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RESUMEN

La diarrea secretora e inflamatoria asociada a Escherichia coli
enteropatogena compromete la salud del individuo. Este patégeno se
caracteriza por producir la eliminacion de las microvellosidades intestinales y
en algunos ocasiona inflamacion, desarrollando un proceso diarreico. El
objetivo de este trabajo fue confirmar la relacién entre la diarrea secretora e
inflamatoria, Escherichia coli enteropatégena y factores clinico-
epidemiologicos en nifios con diarrea aguda. El disefio de la investigacion fue
de campo y transeccional. Ingresaron 28 niflos que cursaban con cuadro
diarreico menor a 14 dias de evolucion a quienes se les tom6 muestras de
heces frescas o hisopado rectal, la cual fue procesada en el Laboratorio de
Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Los datos
clinico-epidemioldgicos fueron recolectados a través de un instrumento
validado. La identificacién del microorganismo se realizé a través de medios
selectivos diferenciales y las cepas sospechosas se confirmaron con las
pruebas de inmunodiagndstico. Se recuperd Escherichia coli enteropatégena
en 10 nifios (55,6%) con diarrea secretora y en 6 niflos (60%) con diarrea
inflamatoria. El género méas afectado fue el masculino, los grupos de edades
con mayor frecuencia fueron los lactantes menores y preescolares. Se
concluyé que existe una relacién de contingencia entre la presencia de
Escherichia coli enteropatdégena y la diarrea secretora.

Palabras Claves: Diarrea Secretora, Diarrea Inflamatoria, Escherichia coli
enteropatdgena, nifios menores de 5 afios, enfermedad diarreica aguda.
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INTRODUCCION

La diarrea es una consecuencia de la alteraciéon funcional del agua y
electrolitos en el intestino. Ocasiona un aumento de la frecuencia, volumen y
cantidad de heces en las evacuaciones, ademas la diarrea puede ser:
secretora e inflamatoria. En tal sentido, la diarrea secretora se caracteriza por
el aumento del volumen de heces el cual excede los 10 mL/kg/dia. Sin
embargo, la diarrea inflamatoria se caracteriza por deposiciones frecuentes
de escaso volumen, con presencia de moco o sangre y leucocitos (mayor a 5
por campo).

De manera particular, Escherichia coli enteropatégena (ECEP) es un
agente etioldgico de diarrea aguda en lactantes en los paises en desarrollo.
Multiples episodios de diarrea en el primer afio de vida pueden causar
graves secuelas. La enfermedad diarreica por ECEP se caracteriza por
diarrea acuosa de diversos grados de severidad y en casos graves, la
pérdida de liquido puede parecerse al colera clasico. La enfermedad
diarreica aguda inducida por cepas de ECEP se asocia con diarrea
persistente en un 30% de los casos, que a su vez, podrian conducir a
complicaciones nutricionales.

Esta investigacion se realiz6 porque la diarrea secretora junto con la
inflamatoria son tipos de diarrea aguda que afectan a los nifios menores de 5
anos que viven en condiciones precarias. Estas son las enfermedades
gastrointestinales mas comunes gue pueden ser ocasionadas por
enterobacterias como Escherichia coli enteropatdogena, uno de los agentes
causales de diarrea en nifios. A su vez, la incidencia de este enteropatégeno
puede incrementar el nimero de casos de diarrea, colocando en riesgo la
vida de quienes padecen esta enfermedad.

La metodologia que se implementd en esta investigacion estuvo
representada por el estudio clinico-epidemiolégico y por el aislamiento e
identificacion de ECEP. Especificamente, la recoleccion de los datos clinicos

1



y epidemioldgicos se realiz6 a través de un instrumento, el cual fue
previamente evaluado por el juicio de expertos. Ademas, se verifico la
presencia de leucocitos en las heces a través de la citologia fecal y de ECEP
en la fase de cultivo.

Este informe final de investigacion se ordend sistematicamente en 5
capitulos. En el capitulo I, denominado El Problema, se consideraron los
siguientes subtitulos: Planteamiento del Problema, Justificacion de la
Investigacion, Objetivos de la Investigacion, Alcances y Limitaciones de la
Investigacion. En el capitulo Il, denominado Marco Teorico, se consideraron
los siguientes subtitulos: Trabajos Previos, Antecedentes Histéricos, Bases
Teodricas y Definiciones Operacionales de Términos. Asi mismo, en el
capitulo 11, denominado Marco Metodoldgico, se consideraron los siguientes
subtitulos: Tipo de Investigacion, Disefio de la Investigacion, Poblacion y
Muestra, Sistema de Variables, Instrumento de Recoleccion de Datos, la
Metodologia de la investigacion y Disefio de Andlisis. En el capitulo IV
denominado Resultados y Discusion,  se consideraron los subtitulos:
Resultados y Discusion. Finalmente, en el capitulo V denominado
Conclusiones y Recomendaciones, se consideraron los siguientes subtitulos:
Conclusiones y Recomendaciones.

El objetivo de esta investigacion fue confirmar la relacion entre la diarrea
secretora e inflamatoria, Escherichia coli enteropatégena y los factores
clinico-epidemiolégicos en nifios con diarrea aguda, que asistieron al
Consultorio Pediatrico La Cruz Dorada y al Laboratorio de Emergencia del
Instituto Auténomo Hospital Universitario de los Andes (IAHULA), durante el
periodo de Enero a Octubre de 2.014. Asi también, se verificd la asociacion

entre las variables dependientes y los factores clinico-epidemioldgicos.



CAPITULO |

EL PROBLEMA

Planteamiento del Problema

En el mundo, cada afio mueren mas de 2 millones de personas a causa
de la diarrea aguda, en su mayoria nifios, debido a una alta susceptibilidad y
mayor exposicion a los agentes causales. La infeccion entérica puede ser
atribuida a distintos agentes infecciosos y la epidemiologia depende del
hospedero, estacion del afio, exposicion al agente infeccioso, entre otras. El
agua contaminada es una fuente importante y reservorio de agentes
causales de diarrea en los paises en desarrollo. Los cuadros diarreicos se
producen por alteracion de la secrecidon intestinal o porque ademas, el
enteropatdgeno invade la mucosa del intestino y desencadena un proceso
inflamatorio™.

La diarrea secretora se define como un cuadro diarreico, el cual resulta
del movimiento neto de agua y electrdlitos desde la mucosa intestinal hasta
el lumen, cuyo volumen excede los 10 mL/kg/dia y la osmolaridad es similar
al plasma. Esta patologia produce deshidratacion con trastornos del equilibrio
hidroelectrolitico, acido basico, y es producida predominantemente por el
Vibrio cholerae y Echerichia coli enterotoxigénica (ECET). Aunque otras
bacterias como Escherichia coli enteropatdogena, Shigella sp, Yersinia
enterocolitica y Aeromonas, también pueden producirla®.

Entre otras, la diarrea inflamatoria es un cuadro caracterizado por la

presencia de mas de cinco leucocitos por campo en la muestra de heces.



Clinicamente puede cursar con fiebre, dolor abdominal, tenesmo y estado
toxico. Los enteropatdogenos que la causan son Shigella sp, Salmonella sp
Entamoeba histolytica, Campylobacter sp, Escherichia coli enteroagregativa,
Escherichia coli enterohemorragica, Escherichia coli enteroinvasiva,
Escherichia coli enteropatégena, Yersinia spy Clostridium difficile®.

De manera particular, Escherichia coli enteropatdgena es una de las
principales causas de diarrea en nifios menores de cinco afos de edad. Esta
bacteria tiene la caracteristica de producir lesion de adherencia y eliminacion
(A/E) en el intestino’. De este modo, se adhiere a los enterocitos formando
una estructura de tipo pedestal, ocasionando la eliminacion de las
microvellosidades intestinales, la alteracion de la absorcién y secrecidn
intestinal®.

Esta investigacion fue respaldada por la teoria infecciosa de la
enfermedad, propuesta por el médico aleman Robert Koch (1876), quien
elaboré cuatro postulados fundamentales para comprobar la causa de la
enfermedad infecciosa. Por eso, consideré que existe una relacion causal
entre el agente infeccioso y la enfermedad. En tal sentido, comprob6 esta
hipotesis a través de una serie de pasos los cuales resumen los postulados
de Koch®. De acuerdo a lo antes descrito, esta teoria sustenta el tema de
investigaciéon, ya que sefiala a los microorganismos como agentes causales
de enfermedad, lo cual tiene relacién con el enteropatdogeno de las diarreas
secretoras e inflamatorias consideradas como variables dependientes.

Asi mismo, el modelo patogénico de la diarrea por Escherichia coli
enteropatdgena también respaldd6 este trabajo de investigacion.
Especificamente, ECEP induce la alteracién histopatogénica en el intestino
conocida como lesion A/E. En consecuencia, se altera la region apical del
enterocito, degenerando las microvellosidades intestinales produciendo un
cuadro diarreico®. Segln lo antes planteado, este modelo respaldé esta
investigacién ya que describe el proceso patogénico de ECEP como agente

productor de diarrea.



Por otra parte, esta investigacion fue sustentada por el modelo tedrico de
la aproximacion epidemioldgica. Especificamente, considera los aspectos
relacionados con el individuo y la poblacion. En tal sentido, estudia las
causas proximales (enfoque individual) como: la edad, género, nivel
socioeconémico y el estado inmunolégico del individuo de la poblacién
afectada. Mientras que el enfoque poblacional permite encontrar la relacién
existente entre individuos de una poblacién para obtener valores promedios
de incidencia y prevalencia. De ahi, la importancia de reconocer mediante
estudios epidemiolégicos las tendencias que abarcan las causas proximales
y poblacionales de los episodios diarreicos®.

En relacion a la prevalencia de Escherichia coli enteropatégena en nifios
que presentan diarrea, se puede notar diferencias considerables,
dependiendo del pais donde se realizaron las investigaciones. Al respecto,
en paises latinoamericanos ha variado entre 1,2% y 14,3% (México,
Colombia, Peru, Brasil, Chile). Mientras que en Europa (Noruega), Asia
(Tailandia, Mongolia, - Vietham e Iran) y Africa (Mozambique, Tunisia,
Tanzania) se registraron frecuencias que variaron 3,9 a 18,2%".

En Venezuela, se ha calculado que ocurren 1,32 millones de episodios
anuales de diarrea. En los ultimos afios, la diarrea ha representado en
Venezuela la novena causa de muerte en la poblacién en general y la
segunda causa de mortalidad en menores de 4 afios de edad’®. Para el
periodo 2.004-2.008, el sistema de vigilancia epidemiolégica nacional registro
un acumulado de 10.354.557 episodios. Los nifios menores de un afio fueron
los mas afectados, en un rango entre 366 y 739 consultas por 1.000
habitantes por afio. En el 2.008 hubo un total de 1.768.509 casos de diarreas
notificados para todas las edades, con un 40% en menores de 5 afos (244
consultas/1.000hab). Los datos correspondientes al periodo mencionado
(2.004-2.008) mostraron que los menores de un afio consultan a razon de 2:1
con respecto a los nifios de 1 a 4 afos (Tasa<l afio 396 y Tasa 1 a 4 afos
205 por 1000 habitantes). Las entidades federales que presentaron mayores
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tasas de afectacion por la diarrea fueron: Amazonas, Zulia, Delta Amacuro,

Vargas, Distrito Capital y Bolivar. En estos estados se observaron factores de

riesgo que favorecieron la enfermedad, tales como el hacinamiento, la

pobreza, viviendas inadecuadas y mala dotacién de servicios publicos, tanto

en grandes ciudades como en zonas rurales®.

Considerando los antecedentes del problema referido se formularon las

siguientes interrogantes:

¢,Cual es la relacién causal entre la diarrea secretora e inflamatoria,
Escherichia coli enteropatdgena y los factores clinico-epidemiolégicos en
los nifios menores de 5 afios con diarrea aguda, que asistieron al
Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada y al Laboratorio de Emergencia del
Instituto Autbnomo Hospital Universitario de los Andes (IAHULA) desde
Enero a Octubre de 2.014?

¢Cudl es la asociacion entre los leucocitos fecales y la serologia para
Escherichia coli enteropatéogena, en los nifios menores de 5 afios con
diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada y al
Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital Universitario
de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.0147

¢.Cual es la asociacion entre la diarrea secretora, Escherichia coli
enteropatdgena y los grupos de edades, en los nifios menores de 5 afios
con diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada
y al Laboratorio de Emergencia del Instituto Autébnomo Hospital
Universitario de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.014?
,Cual es la asociacion entre la diarrea secretora, Escherichia coli
enteropatogena y el género, en los nilos menores de 5 afos con diarrea
aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada y al
Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital Universitario
de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.0147

¢Cual es la asociacion entre la diarrea secretora, Escherichia coli

enteropatogena y el nivel socioeconémico, en los niflos menores de 5
6



aflos con diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediétrico la Cruz
Dorada y al Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital
Universitario de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.014?
¢,Cual es la asociacion entre la diarrea inflamatoria, Escherichia coli
enteropatégena y los grupos de edades, en los nifilos menores de 5 afos
con diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada
y al Laboratorio de Emergencia del Instituto Auténomo Hospital
Universitario de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.014?
¢.Cual es la asociacion entre la diarrea inflamatoria, Escherichia coli
enteropatdgena y el género, en los nifios menores de 5 afios con diarrea
aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada y al
Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital Universitario
de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.0147

¢.Cual es la asociacion entre la diarrea inflamatoria, Escherichia coli
enteropatdgena y el nivel socioeconémico, en los nifios menores de 5
afios con diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz
Dorada y al Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital
Universitario de los Andes (IAHULA) desde Enero a Octubre de 2.014?



Justificacion de la Investigacion

Esta investigacion se realizé porque la diarrea hace que cada afio
mueran mas de dos millones de personas en el mundo, de los cuales los
nifos representan la mayoria. Asi mismo, la diarrea aguda contribuye a
incrementar la morbilidad y el costo de los gastos en la salud de los nifios de
las ciudades desarrolladas. En los paises pobres, se ha estimado que los
nifios tienen de tres a cuatro episodios de diarrea por afo, constituyendo
una alta prevalencia en los menores de cinco afios que viven en zonas con
baja calidad de vida. Esto a su vez, se traduce en una tasa de mortalidad
significativa a pesar de no ser una enfermedad letal’.

De igual modo, esta investigacion sobre diarrea secretora se realizo
porque es una patologia que produce deshidratacion, la cual altera el
equilibrio acido basico y compromete la vida del enfermo® Ademas, es la
forma mas comun de gastroenteritis caracterizada por evacuaciones
intestinales frecuentes, mas o menos liquidas. También, porque este tipo de
diarrea acuosa puede ser producida por Escherichia coli enteropatdgena, la
cual es un agente causal de diarrea en nifios®.

Asi mismo, la investigacién se realiz6 porque la diarrea inflamatoria es
una enfermedad que puede ser causada por Escherichia coli
enteropatdgena, colocando en riesgo la vida de quienes padecen esta
enfermedad. Este tipo de diarrea se puede presentar como una disenteria
gue comienza con evacuaciones intestinales frecuentes, pero las heces son
de menor volumen que en la diarrea acuosa, pudiendo contener sangre,
moco y pus. De igual manera, la fiebre, el dolor abdominal y el tenesmo son
sintomas habituales en esta patologia®.

Ademas, esta investigacion se realiz6 porque la variabilidad de la
prevalencia de ECEP (1,2-18,2%) motivd a considerar que este
enteropatégeno puede incrementar el nimero de casos’. Especificamente,
en los nifios puede producir los dos tipos de diarrea: secretora e inflamatoria.

8



Estas razones, clinicas y epidemiol6gicas motivaron a los investigadores
para confirmar la unicausalidad de la enfermedad diarreica en la unidad de
investigacion.

Finalmente, esta investigacion se realizd porque en Venezuela la diarrea
esta entre las principales causas de muerte en nifios menores de 5 afios, la
cual ocasiona un incremento en los afios de vida potencialmente perdidos
entre los venezolanos. Especificamente, la diarrea representa la novena
causa de muerte en los habitantes en general y la segunda causa de

mortalidad infantil, siendo los menores de un afio los mas afectados®.

Objetivos de la Investigacion

Objetivo General

1. Confirmar la relacién entre la diarrea secretora e inflamatoria, Escherichia
coli enteropatégena y factores clinico-epidemiolégicos en nifios con
diarrea aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico La Cruz Dorada y
al Laboratorio de Emergencia del Instituto Autbnomo Hospital
Universitario de Los Andes (IAHULA) desde Enero hasta Octubre de
2.014.

Objetivos Especificos

Describir la diarrea secretora e inflamatoria, en la unidad de investigacion.
2. Analizar la correspondencia entre la diarrea secretora y los leucocitos
fecales, en la unidad de investigacion.
3. Analizar la correspondencia entre la diarrea inflamatoria y los leucocitos

fecales, en la unidad de investigacion.



4. Distinguir la diarrea secretora e inflamatoria en funcion del aislamiento e
identificacion de Escherichia coli enteropatdégena, en la unidad de
investigacion.

5. Analizar la correspondencia entre la diarrea secretora por Escherichia coli
enteropatdgena y los factores clinicos, en la unidad de investigacion.

6. Analizar la correspondencia entre la diarrea secretora por Escherichia coli
enteropatdgena y los grupos de edades, en la unidad de investigacion.

7. Analizar la correspondencia entre la diarrea secretora por Escherichia coli
enteropatdgena y el género, en la unidad de investigacion.

8. Analizar la correspondencia entre la diarrea secretora por Escherichia coli
enteropatogéna y el nivel socioecondmico, en la unidad de investigacion.

9. Analizar la correspondencia entre la diarrea inflamatoria por Escherichia
coli enteropatégena y los factores clinicos, en la unidad de investigacion.

10. Analizar la correspondencia entre la diarrea inflamatoria por Escherichia
coli enteropatdogena y los grupos de edades, en la unidad de
investigacion.

11. Analizar la correspondencia entre la diarrea inflamatoria por Escherichia
coli enteropatégena y el género, en la unidad de investigacion.

12.Analizar la correspondencia entre la diarrea inflamatoria por Escherichia
coli enteropatogéna y el nivel socioeconémico, en la unidad de
investigacion.

13. Verificar la relacion causal entre la diarrea secretora e inflamatoria,
Escherichia coli enteropatégena y los factores clinicos-epidemiolégico, en

la unidad de investigacion.
Alcances y Limitaciones de la Investigacion

Hernandez—Sampieri y cols. (2.010), refirieron que los alcances de la
investigacién se relacionan con el continuum de conocimientos que se
quieren adquirir durante un proceso de investigacion'®. En tal sentido, esta
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investigacion tuvo un alcance relacionado con el grado de elaboracion
confirmatorio, ya que en el objetivo general se propuso confirmar la relacion
entre la diarrea secretora e inflamatoria, Escherichia coli enteropatdégena y
los factores clinico—epidemiolégicos en nifilos con diarrea aguda, que
asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada y al Laboratorio de
Emergencia de Instituto Autébnomo Hospital Universitario de los Andes
(IAHULA), desde Enero a Octubre de 2.014.

Las limitaciones que se presentaron durante la realizacion del trabajo de
investigacion fueron variadas. Primera, la prevalencia de Escherichia coli
enteropatdgena en Venezuela, ya que a pesar de ser un agente causal de
diarrea en nifios, no existen cifras que revelen la frecuencia actual del mismo
como agente productor de diarrea. Segundo, la produccién de diarrea
inflamatoria a causa de Escherichia coli enteropatdégena, debido a que en el
modelo patogénico del este microorganismo no se describe de qué manera
puede ocasionarla, sin embargo en esta investigacion se confirmé que este
tipo de diarrea es producida por este microorganismo. Tercero, el muestreo,
este fue lento ya que los casos con criterios de inclusién no eran frecuentes
para el periodo en que se llevd a cabo el trabajo de laboratorio. Cuarto, el
elevado costo y disponibilidad del reactivo para la serologia de los patotipos
de Escherichia coli retras6 esta fase del proyecto, hasta que finalmente se
pudo adquirir. Quinto, el diagnéstico molecular para Escherichia coli
enteropatdgena, debido al elevado costo y el dificil acceso. Por tal motivo, no
se pudieron adquirir los primers utilizados para el diagnostico confirmatorio

de este patotipo.
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CAPITULO Il

MARCO TEORICO

Trabajos Previos

En la Revista de Medicina Experimental y Salud Publica de Perl, Theresa
Ochoa y cols. (2.011) publicaron un trabajo denominado Frecuencia y
Patotipos de Escherichia coli Diarreogénica en Nifios Peruanos con y sin
Diarrea. El objetivo general fue determinar la prevalencia de Escherichia coli
diarreogénica en nifios peruanos y describir la variabilidad genética de esta
cepas. El disefio de investigacion fue de campo, debido a que los datos
fueron recolectados en el sitio donde ocurri6 el fendbmeno de estudio.
Ademas, fue correlacional, transeccional y multivariante. En el estudio se
incluyeron 4.243 nifios menores de 10 afios pertenecientes a las diferentes
zonas de Perl. Las muestras fueron analizadas mediante la reaccién en
cadena de polimerasa (PCR) mudltiple en tiempo real para los seis patotipos
de E. coli diarreogénica. La prevalencia promedio global en las muestras con
diarrea fue ECEP presente en 360 (8,5%) de los nifios incluidos en el
estudio, esta frecuencia variaba segun la edad. Los autores de la
investigacién concluyeron que Escherichia coli diarreogénica es causa
importante de diarrea en los nifios peruanos™. Este trabajo guarda relacién
con la investigacion realizada porque los autores confirmaron la prevalencia
de Escherichia coli enteropatdégena en nifios con enfermedad diarreica.

En la Revista del Instituto Nacional de Salud Publica de Colombia,
Gomez-Duarte y cols. (2.010), publicaron un trabajo titulado Detection of
Escherichia coli enteropathogens by multiplex polymerase chain reaction
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from children’s diarrheal stools in two caribbean Colombian cities. El cual tuvo
como objetivo evaluar la prevalencia de los patotipos de E. coli en nifios con
diarrea. El disefio de investigacion fue de campo, ya que los datos fueron
recolectados en el sitio donde ocurrié el fenomeno de estudio. Ademas, fue
correlacional, transeccional y multivariante. Se incluyeron a 267 nifios
colombianos menores de cinco afios. Las muestras de heces fueron
analizadas a través de la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)
multiplex. Reportaron que ECEP estaba presente en 3 (1,2%) de los casos.
Los autores concluyeron que las cepas de Escherichia coli enteropatégena
estan asociadas a la enfermedad diarreica aguda en la poblacion infantil
colombiana®®. Este trabajo tiene relacién con la investigacion realizada
porque evalud la prevalencia de Escherichia coli enteropatégena en nifios
con diarrea.

En la Revista Diario de Microbiologia Clinica, Estrada-Garcia y cols.
(2.009), publicaron una investigacion titulada Association of diarrheogenic
Escherichia coli pathotypes with infection and diarrhea among Mexican
children and association of atypical enteropathogenic E. coli acute diarrhea.
El objetivo general fue determinar la infeccion asintomatica y la diarrea aguda
asociada con los patotipos de Escherichia coli diarreogénica en nifios. En tal
sentido, el disefio de investigacion correspondid a un estudio de campo,
contemporaneo, transeccional y multivariante. Incluyeron 76 nifios mexicanos
con diarrea menores de dos afos de edad. Las muestras fueron analizadas
por PCR multiplex, encontrando una frecuencia de ECEP de 38 (50%) de
los nifios incluidos en el estudio. Los autores concluyeron que ECEP fue la
bacteria predominante en nifios mexicanos con infeccién diarreica®®. Esta
publicacion se relacion6 con el trabajo de investigacion porque los autores
confirmaron la diarrea aguda asociada a cepas de E. coli en nifios.

En un estudio publicado en la Revista Diario de Microbiologia Clinica,

realizado por Afset y cols. (2.008), titulado Phylogenetic
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Background and virulence profiles of atypical enteropathogenic Escherichia
coli strains from a case control study using multilocus sequence typing an
ADN microarray analysis. El objetivo de este estudio fue comparar la
descendencia filogenética y las caracteristicas de virulencia atipica de ECEP
en cepas de nifios noruegos con o sin diarrea, y la busqueda de la asociacion
entre la ascendencia filogenética con la diarrea. El disefio de investigacion
correspondi6 a un estudio de campo, contemporaneo, transeccional y
multivariante. Se incluyeron 251 nifios con diarrea y 210 nifios sanos,
menores de cinco afios de edad, cuyas muestra fueron analizadas por PCR,
reportdndose que ECEP estaba presente en 37 (14,7%) de los nifios con
diarrea y en 19 (9%) de los nifios sanos. Los autores concluyeron que las
cepas de ECEP atipica fueron heterogéneas tanto por filogenética como por
perfil de virulencia'®. La similitud con el trabajo de investigacién realizado es
porque los autores confirmaron la prevalencia de E. coli enteropatégena.

La Revista de la Sociedad Venezolana de Microbiologia, Cermefio y cols.
(2.008) publicaron una investigacion denominada Etiologia de la Diarrea
Aguda en nifios menores de 5 afios en Ciudad Bolivar, Venezuela. El objetivo
general fue determinar la etiologia infecciosa de la diarrea aguda en nifios
menores de 5 afios en Ciudad Bolivar, estado Bolivar, asi como, evaluar
prevalencia de las manifestaciones clinicas de la poblacion en estudio. El
disefio de esta investigacion fue de campo, ya que los datos fueron
recolectados en el sitio donde ocurrio6 el fendémeno. Ademas, fue
correlacional, transeccional y multivariante. En el estudio se incluyeron 110
ninos menores de 5 afios que presentaban diarrea aguda. De manera
general, la frecuencia de los factores clinicos en pacientes con diarrea por
enterobacterias fueron: fiebre (50%), dolor abdominal (50%), vomito (16,6%),
heces con moco (33,3%) y presencia de sangre en las heces (16,7%). Al
respecto, los autores de esta investigacion concluyeron que la etiologia
predominante de la diarrea aguda en nifios fue de origen parasitario y que los
factores clinicos antes mencionados son mas frecuentes en patologias de
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este origen. Este estudio respaldd este trabajo de investigacion porque los
autores evaluaron prevalencia de los factores clinicos en nifios menores de 5

afios con diarrea aguda.

Antecedentes Historicos

Theodor Escherich fue un pediatra y profesor austroaleman que trabajo en
universidades en Muanich, Graz y Viena. Su mayor aporte a la ciencia fue el
descubrimiento, en el afio 1.886, del Bacilus coli o colibacilo. Este bacilo fue
incluido en el género de las bacterias, en la familia Enterobacteriaceae. Para
el afo de 1.919 fue denominado como Escherichia coli, un bacilo de la
microbiota habitual del humano®.

A mediados de la década de los cuarenta, se identificaron en Inglaterra
brotes de diarrea en nifios de guarderias asociados a Escherichia coli. Las
bacterias se llamaron Escherichia coli enteropatbégena para diferenciar a ese
tipo virulento de las bacterias de la microbiota habitual. Durante muchos
afos, el diagnostico de ECEP se basé en la identificacion del serotipo OH.
Durante las tres Ultimas décadas, el mecanismo patogénico de la infeccion
por ECEP se ha aclarado, dando lugar a un cambio en los métodos de

diagndstico de serogrupo, a través de técnicas fenotipicas y genotipicas”.

Bases Teodricas

Teoria Infecciosa de la Enfermedad

En 1.877 el médico aleman Robert Koch, elaboré cuatro postulados
fundamentales para comprobar el desarrollo de la enfermedad infecciosa.
Siguiendo la linea de investigacion de su maestro Henle, y apoyandose en
estudios realizados por otros cientificos. Resume su trabajo en los siguientes

postulados: (a) EI mismo patdogeno debe estar presente en todos los casos
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de la enfermedad, (b) el patégeno debe ser aislado del hospedero enfermo y
recuperado como cultivo puro. También, considerd que (c) el patégeno del
cultivo puro debe causar la enfermedad cuando se inocula en un animal de
laboratorio susceptible, (d) el patégeno debe ser aislado del animal inoculado
y se debe demostrar que es el microorganismo original®. Esta teoria sustenté
el tema de estudio, ya que sefiala la relacion entre las variables: agente

infeccioso y enfermedad.
Modelo Patogénico de la Diarrea por Escherichia coli Enteropatdégena

ECEP induce la alteracion histopatogénica en el intestino conocida como
lesion de adherencia y eliminacion. La lesion se lleva a cabo mediante un
mecanismo de virulencia complejo que induce la degeneracion de las
microvellosidades vy alteran la morfologia normal de la region apical del
enterocito. Para fines fisiopatolégicos los modelos patogénicos de ECEP se
dividen en tres fases: (a) adherencia inicial, (b) inyeccion de factores y
transduccion de sefiales, y (c) contacto intimo®.

La adherencia es el proceso fundamental en la patogénesis y de ella
pueden distinguirse dos fases: la primera implica adherencia inicial entre las
mismas bacterias, mientras que la segunda supone la adherencia de
bacterias a la célula del hospedero. Estos fenotipos estan directamente
relacionados con dos factores de virulencia importante de ECEP: los pelos
formadores de penachos (BFP) y los flagelos. Los BFP son pelos de fibra de
7nm de didmetro, cuya biogénesis requiere 14 genes codificados en el
plasmido de virulencia denominado factor de adherencia (EAF) de ECEP.
Los BFP permiten que las bacterias se agrupen entre ellas y formen
microcolonias, estos sucesos promueven la adherencia localizada tipica de
ECEP en cultivo de células in vitro y en el intestino delgado®.

Una vez que la bacteria esta adherida, inyecta a la célula una serie de
proteinas mediante el sistema de secrecion tipo Il (SSTT). La mayor parte de
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estas proteinas esta codificada en el cromosoma de ECEP, dentro de una
isla de patogenicidad conocida como locus de eliminacion del enterocito o
LEE®. La isla de patogenicidad LEE, esta organizada en cinco operones
policistronicos, estos operones forman tres dominios de virulencia que
codifican a los siguientes genes: (a) LEE1l, LEE2, LEE3 operones que
codifican los genes de las proteinas del SSTT las cuales forman un complejo
de agujas; (b) en el LEE4, los genes de las proteinas que se secretan a
través del SSTT, las cuales se conocen en forma colectiva con el nombre de
Esp (proteinas secretadas por ECEP); y (c) en LEE5 estan codificadas la
adheresina bacteriana intima”.

La ultima etapa de infeccibn por ECEP se caracteriza por la union
estrecha entre la bacteria y la célula del hospedero, asi como, la formacion
de pedestales de actina. Los pedestales se forman por debajo de donde la
bacteria estd adherida y se componen sobre todo de actina polimerizada y
otras proteinas relacionadas con actina. Especificamente, actinina alfa,
fimbrina, miosina, talina y ezrina. La reorganizacion del citoesqueleto altera la
morfologia y fisiologia normal de la region apical de las células, lo que lleva al
final la perdida de microvellosidades y su funcién®.

Modelo Teédrico de Aproximaciéon Epidemioldgica

La epidemiologia se encarga del estudio de la frecuencia y distribucion de
los problemas de salud. También, considera los factores que podrian influir
en las poblaciones humanas, con el fin de controlarlos. Ademas, permite
identificar y comprender los determinantes de los estados de salud y de la
aparicion de enfermedades. El fin Ultimo, es establecer acciones que
promuevan o mejoren la salud de las poblaciones®.

Especificamente, la epidemiologia permite informar el grado de bienestar
de la poblacién, sus principales problemas y la magnitud de cada uno de
ellos. Esto lo logra mediante el analisis de la mortalidad, morbilidad, el
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estudio del sistema de vigilancia de enfermedades y con las encuestas de
salud. De esta manera contribuye a determinar las causas de los procesos
de salud-enfermedad de la poblacién®.

El modelo teorico de aproximacion epidemioldgica considera los aspectos
en relacién con el individuo y con la poblaciéon. En tal sentido, cuando se
estudian las causas de un fendmeno determinado este modelo permite
reconocer los que son proximales al individuo o a la poblacion.
Especificamente, entre las causas proximales (enfoque individual) se
incluyen la edad, género, nivel socioeconémico y el estado inmunolégico del
individuo de la poblacion afectada. Mientras que el enfoque poblacional
permite encontrar la relacion existente entre individuos de una poblacién
para obtener valores promedios de incidencia. Para ello es importante
describir el entorno fisico, social, condiciones de vivienda y servicios
publicos, a fin de obtener datos de importancia clinico-epidemiol6gica®.

Investigaciones recientes han sefialado la relacién existente entre la
diarrea secretora e inflamatoria con E. coli enteropatogena como agente
etiolégico de dichas patologias. De ahi, la importancia de reconocer mediante
estudios epidemiolégicos las tendencias que abarcan las causas proximales
y poblacionales de los episodios diarreicos.

Diarrea Secretora

Se refiere a un cuadro diarreico, el cual resulta del movimiento neto de
agua y electrolitos desde la mucosa intestinal hasta el lumen, cuyo volumen
excede los 10 mL/kg/dia y la osmolaridad es similar al plasma. Esta
patologia, produce deshidratacion con trastornos del equilibrio
hidroelectrolitico acido basico. Es producida predominantemente por el
Vibrio cholerae, Escherichia coli enteropatdogena (ECEP) y Echerichia coli
enterotoxigénica (ECET). Aunque otras bacterias como Shigella sp, Yersinia
enterocoliticay Aeromonas, también pueden producirla?.
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Diarrea Inflamatoria

Es un cuadro caracterizado por la presencia de mas de cinco leucocitos
por campo en la muestra de heces. Clinicamente puede cursar con fiebre,
dolor abdominal, tenesmo y estado toxico. Los enteropatdgenos que la
causan son: Shigella sp, Salmonella sp, Entamoeba histolytica,
Campylobacter sp, Escherichia coli enteroagregativa, Escherichia coli
enterohemorragica, Escherichia coli enteroinvasiva, Escherichia coli

enteropatdgena Yersinia sp y Clostridium difficile®.

Generalidades de Escherichia coli Diarreogénica

Escherichia coli es el principal aerdbico facultativo de la microbiota
habitual que reside en el colon humano. El hospedero se coloniza desde el
nacimiento con una o dos cepas que residen de manera permanente en el
intestino y establece la relacion simbidtica con el individuo durante toda
la vida. Sin embargo, se ha precisado que seis grupos patégenos de
Escherichia coli ocasionan diarrea en sujetos sanos: E. coli enterotoxigénica
(ECET), entoroinvasiva  (ECEI), enterohemorragica (ECEH),
enteroagregativa (ECEA), adherencia difusa (ECDA)y enteropatogénica
(ECEP)*.

Taxondémicamente, E. coli pertenece a la familia Enterobacteriaceae. Las
cepas diarreogénicas estdn agrupadas en la tribu I. Especificamente, los
patotipos de E. coli agrupados en esta clasificacion, utilizan los hidratos de
carbono a través de la fermentacion como fuente de energia, producen gas,

son Indol positivo, citrato negativo y oxidasa negativa®®.

Tipos Virulentos de Escherichia coli Enteropatégena

De manera distintiva, todas las cepas de ECEP contienen una

isla de patogenicidad denominada LEE en el cromosoma bacteriano,
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mientras que solo los aislamientos més virulentos codifican para el plasmido
EAF. Debido a estas caracteristicas genotipicas ECEP se clasifica en dos
tipos virulentos: | y Il. Las cepas tipo |, ademas, del LEE, codifican el
plasmido de virulencia EAF. Sin embargo, las cepas de menor virulencia
denominadas tipo Il, no codifican el plasmido EAF*.

Por otro lado, Trabulsi y cols. propusieron clasificar las cepas de tipo 1 y Il
en tipicas y atipicas, respectivamente, considerando la presencia o ausencia
del plasmido EAF vy el fenotipo de adherencia®’. Las cepas tipicas presentan
un patron de adherencia localizada, mientras que las atipicas poseen
adherencia semejante a la localizada, adherencia difusa y en algunos casos,

adherencia agregativa®.

Diagnostico de Escherichia coli Enteropatogena

El diagnéstico de ECEP se hace mediante el estudio microbiolégico
convencional, el inmunodiagndstico, y el método microbiol6gico molecular.
Como cualquier E. coli, la bacteria se aisla de muestras de heces en
medios selectivos y diferenciales para enterobacterias, como el agar
Mac Conkey o el agar de eosina y azul de metileno. Sin embargo, cuando
se sospecha de un brote epidémico es necesario diferenciar los aislamientos
de ECEP de las E. coli de la microbiota habitual, ya que son indistinguibles
desde el punto de vista bioquimico. Para el diagnéstico de ECEP se utilizan
varias metodologias. Entre ellas tenemos: a) serotipificacion, b) ensayos de
la adherencia con células Hep-2. También, c¢) pruebas de tincién
fluorescente para actina (FAS) y d) las técnicas de biologia molecular®.

La serotipificacion fue el método que logré reconocer los tipos especificos
de E. coli causantes de diarrea infantii en la década de 1.940. Este
método consiste en la determinacién de los diferentes serotipos o tipos
patdbgenos de ECEP a partir de cepas aisladas en muestras de heces o
incluso sangre como en caso de Salmonella sp. Esto permitié agrupar las
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cepas de Escherichia coli en serotipos especificos para los cuadros
diarreicos en nifios*. Especificamente, los serotipos para E. coli
enteropatogena son 025, 0111, 0125, 0135%.

La prueba fenotipica de diagnostico, considerada hoy el estandar de oro
para la identificacion de ECEP es el ensayo de adherencia sobre células
epiteliales HEp-2. Este método permite identificar ECEP dado a que
las bacterias se agrupan en acumulos o microcolonias sobre las células
epiteliales en el cultivo. Esta disposicion se conoce como adherencia
localizada o fenotipo LA*.

La prueba de FAS es una técnica alternativa que se ha empleado con
amplitud en estudios epidemiolégicos y en la investigacion basica. Mediante
este ensayo se observa la acumulacién de actina en el citoesqueleto en
forma de puntos fluorescentes en la célula, en los que se encuentran los
pedestales y las bacterias adheridas. La prueba de FAS se realiza de dos
maneras: (a) de modo directo en biopsias intestinales de nifios con
enfermedad diarreica con sospecha de infeccion por ECEP y (b) en cultivos
de células HEp-2, Hela o Caco-2 infectadas con la cepa aislada de las heces
del individuo®.

El diagndstico molecular de infecciones por ECEP radica en la deteccion
de los genes codificadores de los factores de virulencias especifico mediante
el uso de sondas de ADN o reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Tal
es el caso del gen EAE, que codifica la intimina. Ademas, el gen bfpA, que es
la subunidad estructural de BFP, la cual contiene las fibras responsables de
producir la lesidon de borramiento que ocasiona la diarrea caracteristica de la
presencia de ECEP. De este modo, permite la amplificacion de los genes que
codifican a las proteinas de virulencia®. El tal sentido, es necesario la
aplicacion de esta técnica por su elevada especificidad y sensibilidad,
ademas de su rapidez. Al respecto esta técnica es un método de
caracterizacion mas sensible que el inmunodiagnéstico, ya que estas

pruebas necesitan la expresion de los genes de patogenicidad o una gran
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cantidad de antisueros que pueden tener reaccion cruzada con otras

bacterias®®.

Definiciones Operacionales de Términos
Enfermedad Diarreica Aguda

La enfermedad diarreica aguda (EDA) es todo proceso morbido,
cualguiera que sea su causa, Sus sintomas mas importantes son las
evacuaciones liquidas y puede acompafiarse 0 no de trastornos
hidroelectroliticos y del equilibrio acido bésico. Segun su duracién se

clasifican en: diarrea aguda, diarrea persistente y diarrea crénica®.
Enterotoxina

La enterotoxina es una toxina producida por el grupo de las
enterobacterias, como Escherichia coli enteropatdogena y Escherichia coli
enterohemorragica. Especificamente afectan a las células de la mucosa
intestinal. Los sintomas producidos por esta toxina son: toxiinfeccion

alimentaria, vémitos y diarrea®®.
Cepa
Poblacién de organismos que descienden de un Unico organismo o de un
cultivo puro. Es decir, corresponde al conjunto de bacterias descendientes

de un antecesor comun. Por consiguiente conservan las caracteristicas de

este antecesor a través de generaciones™®.
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Citotoxina

Es una toxina que tiene una accion especifica sobre las células de
organos especiales. Las citotoxinas se denominan segun la variedad especial
de las células para las cuales son especificas, como leucotoxinas,

nefrotoxinas, neurotoxinas, entre otras™®.

Operacionalizaciéon de las Variables

Las variables se operacionalizaron para convertir los conceptos abstractos
en empiricos, con el fin de medirlos a través de un instrumento y una
metodologia pertinente. En este estudio se midieron las variables que no
admiten fraccionamiento (discretas). Respecto a sus dimensiones,
dicotébmicas (Presencia o Ausencia, Masculino o Femenino) y politémicas
(Alta, moderada, leve o Ausente; recién nacido, lactantes menores, lactantes
mayores o preescolares; clase alta, clase media alta, clase media baja, clase
obrera o clase marginal). El nivel de medicién fue nominal y los indicadores
se derivaron de las bases teoricas. Este proceso de operacionalizacion de las
variables aseguré que las metas propuestas en los objetivos se alcanzaran y

a la vez, permitié el analisis respectivo (Tabla 1, 2y 3).
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Tabla 1. Operacionalizacién de la Variable Dependiente Diarrea

Secretora.
1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Diarrea Secretora Discreta y dependiente Es un cuadro
diarreico, que resulta
del movimiento neto
del agua vy |los
electrolitos?.
4. Definicion 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional
El diagndstico se realiza a Ausencia de Leucocitos fecales en
través de la citologia fecal, Leucocitos en heces. las heces <5 x
la cual permitira detectar la Leucocitos <5 x campo
ausencia de leucocitos en campo.

las heces o presencia de

<5 por campo'’.

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz, 2.014.
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Tabla 2. Operacionalizacién de la Variable Dependiente Diarrea

Inflamatoria.
1. Variable 2. Tipo 3. Definiciéon
Conceptual
Diarrea inflamatoria Discreta y dependiente Es un cuadro
caracterizado por la
presencia =5 leucocitos
por campo en la muestra
de heces®.
4.Definiciéon 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional

El diagndstico se realiza Leucocitos =2 5 x Leucocitos fecales en las
a través de la citologia campo heces =5 x campo
fecal, la cual permitira

detectar la presencia de

leucocitos en las

heces'’.

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz, 2.014.
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Tabla 3. Operacionalizacion de la Variable Independiente Diarrea

Escherichia coli Enteropatégena.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Escherichia coli Discreta e Es un bacilo gramnegativo

enteropatogena

4. Definicion

Operacional

El diagnostico de
Escherichia coli
enteropatégena se
realizd a través de
pruebas

microbiologicas y

seroldgicas'®.

independiente

5. Dimensiones

Escherichia coli
enteropatogena

Presente

Escherichia coli
enteropatogena

Ausente

aerobio, movil oxidasa
negativo, fermentador de
azucares'®,

6. Indicador

Prueba seroloégica positiva
para Escherichia coli

enteropatogena

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz, 2.014.
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Tabla 4. Operacionalizacion de la Variable Interviniente Grupo de

Edades.
1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Grupo de Edades Discreta e interviniente Los grupos de edades en la
poblaciéon infantii  forman
parte de la estratificacion
relacionada con el
crecimiento y el desarrollo del
nifio™®.
4. Definicion 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional
Los datos Recién nacido Edad cronoldgica
relacionados con los Lactante menor
grupos de edades se Lactante mayor
derivaron del item E1 Preescolares

del instrumento de

recolecciéon de datos.

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 5. Operacionalizacion de la Variable Interviniente Género.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Género Discreta e interviniente Esta distribuido en dos

4. Definicion

Operacional

Los datos
relacionados con el
geénero se derivaron
del item E3 del
instrumento de

recolecciéon de datos.

5. Dimensiones

Femenino

Masculino

categorias: femenino y
masculino. Esta clasificacion
permite diferenciar aspectos
relacionados con el
crecimiento y desarrollo del
nifio™.

6. Indicador

Fenotipo del género

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 6. Operacionalizacién de la Variable Interviniente Nivel

Socioeconémico.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Nivel Discreta e interviniente Se refiere a las diferentes

socioecondmico

4. Definicion

Operacional

Los datos
relacionados con el
nivel socioecondémico
se derivaron del item
E2 del instrumento
de recolecciéon de

datos

5. Dimensiones

Marginal

Obrera
Media baja

Media alta

Clase alta

clases sociales que integran
una sociedad. Se pueden
medir a través del Método de
Graffar modificado por
Méndez-Castellano®.

6. Indicador

Puntuacién alcanzada en el
método de Graffar

modificado.

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 7. Operacionalizacion de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Frecuencia de Evacuaciones Liquidas.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual

Frecuencia de Discreta e interviniente Es la cantidad de

evacuaciones deposiciones que hace el
liquidas nifio en un lapso de tiempoz.

4. Definicion 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional

Los datos Mas de 3 en 24 horas Frecuencia de evacuaciones

relacionados con las Mas de seis en una
evacuaciones hora
liquidas se derivaron

del item D1 del

instrumento de

recoleccion de datos

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 8. Operacionalizacion de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Fiebre.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Fiebre Discreta e interviniente Es Ila elevacion de Ila

4. Definicion

Operacional

Los datos
relacionados con la
fiebre se derivaron
del item D3 del
instrumento de

recoleccion de datos

5. Dimensiones

Leve
Moderada
Alta

Ausente

temperatura  corporal  por
encima de 37°C, causada por
un aumento inducido por
citocinas del centro
termorregulador del
hipotalamo?.

6. Indicador

Temperatura mayor a 37,9°C

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 9. Operacionalizacion de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Vomitos.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Vémitos Discreta e interviniente Es la expulsion forzosa del

contenido gastrico provocada
por la contraccion involuntaria
de la musculatura abdominal

cuando el fondo gastrico y el

esfinter esofagico se
relajan®.
4, Definicién 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional

Los datos Prodrémio emético Presencia de vémito

relacionados con el Presente

vomito se derivaron Intolerancia oral

del item D2 del Ausente

instrumento de

recoleccion de datos

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 10. Operacionalizaciéon de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Flatulencias.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Flatulencias Discreta e interviniente Presencia de una cantidad

excesiva de aire o gas en el
tracto intestinal y en el
estébmago produciendo

distension abdominal y a

veces dolor leve 0
moderado®.
4, Definicién 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional
Los datos Presencia Presencia de flatulencias
relacionados con las Ausencia
flatulencias se

derivaron del item D4
del instrumento de

recoleccion de datos

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.

33



Tabla 11. Operacionalizaciéon de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Deshidratacion.

1. Variable

2. Tipo

3. Definicion

Conceptual

Deshidratacion

4. Definicion

Operacional

Los datos
relacionados con la
deshidratacion se
derivaron del item D6
del instrumento de

recoleccion de datos

Discreta e interviniente

5. Dimensiones

Leve
Moderada
Grave

Ausente

Perdida excesiva de agua y
los tejidos corporales, se
acompafa de un trastorno en
el equilibrio de los electrolitos
esenciales, particularmente
sodio, potasio y cloro®.

6. Indicador

Presencia de deshidratacion

Fuente: Diaz, Guillén, Herndndez y Diaz 2.014.

34



Tabla 12. Operacionalizaciéon de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Moco.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Moco Discreta e interviniente Secrecion viscosa de las

glandulas y la membrana
mucosa que contiene agua,
sales organicas y células

exfoliadas?.

4. Definicion 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional
Los datos Presente Heces brillantes y
relacionados con el Ausente observacion microscépica de
moco se derivaron los filamentos de moco.
del item D7 del
instrumento de

recoleccion de datos

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Tabla 13. Operacionalizaciéon de la Variable Interviniente Factores

Clinicos: Sangre.

1. Variable 2. Tipo 3. Definicion
Conceptual
Sangre Discreta e interviniente  Fluido formado por células
sanguineas (eritrocitos,

leucocitos y plaquetas)®.

4. Definicién 5. Dimensiones 6. Indicador
Operacional
Los datos Presencia Observacion
relacionados con la Ausencia macroscopica en las heces y
sangre se derivaron visualizacion de hematies al
del item D7 del microscopio.
instrumento de

recoleccion de datos.

Fuente: Diaz, Guillén, Hernandez y Diaz 2.014.
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Hipotesis

Considerando el planteamiento del problema y el marco tedrico, se
formularon las siguientes hipotesis:
H;: Existe relacion entre la diarrea secretora e inflamatoria, Escherichia coli
enteropatégena y factores clinico-epidemioloégicos en nifios con diarrea
aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico La Cruz Dorada y al
Laboratorio de Emergencia del IAHULA desde Enero a Octubre de 2.014.
Ho: No existe relacion entre la diarrea secretora e inflamatoria, Escherichia
coli enteropatégena y factores clinico-epidemiolégicos en nifios con diarrea
aguda, que asistieron al Consultorio Pediatrico La Cruz Dorada y al

Laboratorio de Emergencia del IAHULA desde Enero a Octubre de 2.014.
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CAPITULO Il
MARCO METODOLOGICO
Tipo de Investigacion

Hurtado (2.010), refiri6 que el tipo de investigacion tiene relaciéon con la
interrogante de estudio en la cual se resalta lo qué se quiere saber. Pues,
esto marca el logro general que se desea conseguir durante el proceso e
identifica el tipo de investigacion. En consecuencia, el verbo a utilizar en el
objetivo tiene que implicar un logro®. Especificamente, durante esta
investigacién se quiso saber si habia relacion entre los elementos del evento
en estudio. Es decir, se buscé confirmar la probable relacion entre la diarrea
secretora e inflamatoria, Escherichia coli enteropatdégena y los factores
clinico-epidemioldgicos en la unidad de estudio y en el contexto determinado.

Por lo tanto, este trabajo correspondi6 a una investigacién confirmatoria.
Disefio de la Investigacion

Hurtado (2.010), describié que el disefio de investigacion se refiere a las
estrategias que se implementen para recolectar la informacién en una fuente
determinada, en un tiempo especifico y en una cantidad o amplitud asociada
a lo qué se quiere saber®. En tal sentido, esta investigacién tuvo un disefio
de campo porque los datos clinico-epidemiolégicos se recolectaron en un
ambiente natural como el del Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de
Mérida y el Laboratorio de Emergencia del Instituto Auténomo

Hospital Universitario de los Andes (IAHULA) y en un ambiente creado tal
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como el Laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa
Vizcaya”. Entre otras estrategias, se consideraron la recoleccién de datos
contemporaneos y transeccionales, asi como, la caracteristica multivariable

de la amplitud de la informacion recolectada.

Poblacién y Muestra

Unidad de Investigaciéon

El grupo de estudio estuvo representado por los nilos menores de 5 afios
que asistieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Meérida y al
Laboratorio de Emergencia del IAHULA desde Enero hasta Octubre de
2.014. Previo consentimiento de los padres, se incluyeron en el estudio, los
nifios que cumplieron con los siguientes criterios de inclusion:

e Edad menor de 5 afios.
¢ Nifios con diarrea menor de 14 dias de evolucion.
¢ Nifios que no hayan recibido tratamiento antimicrobiano en las Ultimas 72

horas antes de ingresar al estudio.

Seleccion del Tamano de la Muestra

La “n” muestral fue determinada a conveniencia. El muestreo fue
estratificado de acuerdo a las edades en: recién nacidos, lactantes menores,

lactantes mayores y preescolares.

Sistema de Variables

Las variables que guardaron relacion con el objetivo de esta investigacion
fueron las siguientes: variables dependientes (VD): diarrea secretora y

diarrea inflamatoria (leucocitos < 5 por campo o leucocitos = 5 por campo),
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variable independiente (VI): Escherichia coli enteropatdogena (presencia o
ausencia), variables intervinientes (Vi): grupos de edades (recién nacidos,
lactantes menores, lactantes mayores y preescolares), género (masculino o
femenino), nivel socioecondmico (clase marginal, clase obrera, clase media
baja, clase media alta, clase alta) y factores clinico-epidemiol6gicos
(frecuencia de evacuaciones liquidas, vomito, fiebre, flatulencias, célicos,
deshidratacion, moco y sangre). Estas variables correspondieron a los
ndcleos semanticos del problema de investigacion y a la vez, permitieron la

verificacion del fenédmeno de estudio en la unidad de investigacion.
Instrumento de Recoleccion de Datos

Segun Palella—Martins (2.006) y Pérez (2.009), un instrumento permite
recolectar datos para medirlos, posteriormente, a través de los modelos
matematicos®?’. Por esto, los insumos utilizados para la realizacién del
sistema de recoleccion de datos fueron: el sistema de variables, los objetivos,
las bases tedricas y la operacionalizacién de las variables. Asi mismo, se
diseid un cuestionario de preguntas de respuestas bidimensionales y
multiples con el fin de recoger los datos clinico-epidemiolégicos considerados
en los objetivos.

Se elabord un instrumento de recoleccion de datos el cual fue aprobado
por el juicio de cinco expertos, quienes evaluaron cada items a través de un
escalamiento tipo Likert. Posteriormente, se midi6 el coeficiente de validez y
contenido (CVC), propuesto por Hernandez—Nieto (2.002), para una

concordancia y validez de 0,9%.
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Metodologia de la Investigacion

Estudio Clinico-epidemiolégico

Se recolectaron los datos clinicos, epidemiolégicos y socioeconémicos a
través del instrumento de recoleccidén de datos, el cual se aplico a todos los
sujetos de la unidad de investigacion. El nivel socioecondmico fue medido a

través del método de Graffar modificado® (Esquema 1).

Recoleccién y Transporte de la Muestra

Las muestras de heces o hisopado rectal fueron recolectadas durante el
periodo agudo de la enfermedad, en el Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada
de Mérida y en el Laboratorio de Emergencia del IAHULA. En el caso de las
muestras de heces se utiliz6 un envase de boca ancha, tapa hermética y
estéril, el cual se transportd a temperatura ambiente. Para el hisopado rectal
se utilizé el medio de transporte Cary Blair y se mantuvo a temperatura
ambiente por un lapso no mayor a 2 horas. Las muestras fueron trasladadas
al laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa

Vizcaya” para el procesamiento respectivo.

Deteccion de los Leucocitos Fecales

La muestra de heces se mezclé cuidadosamente y se colocdé una
pequefia cantidad en una lamina y se agregaron 2 gotas del reactivo de
Quensel (Azul de metileno al 1%). Luego se cubrié con una laminilla y se
esperé 2 a 3 minutos con el fin de obtener una buena coloracion nuclear.
Posteriormente, se observd al microscopio con los objetivos secos (10X y
40X)* (Figura 1).
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Esquema 1. Estudio Clinico—epidemioldgico. Consultorio Pediatrico la
Cruz Dorada de Mérida, Laboratorio de Emergencia IAHULA. Enero-

Octubre de 2.014.

“n” Nifios menores de cinco afios con
diarrea aguda

Criterios de P Consentimiento
Inclusion de los Padres
Cuadro Clinico Datos Epidemiolégicos

—> L 0
Vomito Género |« » Edad

—> Flatulencias v
Nivel Socioeconémico

—  Fiebre

Frecuencia de
—»  Evacuaciones
Liguidas

— Colicos

L » Deshidratacion

v

Presencia de moco y
sangre 42



Aislamiento e Identificacién de Escherichia coli Enteropatégena

La muestra de heces se mezclé cuidadosamente y las alicuotas se
distribuyeron de la manera siguiente: cultivo primario en medios solidos
Mac Conkey (MK), Salmonella-Shigella (SS), Xilosa-Lisina-Desoxicolato
(XLD)y en medio liquido caldo selenito(Figura 2). Las muestras sembradas
en los medios solidos se incubaron a 37°C en condicion de aerobiosis,
durante 18-24 horas. El repique se realiz6 a las 6 horas a partir del caldo
selenito en los medios sdlidos (MK, SS y XLD)(Figura 3).

Las colonias sospechosas del cultivo primario y secundario lactosa
positiva (Figura 4), se repicaron en el medio basico (Tripticasa Soya al 3%) y
se incubaron a 37°C en condiciones de aerobiosis, durante 18-24 horas
(Figura 5). Posteriormente, se realiz6 la prueba fisiolégica de la oxidasa
(negativa) (Figura 6) y las pruebas bioguimicas en medios diferenciales tales
como Agar Kligler (KIA), lisina-hierro-Agar (LIA), motilidad-indol-ornitina
(MIO), citrato y urea, se incubaron a 37°C en condiciones de aerobiosis,
durante 18-24 horas. Las cepas de Escherichia coli diarreogénica fueron
identificadas segun la siguiente bioquimica: lactosa positiva KIA (A/A+-), LIA
(K/IK+-), MIO (+++), Citrato (-), Urea (-) (Figura 7) 6 KIA (A/A+-), LIA (K/A+-),
MIO (-++), Citrato (-), Urea (-). Finalmente, a las cepas identificadas como
Escherichia coli diarreogénica, se les realiz6 la prueba de inmunodiagnéstico
con anticuerpos anti-coli | y anti-coli 1l de la casa comercial Institut Fur
Inmunpréaparate und Nahrmedien Gm bH Berlin (SIFIN), para detectar el
patotipo de Escherichia coli enteropatdégena (Esquema 2) (Figura 8).
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Esquema 2. Aislamiento e Identificacion de Escherichia coli
Enteropatégena. Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida,
Laboratorio de Emergencia IAHULA. Enero-Octubre de 2.014.

“n” Niflos menores de cinco afios con
diarrea aguda

|

Muestra de heces frescas (recolector de heces) e
hisopado Rectal (medio Cary Blair)

Cultivo Primario: Siembra en Mk, Inoculacién en caldo selenito, Examen Directo:
SS, XLD se incubaron a 37°C en el cual se incubd a 37°C en

condicién de aerobiosis durante aerobiosis durante 6 horas, se Quensel

18-24 horas repico el MK, SS, XLD
Las colonias sospechosas lactosa positiva se repicaron en Tripticasa de Deteccion de Leucocitos
Soya a 3% (se incubaron a 37°C en condicién de aerobiosis durante 18- fecales (€5xC 6 25xC)
24horas)
l‘L Prueba Clave: OXIDASA

A las 24 horas se realizaron las pruebas bioguimicas en medios
diferenciales (KIA, LIA, MIO, citrato y urea). Se incubaron a 37°C en
condiciones de aerobiosis (18-24 horas)

A las cepas identificadas como Escherichia coli diarrogénica se le
realizaron las pruebas inmunolédgicas con anticuerpos policlonales para
detectar el patotipo de Escherichia coli enteropatégena
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Especificamente, la prueba de inmunodiagndstico para Escherichia coli
enteropatdgena consistié en la aglutinacién de las cepas purificadas con los
sueros anti-coli | y anti-coli II. Asi mismo, la técnica se realiz0 a través del
siguiente procedimiento: (a) se utilizd una lamina de vidrio limpia, (b) se
agrego una gota del antisuero sobre la lamina, (c) se tom6 con un aplicador
de madera una colonia del crecimiento bacteriano emulsionandola con la
gota de antisuero, (d) se homogeneiz6 bien y se realizaron movimientos de
vaivén por un tiempo no mayor a un minuto, tiempo suficiente en el cual
ocurrié la aglutinacién, (e) se confirmé la aglutinacién observandola al

microscopio con objetivo de baja resolucion 10X (Esquema 3) (Figura 9).

Disefno de Analisis

Los resultados de esta investigacion fueron analizados a través del
enfoque cuantitativo. Tal como lo propusieron Palella y Martins, se tomaron
los datos relacionados con el problema de investigacion: relacion entre
diarrea secretora e inflamatoria, Escherichia coli enteropatégena y factores
clinico-epidemiolégicos®®. En tal sentido, los datos obtenidos fueron medidos
numéricamente y se interpretaron mediante técnicas estadisticas. En
consecuencia, se confirmaron las relaciones causa-efecto y las del sistema
de variables asociadas al problema planteado.

Finalmente, los datos se analizaron segun el disefio bivariable, dicotomico,
multifactorial, bicateg6rico y multicategorico, a través del sistema SPSS
(Statical Package for the social version 15.0). EI analisis estadistico se
realizd6 en 2 fases: descriptiva, por medio de frecuencias simples,
porcentuales simples, validos, acumulados, y de contingencia, a través del

cruce entre las variables y la prueba de independencia chi-cuadrado.
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Esquema 3. Identificacion Inmunolégica de Escherichia coli
Enteropatégena. Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida,
Laboratorio de Emergencia IAHULA. Enero a Octubre de 2.014.

Prueba de inmunodiagndstico a las cepas
identificadas como Escherichia coli
diarreogénica

Para el analisis e identificacion de los serotipos de E. coli se usaron
antisueros de la casa comercial SIFIN, especificamente el Anti-coli | y
el Anti-coli Il

Se utilizé una lamina portaobjetos limpia, alli se
agrego una gota del antisuero

Se tomo una colonia del crecimiento bacteriano y
se emulsion6 con el suero

Se homogeniz6 haciendo movimientos de vaivén,
durante una lapso menor a 1 minuto

La prueba se consideré positiva cuando se
observo la reaccion de aglutinacion
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Figura 1. Deteccion de Leucocitos Fecales con Coloracién de Quensel
(Azul de Metileno al 1%). Muestra Problema N° 7. Laboratorio de
Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-

Octubre de 2.014

47



Figura 2. Crecimiento en el Cultivo Primario en los Medios Mk, SS, XLD.
Muestra Problema N° 21. Laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y

Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-Octubre de 2.014
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Figura 3. Crecimiento en el Cultivo Secundario en los Medios MK,
SS, XLD a partir del Caldo Selenito. Muestra Problema N° 21.
Laboratorio de Sindromes Urinarios y Gastrointestinales “Lcda. Luisa
Vizcaya”. Enero-Octubre de 2.014
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Figura 4. Colonias Lactosa Positiva en Agar Mk. Muestra Problema N°
21. Laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda.
Luisa Vizcaya”. Enero-Octubre de 2.014.
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TS al 3%

Figura 5. Colonias Purificadas en Agar Tripticasa Soya al 3%. Cepas
Problema N°19, N° 24. Laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y

Urinarios. “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-Octubre de 2.014
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Figura 6. Prueba de Oxidasa para la lIdentificacion de la Familia
Enterobacteriaceae (Oxidasa Negativa). Cepas Problema N° 1, N° 2, N°3,
N° 4, N°5, N° 6, N° 7 y N°8. Laboratorio de Sindromes Gastrointestinales

y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-Octubre de 2.014
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WA+  (KK+) (b9 () O |

Figura 7. Lectura de la Bioquimica (Kligler, LIA, MIO, Citrato, Urea) de
las Colonias Lactosa Positiva. Cepa Problema N° 7. Laboratorio de
Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-
Octubre de 2.014
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Figura 8. Anti-coli | y Anti-coli Il de SINFIN. Laboratorio de Sindromes
Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”. Enero-Octubre de
2.014
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Cepa Problema

Control (-) Control (+)

Figura 9. Prueba de Inmunodiagnéstico para Escherichia coli
enteropatdégena, Cepa Control (+) (-) y Cepa Problema N° 16. Laboratorio
de Sindromes Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya”.
Enero-Octubre de 2.014
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

Resultados

Se procesaron y analizaron 28 muestras de niflos con enfermedad
diarreica aguda, provenientes de la unidad de investigacion representada por
los menores de cinco afios. El origen de la muestra fue comunitario. Estas
fueron recolectadas en el Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida y
en el Laboratorio del Emergencia de Instituto Autobnomo Hospital Universitario
de Los Andes. Fueron procesadas en el laboratorio de Sindromes
Gastrointestinales y Urinarios “Lcda. Luisa Vizcaya” del Departamento de
Microbiologia y Parasitologia de la Escuela de Bioandlisis de la Universidad
de Los Andes, durante el periodo de Enero a Octubre de 2.014.

Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Dependiente

Diarrea Secretora
En la unidad de investigacion, la variable dependiente diarrea secretora

fue bicategodrica: presencia de diarrea secretora (64,29%), ausencia de
diarrea secretora (35,71%) (Figura 10).

56



Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Diarrea

Inflamatoria

En la unidad de investigacion, la variable dependiente diarrea inflamatoria
fue bicategdrica: presencia de diarrea inflamatoria (35,71%), ausencia de
diarrea inflamatoria (64,29%) (Figura 10).

Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable

Independiente Escherichia coli Enteropatégena

En la unidad de investigacion, la variable independiente Escherichia coli
enteropatdgena fue distribuida en dos categorias: presencia de Escherichia
coli enteropatogena 16/28 (57,24%), ausencia de Escherichia coli
enteropatégena 12/28 (42,86%). Especificamente, los serotipos utilizados
para la identificacién de este patotipo fueron: anti-coli | 0111, 0142, 0119,
055, 0158, 0125; anti-coli Il 026, 0127, 0126, 0128, 018, 0114
(Figura 11).

Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Interviniente

Factores Clinicos

En la unidad de investigacion, la variable interviniente factores clinicos se
ordend en varias categorias y la frecuencia fue la siguiente: vémito presente
4/28 (29%%), vomito ausente 24/28 (71%), fiebre 14/28 (50%); fiebre leve
5/14 (35,71%), fiebre moderada 9/14 (64,29%), fiebre ausente 14/28 (50%),
flatulencia presente 25/28 (89,29%), flatulencia ausente 3/28 (10,71%),
coOlicos presente 13/28 (46,43%), colicos ausente (53,57%), presencia de
moco 25/28 (89,29%) ausencia de moco 3/28 (10,71%), presencia de sangre
3/28 (10,71%), ausencia sangre 25/28 (89,29%) (Tabla 14).
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Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Interviniente

Grupo de Edades

En la unidad de investigacion, la variable grupo de edades fue distribuida
en varias categorias, las frecuencias relativas fueron las siguientes: recién
nacido (0%), lactantes menores 13/28 (46,43%), lactantes mayores 5/28
(17,86%), preescolares 10/28 (35,71%) (Figura 12).

Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Interviniente

Género

La variable género fue cualitativa bicategorica. La frecuencia relativa de
las categorias fue la siguiente: femenino 12/ 28 (42,86%), masculino16/28
(57,14%) (Figura 13).

Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable Interviniente
Nivel Socioeconémico

En la unidad de investigacion, la variable Nivel Socioeconémico fue
distribuida en varias categorias y la frecuencia relativa fue la siguiente: clase
alta 2/28 (7,14%), clase media alta 8/28 (28,57%), clase media baja 13/28
(46,43%), clase obrera 5/28 (17,86%) (Figura 14).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea Secretora

(Leucocitos fecales <5 por campo) y la Variable independiente
Escherichia coli Enteropatégena
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La variable dependiente fue bicategdrica: presencia de diarrea secretora
(leucocitos < 5 por campo) y ausencia de diarrea secretora (leucocitos = 5
por campo. Al respecto, se determind la presencia de Escherichia coli
enteropatdogena en los nifios que presentaron diarrea secretora, la cual fue
de 10/28 (55,60%). La presencia de Escherichia coli enteropatdogena en los
nifios que presentaron diarrea no secretora fue de 6/10 (60,0%). La ausencia
de Escherichia coli enteropatdégena en nifios que presentaron menos de 5
leucocitos por campo fue de 8/18 (44,4%) (Tabla 15).

Andlisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea Secretoray

la Variable Interviniente Factores Clinicos

Entre las muestras evaluadas, el analisis de contingencia mostré una
frecuencia relativa variada. Especificamente, los factores clinicos
encontrados en relacidbn a la presencia de diarrea secretora fueron los
siguientes: vomito presente 4/18 (22,2%), fiebre 8/18 (44,4%), flatulencia
presente 18/18 (100%), célicos presente 8/18 (44,4%), presencia de moco
15/18 (83,3%), ausencia de moco 3/18 (16,71%), presencia de sangre 0/18
(100%) (Tabla 16).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea Secretoray

la Variable Interviniente Grupo de Edades

La variable grupo de edades fue multicategérica: recién nacido, lactantes
menores, lactantes mayores y preescolares. La frecuencia para cada
categoria no fue homogénea. De un total de 28 nifios incorporados al
estudio, 18 de ellos presentaron diarrea secretora, la cual fue mayor en los
lactantes menores 7/18 (38,88%) (Tabla 17).
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Andlisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea Secretoray

la Variable Interviniente Género

La variable género fue bicategorica la cual se estratificO de la siguiente
manera: de los 28 nifios incluidos en el estudio, 18 presentaron diarrea
secretora, siendo del género femenino 8/18 (44,4%) y para el género
masculino 10/18 (55,5%), siendo este Ultimo el de mayor frecuencia
(Tabla 18).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea Secretoray

la Variable Interviniente Nivel Socioecondémico

La variable nivel socioecondmico fue multicategérica la cual se distribuy6
de la siguiente manera: entre los 18 nifios que presentaron diarrea secretora
se obtuvo una mayor prevalencia en la clase media baja 11/18 (61,1%), clase
obrera 5/18 (27,7%), y la clase media alta 2/18 (11,1%) (Tabla 19).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea
Inflamatoria (Leucocitos fecales >5 por campo) y la Variable

Independiente Escherichia coli Enteropatégena

La variable dependiente diarrea inflamatoria fue bicategérica: presencia
de diarrea inflamatoria (leucocitos = de 5 por campo) y ausencia de diarrea
inflamatoria (< 5 leucocitos por campo). Al respecto, se determind la
presencia de Escherichia coli enteropatégena en los nifios que presentaron
diarrea inflamatoria, la cual fue de 6/10 (60,0%). La presencia de Escherichia
coli enteropatogena en los nifios que presentaron diarrea no inflamatoria fue
de 10/18 (55,6%). La ausencia de Escherichia coli enteropatdégena en nifios

60



que presentaron mas de 5 leucocitos por campo fue de 4/10 (40,0%)
(Tabla 15).
Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea

Inflamatoria y la Variable Interviniente Factores Clinicos

Para las muestras evaluadas, el anadlisis de contingencia con los
factores clinicos mostro una frecuencia relativa variada. Asi pues, los
factores clinicos encontrados en relacion a la presencia de diarrea
inflamatoria fueron los siguientes: vomito ausente 10/10 (100%), fiebre
ausente 6/10 (60%); flatulencia presente 7/10 (70%), cdlicos presente 5/10
(50%), presencia de moco 10/10 (100%), sangre presente 3/10 (30%)
(Tabla 20).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea

Inflamatoria y la Variable Interviniente Grupos de Edades

La variable grupo de edades fue multicategoérica: recién nacido, lactantes
menores, lactantes mayores y preescolares. La division para cada categoria
no fue homogénea. De un total de 28 nifios incorporados en el estudio, 10
presentaron diarrea inflamatoria, la cual se presenté tendencias iguales para
los lactantes menores y la edad preescolar es decir, ambos grupos tuvieron
4/10 (40%), mientras que los lactantes mayores fueron 2/19 (20%)
(Tabla 17).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea

Inflamatoria y la Variable Interviniente Género

La variable género fue bicategdrica la cual se dividié de la siguiente

manera: de 28 niflos estudiados, 10 presentaron un cuadro de diarrea
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inflamatoria, siendo del género femenino 4/10 (40%) y del género masculino
6/10 (60%), observandose mayor tendencia para este Ultimo (Tabla 18).

Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea

Inflamatoria y la Variable Interviniente Nivel Socioeconémico

La variable nivel socioecondmico fue multicategorica la cual se distribuyo
de la siguiente manera: de los 10 nifios que presentaron diarrea inflamatoria
se encontré una mayor tendencia en la clase media alta 6/10 (60%), clase
alta 2/10 (20%) y clase media baja 2/10 (20%) (Tabla 19).

Analisis Inferencial (Chi-cuadrado) de las Variables Dependientes
Diarrea Secretora e Inflamatoria, Variable Independiente Escherichia coli

Enteropatdégenay la Variable Interviniente Factores Clinicos

La prueba de independencia chi-cuadrado se interpreté con un nivel de
significancia de P< 0,05. Al respecto, se encontrd significancia estadistica
entre la diarrea secretora y flatulencia (P 0,037) y entre diarrea inflamatoria y
sangrado fecal (P 0,037). Mientras que no se encontré significancia
estadistica entre la presencia de Escherichia coli enteropatégena y los
leucocitos fecales (P 1,000) (Tabla 21).

Andlisis de Correspondencia Multiple entre las Variables Dependientes
(Diarrea Secretora e Inflamatoria), Variable Independiente (Escherichia
coli Enteropatégena), Variables Intervinientes (Moco Fecal y Sangrado

Fecal)

La prueba del chi-cuadrado mostré relacién entre los leucocitos fecales y
el sangrado fecal, lo cual se pudo observar entre dos variables, excluyendo al
resto. Por tal razon, se empleo el analisis de correspondencia multiple (ACM)
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para identificar las posibles relaciones entre todas las variables, con el fin de
realizar la interpretacion grafica de las categorias de las variables
consideradas, dandole importancia al acercamiento entre ellas y no a la
dispersion. Los resultados obtenidos del ACM, muestran que la diarrea
secretora (leucocitos < 5 por campo) se relaciona con la presencia de
Escherichia coli enteropatégena y el moco fecal. Mientras que la diarrea
inflamatoria (leucocitos = 5 por campo) se relaciona con la presencia de

sangrado fecal (Figura 15).
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35,71%

Diarrea
Inflamatori

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion

Figura 10. Distribucion de la Muestra Poblacional Segun las Variables
Diarrea Secretora e Inflamatoria en Nifios Menores de 5 Afios que
Acudieron al Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida y al
Laboratorio de Emergencia del IAHULA. Enero—Octubre de 2.014.
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Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion

ECEP: Escherichia coli enteropatégena

Figura 11. Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable
Independiente Escherichia coli Enteropatégena en Nifilos Menores de 5
Afios que Acudieron al Consultorio Pediétrico la Cruz Dorada de Mérida
y al Laboratorio de Emergencia del IAHULA. Enero-Octubre de 2.014.
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Tabla 14. Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable
Factores Clinicos en Niflos Menores de 5 Afios que Acudieron al
Consultorio Pediéatrico la Cruz Dorada de Mérida y al Laboratorio de
Emergencia del IAHULA. Enero—Octubre de 2.014.

Factores Clinicos N° %

Presente 4 14,29
Vomito

Ausente 24 85,71
Leve 5 35,71
Fiebre Moderada 9 64,29

Ausente 14 50
Presente 25 89,29
Flatulencia Ausente 3 10,71
Colicos Presente 13 46,43
Ausente 15 53,57
Presencia 25 89,29
Moco Ausencia 3 10,71
Sangre Presencia 3 10,71
Ausencia 25 89,29

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccién
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35,71%

17,86%

Recien Nacido Lactantes Lactantes Preescolares
Menores Mayores

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
Figura 12. Distribucién de la Muestra Poblacional Segun la Variable
Grupo de Edades en Niflos Menores de 5 Afos que Acudieron al

Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida y al Laboratorio de
Emergencia del IAHULA. Enero—Octubre de 2.014.
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42,85%

Femenino

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recolecciéon

Figura 13. Distribucién de la Muestra Poblacional Segun la Variable
Género en Nifios Menores de 5 Afios que Acudieron al Consultorio
Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida y al Laboratorio de Emergencia del
IAHULA. Enero—Octubre de 2.014.
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46,43%

28,57%
17,86%
7,14%
I 0%
A
Clase Alta Clase Media Clase Media Clase Obrera Clase
Alta Baja Marginal

Nota. tDatos obtenidos del instrumento de recoleccion

Figura 14. Distribucion de la Muestra Poblacional Segun la Variable
Nivel Socioecondmico en Nifios Menores de 5 Afios que Acudieron al
Consultorio Pediatrico la Cruz Dorada de Mérida y al Laboratorio de
Emergencia del IAHULA. Enero—Octubre de 2.014.
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Tabla 15. Analisis de Contingencia de las Variables Dependientes
Diarrea Secretora (Leucocitos Fecales < 5 por campo) e Inflamatoria
(Leucocitos Fecales 25 por campo) y la Variable Independiente
Escherichia coli Enteropatéogena en Nifilos Menores de 5 afios que
Acudieron al Consultorio Pediéatrico la Cruz Dorada y al Laboratorio de
Emergencia de IAHULA. Enero-Octubre de 2.014

Variable Independiente

Variables Dependientes Escherichia coli enteropatogena
Diarrea Secretora e : :
, Presencia Ausencia
Inflamatoria
N° % N° %
Diarrea Secretora (Leucocitos 10 55,6 8 44,4
< 5 por campo)
Diarrea Inflamatoria 6 60 4 40

(Leucocitos = 5 por campo)

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 16. Analisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea
Secretora y la Variable Interviniente Factores Clinicos en Nifios Menores
de 5 afios que Acudieron al Consultorio Pediéatrico la Cruz Dorada y al

Laboratorio de Emergencia de IAHULA. Enero-Octubre de 2.014

Diarrea Secretora

Factores Clinicos

N° %
Presente 4 22,22
Vomito Ausente 14 77,7
Presente 8 44 .44
Fiebre Ausente 10 55,5
Presente 8 44 .44
Célicos Ausente 10 55,5
Presencia 15 83,33
Moco Ausencia 3 16,7
Sangre Presencia 0 0
Ausencia 18 100

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 17. Andlisis de Contingencia de las Variables Dependientes
Diarrea Secretora e Inflamatoria y la Variable Interviniente Grupo de
Edades en Nifios Menores de 5 afios que Acudieron al Consultorio
Pediatrico la Cruz Dorada y al Laboratorio de Emergencia de IAHULA.
Enero-Octubre de 2.014

Variable Interviniente Grupo de Edades

Variables Dependientes Recién Lactantes Lactantes Preescolares
_ Nacido Menores Mayores
Diarrea Secretora e
Inflamatoria NO % NO % NO % NE %
Diarrea Secretora 0 0 9 32,14 3 10,71 6 21,42

(Leucocitos < 5 x campo)

Diarrea Inflamatoria 0 0 4 14,28 2 7,14 4 14,28

(Leucocitos = 5 x campo)

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 18. Analisis de Contingencia de las Variables Dependientes
Diarrea Secretora e Inflamatoria y la Variable Interviniente Género en
Nifios Menores de 5 afios que Acudieron al Consultorio Pediatrico la
Cruz Dorada y al Laboratorio de Emergencia de IAHULA. Enero-Octubre
de 2.014

Variable Interviniente Género

Variables Dependientes Masculino Femenino
Diarrea Secretora e Inflamatoria Ne° % Ne° %
Diarrea Secretora (Leucocitos < 5 X 10 35,71 8 28,57
campo)

Diarrea Inflamatoria (Leucocitos = 5 x 6 21,42 4 14,2
campo)

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 19. Andlisis de Contingencia de las Variables Dependientes
Diarrea Secretora e Inflamatoria y la Variable Interviniente Nivel
Socioecondémico en Nifios Menores de 5 afios que Acudieron al
Consultorio Pediétrico la Cruz Dorada y al Laboratorio de Emergencia
de IAHULA. Enero-Octubre de 2.014

Variables Dependientes Diarrea Secretora e

. o Inflamatoria
Variable Interviniente
Nivel Socioeconémico Leucocitos <5 por Leucocitos 2 5 por
campo campo
N° % N° %
Clase Alta 0 0 2 7,17
Clase Media Alta 2 7,14 6 21,42
Clase Media Baja 11 39,28 2 7,14
Clase Obrera 5 17,85 0 0
Clase Marginal 0 0 0 0

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 20. Andlisis de Contingencia de la Variable Dependiente Diarrea
Inflamatoria y la Variable Interviniente Factores Clinicos en Nifios
Menores de 5 afios que Acudieron al Consultorio Pediatrico la Cruz
Dorada y al Laboratorio de Emergencia de IAHULA. Enero-Octubre de
2.014

Diarrea Inflamatoria
Factores Clinicos

Ne° %

Presente 0 0
Vomito Ausente 10 100
Presencia 4 40

Fiebre Ausente 6 60
Presente 7 70

Flatulencia Ausente 3 30
Presente 5 50

Colicos Ausente 5 50
Presencia 10 100

Moco Ausencia 0 0
Presencia 30

Sangre Ausencia 0

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
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Tabla 21. Analisis Inferencial (Chi-cuadrado) de las Variables
Dependientes Diarrea Secretora e Inflamatoria, Variable Independiente

Escherichia coli Enteropatdogena y a Variable Interviniente Factores

Clinicos
Pruebas Estadisticas Chi-cuadrado Sig (*)
Fiebre x leucocitos fecales 0,622 0,695
Vomito x leucocitos fecales 2,593 0,265
Flatulencias x leucocitos fecales 6,048 0,037*
Colicos x leucocitos fecales 0,080 1,000
Moco Fecal x leucocitos fecales 1,867 0,533
Sangrado Fecal x leucocitos fecales 6,048 0,037*
ECEP x leucocitos fecales 0,052 1,000

Nota. Datos obtenidos del instrumento de recoleccion
ECEP: Escherichia coli enteropatégena

Sig. (*) Significancia a un nivel alfa < 0,05
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Diagrama conjunto de puntos de categorias
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Diarrea Inflamatoria: Leucocitos = 5 por campo

Figura 15. Analisis de Correspondencia Multiplé entre las Variables
Dependientes (Diarrea Secretora e Inflamatoria), Variable Independiente

(Escherichia coli Enteropatogéna), Variables Intervinientes (Moco Fecal y
Sangrado Fecal).
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Discusién

En esta investigacion Dbivariante, dicotomica, multifactorial vy
multicategodrica, se pretendié confirmar la relacion entre la diarrea secretora e
inflamatoria, Escherichia coli enteropatébgena y factores clinico-
epidemiologicos en nifios menores de 5 afios con diarrea aguda desde Enero
a Octubre de 2.014. Las variables intervinientes (factores clinicos, grupo de
edades, género y nivel socioecondmico) se consideraron con la finalidad de
encontrar la correlacion con las variables dependientes diarrea secretora e
inflamatoria. Para tal fin, se utiliz6 un instrumento de recoleccién de datos
clinico-epidemioldgicos y la toma de muestras, la cual se realizé a través de
heces frescas e hisopado rectal. Para la identificacion de Escherichia coli
enteropatdégena se aplicaron técnicas de microbiologia convencional e
inmunodiagnostico.

Durante la realizacion de este estudio se encontr6 una prevalencia de
diarrea secretora de 64,29% en nifios menores de 5 afos. Adicionalmente, la
relacion encontrada con la presencia de Escherichia coli enteropatégena fue
de 55,6%. En tal sentido, Estrada y cols. (2.009)* sustentaron esta
investigacion ya que la frecuencia encontrada por estos autores en relacion a
la variable dependiente diarrea secretora relacionada con ECEP fue de 50%.
Mientras que Ochoa y cols. (2.011)*, no sustentaron esta investigacion
porque la prevalencia fue baja (8,5%). Es por eso, que los autores de esta
investigacion consideraron que los resultados obtenidos en este estudio
revelaron una frecuencia alta (>50%) de diarrea secretora causada por este
patotipo, lo cual sugiere que tiene importancia epidemioldgica en la poblacién
estudiada.

La diarrea secretora esta asociada a la ausencia de leucocitos fecales o a
la presencia menor de 5 por campo. Al respecto, en esta investigacion se
encontré que la presencia de leucocitos por campo fue de 64,29%. Aunque
no se encontraron trabajos relacionados con la denominaciéon de diarrea
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secretora por ECEP, los autores asumieron la postura de la mayoria que
consideraron a Escherichia coli enteropatdgena como agente productor de
diarrea secretora en nifios. Sin embargo, la alta prevalencia de esta categoria
diarreica asociada a este patotipo diarreogénico (55,6%) no es sustentada
por Araujo y cols. (2.007)%, quienes encontraron una frecuencia muy baja
(5,4%). Yhuri y cols. (2.011)*°, sustentaron teéricamente el hallazgo de
diarrea secretora relacionado con la presencia de leucocitos fecales en una
cantidad menor a 5 por campo, ya que entre los mecanismos de accion de
los enteropatdégenos invasivos esta la produccion de una respuesta
inflamatoria minima, la cual coincide con la ausencia 0 escasa presencia de
células leucocitarias en las heces. Por eso, los autores de esta investigacion
consideraron que la variabilidad de la prevalencia no solo esta asociada a la
virulencia de las cepas sino también a otros factores, tales como los
proximales del individuo (edad, género, nivel socioeconomico, estado
inmunoldgico).

La variabilidad de la prevalencia de la diarrea por ECEP ha sido reportada
por Gémez y cols. (2.010)*? y Afset y cols. (2.008)**, quienes encontraron
una prevalencia de este patotipo de 7-14,7%, respectivamente. El hallazgo
de estos investigadores no coincide con lo obtenido por los autores de esta
investigacion, ya que la diferencia porcentual es relevante (> de 40%). Por
eso, los autores de esta investigacion consideraron que este resultado
muestra que la prevalencia de un enteropatégeno tal como ECEP
probablemente esté asociada a otros factores relacionados con el contexto
geografico o con la endemicidad de la enfermedad de este bacilo
gramnegativo.

En esta investigacion, la diarrea inflamatoria (leucocitos = 5 por campo)
estuvo presente en 35,71% de los casos. A la vez, la relacion diarrea
inflamatoria con la presencia de ECEP se encontré en 60% de los casos, no
siendo significativa (P < 0,05). Aunque no se ha incluido formalmente a este

patotipo como agente productor de diarrea inflamatoria, Koneman y cols.
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(1.999)% consideraron que ECEP puede producir reaccién inflamatoria en el
epitelio intestinal con la subsecuente aparicion de leucocitos en heces, y que
este hallazgo es secundario a las propiedades adhesivas de este bacilo
gramnegativo. También, Vidal-Graniel y cols. (2.003)%*, reportaron que en las
biopsias de nifios con diarrea por ECEP se encontré una ligera inflamacion
de la mucosa intestinal. En tal sentido, estos autores sustentan el hallazgo,
(aunque pudiera ser considerado contradictorio), de leucocitos fecales en
algunos de los casos de diarrea asociada a ECEP en esta investigacion. A la
vez, Yhuri-Carreazo y cols. (2.011)*, plantearon una postura teérica
relacionada con la presencia de leucocitos fecales en muestras diarreicas, la
cual refiere que la prueba de leucocitos fecales no pareciera ser un indicador
confiable de diarrea bacteria y de agente enteroinvasivo. Por lo tanto, los
autores de esta investigacion consideraron que la presencia de leucocitos en
el caso de ECEP tiene probablemente correspondencia con factores tales
como las propiedades de adherencia mediadas por plasmidos y la presencia
de alguna enterotoxina.

Al realizar la interpretacion de los resultados de este estudio y considerar
la variable interviniente género relacionada indirectamente con la diarrea
secretora en nifios menores de 5 afios, se encontré una tendencia a favor del
género masculino (57,14%). En tal sentido, Cermefio y cols. (2.008)"
sustentaron este hallazgo ya que estos autores encontraron una prevalencia
de (54,5%) en el género masculino. Gabriel-Medina y cols. (2.010)*®, no
sustentaron este hallazgo ya que estos investigadores encontraron un
predominio de Escherichia coli enteropatégena en el género femenino
(3,5%).

En relacion a la diarrea secretora y el nivel socioeconémico se observo
una tendencia a favor de la clase media baja (46,43%). Hannaouoi y cols.
(2.010)%®, no sustentaron este estudio ya que estos autores refirieron que la
mayoria de los nifios con enfermedad diarreica aguda se encontraban en la
clase obrera (56,25%) y marginal (21,87%). Fagundes-Neto y cols. (1.996)*,
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también sustentaron este hallazgo ya que estos autores encontraron
predominio de Escherichia coli enteropatégena en la clase media (60-65%).
Granados y cols. (2.013)%, sefialaron que la presencia de un enteropatégeno
en las clases sociales menos desposeidas podria estar asociada a la
virulencia del agente patdgeno. Al respecto, los autores de esta investigacion
consideraron que los agentes etiolégicos muy virulentos se diseminan con
facilidad y requieren poca ayuda de factores intervinientes para ocasionar la
enfermedad.

Respecto a los factores clinicos, en esta investigacion se encontré una
contingencia entre la diarrea secretora y la flatulencia, ademas, con
significancia estadistica (100%/ P 0,037). En el caso de la diarrea
inflamatoria, la tendencia positiva y la significancia estadistica fue por la
presencia de sangre en las heces (30%/ P 0,037). Cermefio y cols. (2.008)*
no sustentaron estos hallazgos, ya que los factores clinicos predominantes
fueron: fiebre (50%) y colicos (50%). A su vez, Granados y cols. (2.013)%,
refirieron que en el caso de la diarrea inflamatoria, estos factores clinicos
podrian ser inespecificos y probablemente tiene un valor predictivo positivo
menor al esperado.

Los autores de este trabajo de investigacion, sustentaron la tendencia
positiva observada en el ACM de la diarrea secretora (leucocitos < 5 por
campo) por Escherichia coli enteropatégena con la variable moco fecal.
Mientras que la diarrea inflamatoria por Escherichia coli enteropatégena
mostro tendencia con la presencia de sangre. Lluque y cols. (2.010)*", no
sustentan la contingencia con la presencia de sangre en las heces, ya que
estuvo ausente en todas las muestras; mientras que la presencia de moco en
esa investigacion fue menor a la obtenida en este trabajo (11%).

Es importante discutir la presencia de Escherichia coli enteropatégena
obtenida en esta investigacion a través de la serologia con sueros
polivalentes, la cual fue de 57,14% y confrontarla con las frecuencias
obtenidas en otros estudios en los que se confirmd la presencia de
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Escherichia coli enteropatégena a través de la PCR. En tal sentido, Lluque y
cols. (2.010)%, reportaron que el 63% de las muestras con leucocitos fecales
menor a 20 por campo con serologia positiva para Escherichia coli
enteropatdgena, 20% presentaron PCR positiva para Escherichia coli
enteropatégena. Por eso, los autores de esta investigacion consideraron que
la frecuencia de Escherichia coli enteropatégena obtenida debe ser

confirmada por pruebas moleculares (PCR).
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

Después de discutir los resultados de esta investigacion considerando los

hallazgos de otros investigadores y analizar los logros implicitos en los

objetivos especificos, los autores de este trabajo presentan las siguientes

conclusiones:

Se encontrd6 una relacién de contingencia entre la presencia de
Escherichia coli enteropatégena (anti-coli | O111, 0142, 0119, O55,
0158, 0125; anti-coli Il 026, 0127, 0126, 0128, 018, O114) y la
diarrea secretora (leucocitos < 5 por campo). Sin embargo, no se
verifico la relacion significativa entre estas 2 variables (P 1,000).

El andlisis de correspondencia multiple revel6 la tendencia positiva
entre la diarrea secretora (leucocitos < 5 por campo), la presencia de
Escherichia coli enteropatégena y la presencia de moco fecal.
Mientras que la diarrea inflamatoria (leucocitos = 5 por campo) se
relaciona con la presencia de sangre y no con la presencia de
Escherichia coli enteropatégena.

La diarrea secretora (leucocitos < 5 por campo) mostro una relacion de
contingencia con el vomito, la flatulencia, célicos, moco fecal y fiebre.
Sin embargo, se verificod la significancia estadistica solamente con la
flatulencia (P 0,037).

La diarrea inflamatoria (leucocitos = 5 por campo) mostr6 relacion de

contingencia con sangrado fecal y no con otras variables clinicas. Se
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encontrd significancia estadistica con la variable sangrado fecal (P
0,037).

Respecto a las variables grupo de edades, género y nivel
socioeconémico se encontr6 una tendencia positiva de la diarrea
secretora en los lactantes menores, en el género masculino y la clase
media baja.

Respecto a las variables grupo de edades, género y nivel
socioeconémico, se encontr6 una tendencia positiva de la diarrea
inflamatoria (leucocitos = 5 por campo) en los lactantes menores y con

la edad preescolar, género masculino y clase social media alta.

Recomendaciones

La precaria informacion existente sobre la prevalencia de Escherichia
coli enteropatdogena en Venezuela motivd a los autores de esta
investigacion a recomendar que se fomente el estudio de este patotipo
en la poblacion infantil.

Es conveniente realizar estudios con un mayor niumero de muestras
para aclarar la relacion de correspondencia de diarrea inflamatoria con
Escherichia coli enteropatdégena, y para verificar la relacion causal.
Ante la baja sensibilidad y especificidad de las pruebas de
inmunodiagnostico para patotipos de Escherichia coli diarreogénica,
es necesario confirmar la presencia a través de pruebas moleculares,
con primers que permitan la identificacibn de genes de virulencia
especificos.

Compartir estos resultados a través de la publicaciéon en revistas de

divulgacioén primaria y centros de salud de Mérida.
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CONSENTIMIENTO

En el laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y Urinarios " Lcda. Luisa
Vizcaya” de la Universidad de los Andes, Facultad de Farmacia y
Bioanalisis, se esta realizando el proyecto de investigacion epidemiol6gica
titulado " Diarrea Secretora e Inflamatoria asociada a Escherichia coli
enteropatdogena y Factores Clinico-epidemioldgicos en nifios con Diarrea
Aguda” con el objeto de comprobar la relacion entre la diarrea secretora e
inflamatoria asociada a Escheriachia coli enteropatdgena y factores Clinico-

epidemioldgicos en nifios con diarrea aguda.

Yo, C.l.:
Nacionalidad, Estado Civil,
Domiciliado en: siendo mayor de 18 afios

en USO pleno mis facultades mentales y sin que medie coaccién ni violencia
alguna en completo conocimiento de la naturaleza, forma, duracién,
propésito, inconvenientes y riesgos relacionados con el estudio que mas

abajo indico, declaro mediante la presente:

1.- Haber sido informado de manera objetiva, clara y sencilla, por parte del
grupo de Investigadores del laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y
Urinarios " Lcda. Luisa Vizcaya" de la Universidad de los Andes, Facultad de
Farmacia y Bioanalisis, coordinados por el Dr. José Gregorio Hernandez, de
todos los aspectos relacionados al proyecto de Investigacion epidemiologica
titulado "Diarrea Secretora e Inflamatoria asociada a Escherichia coli
enteropatogena y Factores Clinico-epidemiologicos en nifios con Diarrea

Aguda”,

2.- Tener conocimiento claro de que el objetivo fundamental del trabajo

antes sefalado es:
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Comprobar la relacion entre la diarrea secretora e inflamatoria asociada a
Escheriachia coli enteropatégena y factores clinico-epidemiolégicos en nifios

con diarrea aguda.

3.- Haber sido informado de que mi participacion en el proyecto consiste en
donar de manera voluntaria al laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y
Urinarios " Lcda. Luisa Vizcaya" de la Universidad de los Andes, Facultad de
Farmacia y Bioanalisis, una muestra de heces que se recolectara durante la

fase aguda de la enfermedad.

4.- Que la muestra de heces que acepto donar asi como la informacién que
suministre al equipo de investigadores sera utilizada Gnica y exclusivamente

para comprobar:

La relacion entre la diarrea secretora e inflamatoria asociada a Escheriachia
coli enteropatdgena y factores clinico-epidemiolégicos en nifios con diarrea

aguda.

5.- Que el equipo de investigadores me ha garantizado confidencialidad
relacionada tanto a mi identidad como de cualquier informacion relativa a mi
persona a la que tengan acceso por concepto de mi participacion en el

proyecto antes mencionado.

6.- Que estoy de acuerdo en el USO, para fines académicos, de los
resultados obtenidos en el presente estudio.

7.-.Que mi participacién en dicho estudio no implica riesgo ni inconveniente

alguno para mi salud.

8.- Que cualquier pregunta que yo tenga en relacién con este estudio, me
sera respondida oportunamente por parte del equipo de investigadores antes

mencionado con quienes me puedo comunicar por el teléfono:
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con el Dr. José Gregorio Hernandez o con los estudiantes de la

carrera de Bioandlisis: Gardenia Diaz y Paola Guillén.

9.- Que bajo ningun concepto se me ha ofrecido ni pretendo recibir algun
beneficio de tipo econdémico producto de los hallazgos que puedan
producirse en el referido proyecto de investigacion.

10.- Que los resultados de las pruebas me seran entregados

oportunamente.
DECLARACION DEL VOLUNTARIO:

Luego de haber leido, comprendido y recibido las respuestas a mis preguntas
con respecto a este formato de consentimiento y por cuanto mi participacion

en este estudio es totalmente voluntaria acuerdo:

A.- Aceptar las condiciones estipuladas en el mismo y a la vez autorizar al
equipo de investigadores del laboratorio de Sindromes Gastrointestinales y
Urinarios " Lcda. Luisa Vizcaya" de la Universidad de los Andes, Facultad de
Farmacia y Bioandlisis a realizar el referido estudio en las muestras de heces

gue acepto donar a los fines indicados anteriormente.

B.- Reservarme el derecho de revocar esta autorizacion asi como mi
participacion en el proyecto, en cualquier momento, sin que ello conlleve

algun tipo de consecuencia negativa para mi persona.

Nombre del Voluntario Firma del Voluntario
C.

Nombre del Testigo: Firma del Testigo:
Lugar Fecha
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UNIVERSIDAD DE LOS ANDES
FACULTAD DE FARMACIA Y BIOANALISIS
ESCUELA DE BIOANALISIS
LABORATORIO DE SINDROMES
GASTROINTESTINALES Y URINARIOS
“LCDA. LUISA VIZCAYA”

DIARREA SECRETORA E INFLAMATORIA ASOCIADA A Escherichia coli
ENTEROPATOGENA Y FACTORES CLINICOS — EPIDEMIOLOGICOS EN NINOS CON
DIARREA AGUADA.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

Instrucciones:

Este instrumento de recoleccidon de datos, consta de 7 propuestas codificadas, las
cuales seran evaluadas por el juicio de los expertos segin un escalamiento tipo Liker.
Leee cuidadosamente y marque con una “X” la afirmacion seleccionada (totalmente de
desacuerdo, en desacuerdo, ni de acuerdo ni en desacuerdo, de acuerdo, totalmente de

acuerdo).
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Parte I. Datos de Identificacion

NuUmero de identificacion

Ciudad Centro N° ParticipanteA 1.
Identificacion

Nombre:

Direccion:

Teléfono:

Direccion (Familiar
cercano):

Iniciales:

Telefono:

(Apellidos y Nombres)

A 2. Fecha de Admision al estudio...................oo .

Parte Il. Informaciéon General

B2, BAad.....ceieiiiii e
Parte lll. Criterios de Inclusién
C 1. Cumple con los criterios de inclusion: (1) Si (2) NO........covviiiiiiiininnne.

o Nifos con diarrea con edades comprendidas entre cero y cinco afios.
o Nifios con episodios de diarrea menores de 14 dias de duracion.

o Nifos que no hayan recibidos tratamiento antimicrobianos en las ultimas 72 horas.
Parte IV. Antecedentes Clinicos

D 1. Frecuencia de avacuaciones liquidas:
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o Masdetresen 24 horas.........ccooieiiiiiiiii e, _
o Masdeseisen Lhora.......ccooiiiiiiiiii L

D 2. Vomito:

0 Prodromo emeEtiCO. ... ..o _
O PSS, . _
o Intolerancia oral........ ..o _
O AUS BN . . i _
D 3. Fiebre:

O LBV -
O Moderada........o.oii -
O AR -
O AUSEINEE. L. -
D 4. Flatulencia:

o Presente,. MV.. VYV VV s A NALNALGGCALn SWANLCA R V. N2 . _
O AUSENE . . e _
D 5. Cdlicos:

O Presente. ... _
O AUSENE. . _
D 6. Deshidratacion:

O LBV o
O MoOdErada. ... ..o _
O GrAV . -
D 7. Presencia de moco y sangre:

O MOCO PrESENEE. .. ..t .
O SANGIE PrESENTE. .. ettt L
0 Predomina moOCoO. ... ..o _
o Predominala sangre. ... ..o _
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Parte V. Antecedentes Epidemiol6gicos
E 1. Grupos de edades

o Recién nacidos (0 — 29 dias).......cueuieiiiiiii i
o Lactantes menores (1mes — 11 MESES. .......vieieiiiiiiiiiii e
o Lactantes mayores (12 MeSeS- 23 MESES)...uuuuiriniieeiie e eeaeeaneenns

o Preescolares (2 afioS —5 af0S)......cciuiuiiiiiiiiiiiiiii e
E 2. Niveles Socioeconémicos (método de Graffar modificado)

o Profesion del jefe de familia............ccoooiiiiiiii i,
1. Universitario
2. Técnico
3. Empleado o pequeiio comerciante
4. Obrero especializado
5. Obrero no especializado
o Instruccion delaMadre. .. ..ot e
1. Universitario o equivalente
2. Secundaria completa o técnico superior
3. Secundaria incompleta o técnico inferior
4. Educacion primaria o alfabeto
5. Analfabeto

O Fuente de INgreS0. ... ..o

1. Rentas

2. Ganancias — beneficios — honorarios
3. Sueldo (mensual)

4. Salario (semanal — diario — por tareas)
5. Donaciones — trabajos ocasionales

O AlOJAMIBNTO . .ttt
1. Optimo con lujo
2. Optimo sin lujo
3. Buenas condiciones sanitarias (espacios reducidos)
4

Algunas deficiencias sanitarias ( ¢/s espacios reducidos)
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5. Condiciones inadecuadas (ranchos)
Puntaje
Clasificacion:

1. Clase alta (0 — 6 ptos) 2. Media alta (7 — 9 ptos) 3. Media baja (10 — 12 ptos) 4.
Obrera (13 — 15 ptos) 5. Marginal (16 — 20 ptos)

E 3. Género

O MASCUIINO . ..t e

O FeMENINO. ..
Parte VI. Final de la Evaluacion
F A Fecha..

Dia Mes Afo

F2. Comentario

Responsables:
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