual ha aumentado
en los ultimos afios dada la crisis econdmica que vive el pais, lo que podria explicar
también el aumento de la mortalidad por Rotavirus en el 2015 (15,6%) con respecto a los

otros cuatros afios anteriores revisados en este estudio.

33,34
, el

En cuanto al tipo de alimentacion recibida en los primeros 6 meses de vida
39% (23/59) recibio lactancia artificial, seguida de lactancia materna exclusiva con tan
solo un 32,2% (19/59). No hubo un tipo de lactancia que predominara en la alimentacion
de los nifios fallecidos. Otros resultados fueron descritos por Pérez — Schael 2007 con un

Cn . .9
46% de nifios menores de 6 meses amamantados con lactancia materna exclusiva’.

Con respecto a la ingesta de plantas en el hogar, el 54,2% (32/59) No suministro
plantas como remedio casero a los niflos para la diarrea, y el 45,8% (27/59) si las habian
ingerido. No hubo predominio de uno u otro grupo estadisticamente significativo (Chi2 =
0,424; g.1.=1; P <0,51). Pero si llama la atencién un elevado porcentaje de pacientes que
reciben infusiones caseras para la diarrea lo que coincide con lo expresado por Tomat y
colaboradores® en 2010, quienes reportan que el nimero de casos de ingesta de plantas
asociada a diarrea aguda infantil en nifios entre 0 a 12 meses de edad fue de 57,1%.
Resultados un poco maés bajos reporta Pérez — Schael ° 2007, donde el 36% de las
pacientes fueron alimentados con té de hierbas (menta, manzanilla, guayaba y pesote)
como tratamiento en el hogar para la diarrea.

El 96,6% de los nifios del grupo fallecido no asistié a guarderias. Tan solo el 3,4%

lo hizo, determinando asi que es estadisticamente significativo no haber asistido a
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guarderias (Chi2 =51,271; g. 1. = 1; P < 0,0001).es decir que la mayoria de nifios menores
de un afio estan bajo el cuidado de sus padres y tienen menor riesgo de contraer diarrea, no
se encontraron datos en la literatura para comparar estos resultados. Sin embargo se ha
documentado que la diarrea por Rotavirus ha tenido brotes en guarderias, por mayor
riesgo de contaminacion fecal — oral’.

Del total de pacientes estudiados que fallecieron por diarrea, el 81,3% (48/59) de
los pacientes fallecidos no presentaron patologias de base al ingreso al Hospital, esto
implica que el 18.7%,( 11/59) presentaron alglin tipo de patologia de base. De éstos, hubo
tres (5,1%) con error innato del metabolismo, dos (3,4%) presentaron cardiopatia congénita
y el 6% restante diferentes enfermedades de manera individual. No obstante no se
encontraron referencias que relacionaran directamente estas patologias con la diarrea por
rotavirus. Lo que si estd claro es que poseer patologias de base en nifios con diarreas de
cualquier tipo, puede asociarse a mayor gravedad de su cuadro de diarrea y condiciona

. .4
mayor riesgo de morir.

Como es factible en este tipo de enfermedades, durante la hospitalizacion los
pacientes presentaron diversas complicaciones. Casi todas ellas consideradas producto
directo de la enfermedad diarreica. La deshidratacion aparece como la principal
complicacion de la diarrea, estando presente en la totalidad de los pacientes que
fallecieron, como segunda complicacion se presentaron las alteraciones hidroelectroliticas
con un 34%, y la sepsis fue la tercera complicacion, con un 23.8%. Los trastornos del
equilibrio acido — base se presentaron en el 20.4 % de los pacientes. No se encontraron
datos en la literatura para correlacionar estos resultados. Esto conduce a sefialar que el
cuadro de la diarrea puede llevar a varias complicaciones que pueden entorpecer o agravar

la evolucion de la enfermedad hasta producir el fallecimiento.

Llama la atencion que al evaluar la historia clinica de los pacientes fallecidos
incluidos en este estudio es importante resaltar que estos nifios recibieron tratamiento
previo a su hospitalizacion, para el manejo de la diarrea, a los pacientes se les administro
en su mayoria sales de rehidratacion oral, en el 57.7% de los casos, hubo un 35.6% de los
pacientes que no recibieron ningun tratamiento previo a su ingreso, y el uso de
antibioticoterapia estuvo presente en 34,5% de los pacientes fallecidos, mientras que el

uso de probiodticos fue informado en 22,1% de los casos.
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CONCLUSIONES

La tasa de mortalidad por diarrea en el periodo 2011 — 2015 fue del 12,9% teniendo

en cuenta la mortalidad general infantil en menores de cinco afios.

La edad mas frecuente estuvo representada por los nifios menores de dos afios con

89,8% y de estos los menores de un afio ocuparon el 72,9%.

El género predominante fue el masculino con 57,6% y en cuanto los factores de
riesgo asociados a la aparicion de diarrea ( estado nutricional, tipo de alimentacion
recibida en los primeros 6 meses de vida, ingesta de plantas y asistencia a
guarderia) se obtuvo que el 57,6% de los fallecidos tenia algin grado de
desnutricion, en cuanto a alimentacion solo el 32,2% recibid lactancia materna
exclusiva hasta los 6 meses, el 45,8% recibid ingesta de plantas y el 96,6% de los

fallecidos no asistio a guarderia.

El 18,7% de los nifios fallecidos presentaron algin tipo de patologia de base y la

deshidratacion estuvo presente en la totalidad de la muestra de este estudio.

En el presente estudio se demuestra que la vacuna contra el rotavirus ha sido
efectiva para ayudar a disminuir la mortalidad infantil en Venezuela y de esta
manera es un mecanismo para lograr cumplir los objetivos del milenio, y se

demuestra la vulnerabilidad de la poblacion infantil menor de un afio.
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RECOMENDACIONES

Estimular y educar a las madres sobre la lactancia materna exclusiva los primeros

seis meses de vida.

Uso temprano de la terapia con Sales de Rehidratacion para el tratamiento de la

diarrea y la prevencion de la deshidratacion.

Implementar programas de educacion a la comunidad sobre los riesgos del uso de

infusiones de plantas y el cumplimiento del esquema de vacunacion nacional.

Crear programas de educacion a la comunidad hacia una alimentacion saludable lo

cual disminuir4 la desnutricion y los casos de diarrea en la poblacion.

Fomentar la investigacion en esta area, lo que nos permitira ampliar conocimientos,
y poder tener mejores programas de promocion de la salud y prevencion de

enfermedades.

Implementar programas de educacion médica continua hacia estudiantes, médicos,
enfermeras y resto de personal de salud referente a prevencion, manejo y

tratamiento de los casos de diarrea.
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1. ANEXOA

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
DIRECCION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
PROGRAMA DE ESPECIALIZACION EN PEDIATRIA Y PUERICULTURA

HOSPITAL DE NINOS DR. JORGE LIZARRAGA

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

HISTORIA FECHA
Lactante menor
Edad Lactante mayor Sexo Fem Masc
Pre escolar
Desnutrido
Estado nutricional | Eutrofico
Sobrepeso
factores de Lactancia materna: Tiempo
riesgo Tipo de lactancia Leche artficial: Tiempo
asociados a la | antes de 6° mes
.., Mixta Tiempo
aparicion de
diarrea
Ingesta de plantas | SI NO
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Asistencia a
guarderias

Sl

NO

Patologias de
base asociada

Error innato del metabolismo

Cagrdiopatia Congenita

Enfermedad de Werdnig —
Hoffman

Otras

Ninguna

Deshidratacion Grave

Alteraciones electroliticas

Complicaciones Sepsis

TAB: Acidosis Metabolica

Otras

Uso de Metronidazol
medicamentos Trimetoprin/Sulfametoxazol
durante el Nitaxozamida
episodio de Otros
diarrea Niega
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