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I. RESUMEN

La enfermedad diarreica es uno de los principales problemas de Salud Publica de acuerdo
con la Organizacién Mundial de la Salud, afectando principalmente al medio rural y a la
poblacién infantil. En México la mayoria de los casos de diarrea aguda son causados en
primer lugar por rotavirus y en segundo lugar por Escherichia coli. La citologia de moco
fecal ha sido utilizada tradicionalmente como una prueba rapida para conocer la etiologia
de la diarrea, sin embargo no conocemos su utilidad en nuestro medio.

El presente trabajo tiene como finalidad conocer la utilidad de la citologia de moco
fecal para determinar la etiologia de una infeccion gastrointestinal en nifios que acuden al
Hospital infantil de Morelia.

Este estudio es de tipo Descriptivo, Retrospectivo se incluyeron muestras de materia
fecal de 433 nifios con diarrea remitidos del servicio de consulta externa y hospitalizados,
en el periodo comprendido entre Enero de 2007 a Diciembre del 2010. Las muestras
fueron procesadas por las técnicas de examen directo en fresco con solucién salina, yodo-
lugol y azul de metileno, asi como coprocultivo.

La prueba de la citologia de moco fecal tuvo una Sensibilidad de 96.4%, Especificidad
de 62.5%, Valor predictivo positivo (vpp) 47.4% y valor predictivo negativo (vpn) de (98%)
para diagnosticar Shigella. Para Salmonella una Sensibilidad de 69.2%, Especificidad de
(62.5%), vpp de (23.1%) y vpn (92.6%). Con respecto a Escherichia coli patégena la prueba
tuvo una Sensibilidad de (52.6%), Especificidad de (62.5%), vpp de (84.5%) y vpn de
(25.2%).

La bacteria causante de diarrea mayormente aislada fue E. coli seguida de Shigella y
Salmonella. La E.coli no patogena fue mas frecuentemente que la patogena,
encontrandose esta mayormente en lactantes del sexo femenino; mientras que Shigella y
Salmonella afectaron principalmente a los lactantes del sexo masculino.

Las bacterias se encontraron en todo el afno, teniendo E.coli un aumento de la
incidencia en el mes de Marzo, los casos de Shigella y Salmonella aumentaron en los
meses de Mayo y Agosto. La mayoria de los nifios requirieron ser hospitalizados.

Concluimos que es necesaria la implementacion de una nueva prueba rapida que
tenga mayor sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de bacterias enteropatégenas
en nuestro medio.
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II. INTRODUCCION

La enfermedad diarreica aguda o gastroenteritis es un sindrome mas que una
enfermedad en la que existe una alteracion en la frecuencia y la consistencia de las
evacuaciones.! Seis de cada 10 consultas diarias corresponden a enfermedades
intestinales, de las cuales casi 60% se debe a alteraciones que inflaman estémago e
intestinos, procesos conocidos como gastroenteritis.2

De acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud, la diarrea es uno de los cinco
principales problemas de salud publica en el orbe. Hoy dia se conoce que en México los
rotavirus son los principales agentes causales de gastroenteritis pediatrica infecciosa
aguda.3

La enfermedad diarreica afecta principalmente al medio rural y especialmente a la
poblaciéon infantil, aunque se presenta en todas las edades, niveles sociales asi como
también en el medio urbano.*

En nifios con diarrea aguda, especialmente acompanada de deshidratacion se
observan padecimientos como la prematurez, parasitosis, enfermedad celiaca,
desnutricion y enfermedad inflamatoria del tracto digestivo, pueden también causar
deficiencia de lactasa e intolerancia a la lactosa, la cual a su vez es causa de diarrea
cronica.>

Algunos autores sugieren que aunque no en todo paciente con diarrea aguda es
necesario el examen de heces, ya que en la mayoria se inicia tratamiento empirico, en los
casos graves esta indicado el examen microscopico de las heces para detectar globulos
rojos y leucocitos.®

Asi mismo, pacientes pediatricos menores de tres afnos que tengan diagnoéstico de
intolerancia a la lactosa debe de realizarse examen en heces para Rotavirus?, debido a
que lesionan en forma focal las células de las vellosidades del intestino delgado,
disminuyendo la produccion de la lactasa, disacaridasa responsable de la digestion de la
lactosa, lo que condiciona mayor secrecion de agua, que se pierde a través de las heces; 8
ya que es importante determinar su etiologia, establecer el diagnostico y tratamientos
mas apropiados, para evitar los efectos indeseables como deshidratacion y la
desnutricon.®
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III. ANTECEDENTES

HISTORIA:

La diarrea es un sindrome que se caracteriza por aumento en la frecuencia de las
heces y la disminucion de su consistencia.l® En el cuadro agudo de la enfermedad existe
pérdida de liquidos y nutrientes que de no ser manejada adecuadamente puede producir
la muerte; la persistencia crénica del padecimiento puede generar desnutricion y
detencion del crecimiento y desarrollo en edades pediatricas.!!

Los altos indices de morbilidad y mortalidad infantil en los paises en desarrollo se
deben, en gran parte, a las enfermedades diarreicas.!?2 La Organizacion Mundial de la
Salud estim6 un billon de episodios de diarrea en nifios menores de cinco anos en
América Latina, Africa y Asia .13

Se ha informado una frecuencia anual de diarrea de 3.6 episodios por nifio en
promedio, con una variacion de 0.8 a 10.7, constituyendo la causa de por lo menos cinco
millones de muertes al anio en infantes menores de cinco anos.!4
Las enfermedades diarreicas han acusado un descenso continuo en su participacion
como causa de muerte en Méxicol5; sin embargo, la diarrea atin ocupa el segundo lugar
entre los padecimientos infecciosos con una tasa de 3100 por cada 100 mil habitantes,
siendo los menores de un ano el grupo mas afectado, con una mortalidad de 10 %!6;
asimismo, es la principal causa de demanda de consulta externa y hospitalaria en los
ninos menores de cinco anos, quienes representan el grupo mas vulnerable y con mayor
riesgo de evolucion grave. 17

En el Instituto Mexicano del Seguro Social también la diarrea constituye la segunda
causa de morbimortalidad.!® El problema es mas evidente en algunos estados del pais
con condiciones de pobreza extrema, como Chiapas y Oaxaca.!®

En cuanto a la etiologia, esta bien demostrado que los agentes mas frecuentes son
Escherichia coli enterotoxigénica y rotavirus, en los cuales no esta indicado el manejo con
antibioticos.2°En innumerables estudios se ha demostrado que es conveniente no usar
antibioticos de rutina en diarrea aguda, ya que s6lo deben emplearse en casos de diarrea
con sangre (disenteria), colera, giardiasis o en pacientes inmunocomprometidos, ya que
en el resto de los pacientes la diarrea aguda es auto limitada.2* Es importante reconocer
que la diarrea casi siempre se auto limita y que la mortalidad por esta enfermedad se
relaciona con las complicaciones, siendo la deshidratacion la causa de muerte en cerca de
70 %. 21

Los virus son la causa principal de las diarreas deshidratantes en nifios menores de
dos anos, si se previenen correctamente la deshidratacion y la desnutricién, que son las
complicaciones mas frecuentes.?2

En la actualidad es ampliamente reconocida la importancia de estudiar y comprender
los mecanismos de produccion de diarrea por distintas etiologias, para establecer
esquemas de tratamiento apropiados y evitar los efectos indeseables del mal uso de
antimicrobianos.?3
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CITOLOGIA DEL MOCO FECAL
a) MOCO FECAL
En condiciones normales, las heces no suelen contener células epiteliales, ni leucocitos,
ni eritrocitos. Es facil apreciar la presencia de leucocitos (Fig.1). En la deposicion mucosa
de los que sufren alergia intestinal se observa un exceso de eosinoéfilos. La presencia de
células epiteliales es un indicador de irritacion gastrointestinal.25

Figural: Leucocitos examen en fresco 40X.
Tomado de: “Manual de Procedimientos de Parasitologia”
QFB. Guadalupe Eréndira Orozco Mosqueda.

b) COMPONENTES DEL MOCO FECAL

Se compone por residuos alimenticios y fluidos provenientes del epitelio intestinal
(intestino delgado y grueso), estos fluidos son mas abundantes en procesos inflamatorios
de origen infeccioso; asi mismo son provenientes de materia de desechos indigeribles,
bilis, secrecion intestinal y material organico.26

c) MORFOLOGIA DE LEUCOCITOS:
Se ha establecido que la enfermedad diarreica aguda tiene origen bacteriano invasivo si la

mayoria de leucocitos son polimorfonucleares (PMN), ya que los leucocitos mononucleares
(MONO) se encuentran mayormente en infecciones de de origen viral o parasitario.26
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En un estudio realizado por Fernandez Garcia en México se encontré Escherichia coli con
una citologia de moco fecal con hasta 100 leucocitos por campo y 10-15 eritrocitos por
campo observados. Clinicamente hubo presencia de vomitos y de fiebre, con inicio brusco
de diarrea. En este estudio se pudo demostrar la presencia de Escherichia coli
enteroinvasiva realizando métodos serolégicos.

Para el caso de Salmonella sp, se presenté 30-60 leucocitos por campo observado con un
porcentaje de 80% de leucocitos PMN y eritrocitos 1-5 por campo observado. Clinicamente
se observo fiebre recurrente, vomitos, diarrea con 10 dias de evolucion antes de la
consulta lo que hace suponer que la infeccion se habria diseminado al torrente
sanguineo-®7

La presencia de leucocitos se encuentra asociada con moco y se observa en diferentes
enfermedades intestinales. Se observa un predominio de PMN en amibiasis aguda,
shigelosis, colitis, y MN con gran predominio en fiebre tifoidea. Los PMN y MN se reportan
contando en total 100 celulas. (Fig 2)

MONO PMN

Figura 2: Leucocitos polimorfonuclerares (PMN) y mononucleares (MONO) tefiidos con azul de metileno
Tomado de: “Manual de Procedimientos de Parasitologia”
QFB. Guadalupe Eréndira Orozco Mosqueda.
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Se observan al menos 20 campos por laminilla buscando leucocitos y se reportan
como:

Figura 3: Leucocitos examen en fresco 40X.
Tomado de: “Manual de Procedimientos de Parasitologia”
QFB. Guadalupe Eréndira Orozco Mosqueda

Escasos: si se observan de 0 a 10 leucocitos x campo en 40X

Figura 4: Leucocitos tefiidos con azul de metileno 40X.
Tomado de: “Manual de Procedimientos de Parasitologia”
QFB. Guadalupe Eréndira Orozco Mosqueda

Abundantes: si se observan mas de 10 leucocitos x campo en 40X
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Figura 5: Leucocitos examen en fresco 40X.
Tomado de: “Manual de Procedimientos de Parasitologia”
QFB. Guadalupe Eréndira Orozco Mosqueda

Incontables: si al menos en un campo se observan incontables en 40X.

10
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SINTOMAS CLINICOS.

Los sintomas generalmente comienzan con dolores de estomago seguidos por diarrea que
suele durar algunos dias. Las infecciones con muchos de los virus, bacterias o parasitos
que causan diarrea, también pueden traer consigo otros sintomas como por ejemplo:

v'  Fiebre, pérdida del apetito, nausea, vomitos, pérdida de peso y deshidratacion. En
los casos de gastroenteritis viral, los ninos desarrollan fiebre y vomitos, seguido de
diarrea.27

El Centro para el Control y Prevencion de Enfermedades en Atlanta,
Georgia, recomienda remitir a los bebés y nifios pequefios con diarrea
aguda a una evaluacion meédica si presentan cualquiera de los
siguientes factores:

+ Nacimiento prematuro, antecedentes de afecciones médicas cronicas o
enfermedades concurrentes.

%+ Fiebre >38 °C (100.4 °F) en bebés de <3 meses 0>39 °C (102.2 °F) en nifios de 3 a
36 meses de edad.

%+ Sangre visible en las heces.

+ Diarrea profusa, volumenes frecuentes y considerables de heces.

%+ Vomito persistente. signos indicativos de deshidratacion (p.ej., ojos hundidos o
disminucion de lagrimas, membranas mucosas secas o disminucion del flujo de
orina).

%+ Cambios en el estado mental (p.€j., irritabilidad, apatia o letargo).

%+ Respuesta insuficiente al tratamiento oral de rehidratacion ya administrado.28

Algunos investigadores han encontrado que la deshidratacion por diarrea secundaria a
infeccion por rotavirus puede ser mas grave que aquella observada en infecciones
bacterianas tales como las causadas por Shigella, y por la Escherichia coli
enterotoxigénica. En los pacientes adultos es excepcional la presencia de manifestaciones
sistémicas.?9

11
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DIAGNOSTICO.

Ante la sospecha de un cuadro de afeccion gastrointestinal debe hacerse detallada
historia clinica y un estudio microbiologico de la materia fecal.3°

a) Citologia en moco fecal: Que nos sirve para identificar el tipo de leucocitos que
contiene el moco fecal, de esta manera se puede tener idea de las caracteristicas
del agente que esta produciendo la diarrea para descartar la presencia de un
cuadro viral o bacteriano, de acuerdo al predominio de polimorfo nucleares o
mono nucleares en la heces. 3!

Interpretacion

Mas de 10 leucocitos por campo en moco fecal orientan a una patologia infecciosa. Si el
predominio es de mononucleares, es mas probable que la etiologia sea viral. En cambio, si
el predominio es de polimorfonucleares, se puede pensar en patologia bacteriana. Cuando
aparecen eosindfilos, entonces podemos sospechar en infestacion vérmica (gusanos). Si
encontramos eritrocitos, habra que considerar complementar datos para sindrome
disentérico, pues con ello cambia radicalmente el abordaje terapéutico.32

TRATAMIENTO.

Principios del tratamiento adecuado para BEBES Y NINOS PEQUENOS
con diarrea y deshidratacion

%+ Las soluciones orales para la rehidrataciéon (ORS, por sus siglas en inglés) como
Pedialyte® (Abbott Laboratories)* o Gastrolyte® (Aventis Pharmaceuticals)* o
soluciones similares de venta comercial que contengan las cantidades adecuadas
de sodio, potasio y glucosa se deben administrar para la rehidratacién cuando el
paciente tiene buena tolerancia oral; de lo contrario se deben administrar los
liquidos adecuados por via intravenosa. 33

%+ Se debe rehidratar al paciente en cantidades pequenas, pero frecuentes
(cucharadas o sorbos pequenos para los nifios de 1 a 3 afios, volumenes pequenos
en biberones para los bebés, administrados poco a poco, como si fueran sorbos);
véase la tabla adjunta para las cantidades y frecuencia de administracion
recomendadas. 33

12
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PREVENCION.

Aunque es casi imposible prevenir que los nifios contraigan infecciones que causen

diarrea, a continuaciéon hay algunas ideas que pueden reducir la probabilidad:

1.- Asegurese de que los niflos se laven sus manos bien y frecuentemente, especialmente
después de ir al bano y antes de comer. Lavarse las manos es la forma mas efectiva de
prevenir las infecciones contagiosas diarreicas. Las manos sucias transportan gérmenes
infectados al cuerpo cuando los nifios se comen las unas, se chupan el dedo o se meten

cualquier parte de sus manos en la boca.

2.- Mantenga las superficies de los banos limpias para prevenir el contagio con gérmenes

infecciosos.

3.- Lave las frutas y vegetales cuidadosamente antes de comerlos, ya que los alimentos y

el agua también pueden transportar gérmenes infecciosos.

4.- Lave los mostradores de la cocina y los utensilios de cocinar cuidadosamente después
de que hayan estado en contacto con la carne, especialmente si ha preparado aves de

corral.

5.- Refrigere las carnes con la mayor rapidez posible en cuanto las traiga del

supermercado y cocinelas hasta que ya no estén rosadas.
6.- Después de las comidas, refrigere las porciones que no se hayan comido.

7.- Nunca beba de riachuelos, manantiales o lagos salvo que las autoridades locales
hayan certificado que el agua puede beberse. En algunos paises en vias de desarrollo,
puede ser mas seguro beber solamente agua embotellada y otro tipo de bebidas en lugar

de agua del grifo.

8.- También, tenga precaucion cuando compre comidas preparadas en los

supermercados, especialmente si ninguna agencia local supervisa estas operaciones.

9.- No lave las jaulas o comederos de los animales en el fregadero donde prepara la
comida de la familia. 10.-Mantenga las areas donde alimenta a los animales

(especialmente los reptiles) separada del area donde come la familia. 34

13
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ENTEROBACTERIAS.

La familia Enterobacteriaceae es el grupo mas considerable y diverso de bacilos
gramnegativos con importancia clinica. Se han detallado 40 géneros con mas de 150
especies (de los cuales, menos de 20 especies son las responsables de mas del 95% de las
infecciones por éstas bacterias). Estos géneros se han clasificado segiin sus propiedades

bioquimicas, estructura antigénica e hibridacién y secuenciaciéon de los acidos nucleicos
35

Son microorganismos cosmopolitas, se pueden encontrar en el suelo, agua,
vegetacion y también en la flora intestinal normal de muchos animales, incluida la del
hombre, de ahi el nombre de enterobacteria (enteron, intestino) 3°.

Incluye bacterias que causan infecciones gastrointestinales, por lo tanto, se les
denomina como microorganismos entéricos (sin importar si causan o no infeccién
intestinal). Las bacterias que afectan el tracto gastrointestinal incluyen a ciertas cepas de
Escherichia coli, Salmonella sp, Shigella sp'y a Yersinia sp 3°.

Klebsiella pneumoniae y Proteus mirabilis forman partes de la microflora comensal normal
y pueden producir infecciones oportunistas. Existe otro grupo de enterobacterias; que
normalmente son microorganismos comensales, pero se pueden convertir en patégenas
cuando adquieren genes con factores de virulencia presentes en plasmidos, bacteriéfagos
o islas de patogenicidad (p. ej., Escherichia coli asociada a gastroenteritis).36

Las infecciones por enterobacterias se pueden originar de un reservorio animal (p.
ej., la mayoria de Salmonella, Yersinia), de un portador humano (p. €j., Shigella, S. typhi) o
de la diseminacion endogena de los microorganismos en un paciente vulnerable (p. €j., E.
coli) y pueden afectar a todas las zonas corporales.37

Todos los miembros de la familia Enterobacteriaceae exhiben las siguientes
caracteristicas:

Bacilos Gram Negativos.

No forman esporas.

Moviles por flagelos peritricos o no moviles.
Aerobios o anaerobios.

Fermentan la Glucosa.

Catalasa (+).

Oxidasa (-).

Reducen nitratos a nitritos.3”

FEFEEEEREEF
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FACTORES DE PATOGENICIDAD.

Se han reconocido numerosos factores de virulencia en los miembros de la familia
Enterobacteriaceae. Algunos son comunes a todos los géneros, mientras que otros son
especificos de las cepas virulentas.38
Las mas comunes son:

a) Endotoxina:

Su actividad depende del componente lipido A del lipopolisacarido que se libera
durante la lisis celular. Las manifestaciones sistémicas que produce son: activacion del
complemento, liberacién de citocinas, leucocitosis, trombocitopenia, coagulacion
intravascular diseminada, fiebre, disminucion de la circulacion periférica, shock y muerte.

b) Capsula:

Protege de la fagocitosis mediante los antigenos capsulares hidrofilicos, los cuales
repelen la superficie hidrofébica de la célula fagocitica. Estos antigenos interfieren en la
unién de los anticuerpos a las bacterias y son poco inmunégenos o activadores del
complemento.

c) Variacion de Fase Antigénica:

La expresion del antigeno capsular K y del antigeno flagelar II estan bajo control
genético del microorganismo. Cada uno de estos antigenos se puede expresar
alternativamente o bien no expresarse en absoluto (variacion de fase), esto protege a las
bacterias de la destruccion celular mediada por anticuerpos. 38

d) Sistemas de Secrecién de Tipo III:

Algunas bacterias distintas (p. ej., Yersinia, Salmonella, Shigella, Escherichia
enteropatégena, Pseudomonas, Chlamydia) poseen un mismo sistema efector para
traspasar sus factores de virulenciaa las células eucariotas diana. Este sistema, se
compone de alrededor de 20 proteinas que facilitan la secrecién de los factores de
virulencia bacterianos.

e) Secuestro de Factores de Crecimiento:

El hierro es un importante factor de crecimiento para las bacterias, pero se
encuentra unido a las proteinas hemo (hemoglobina y mioglobina) o a las proteinas
quelantes del hierro (transferrina y lactoferrina). Las bacterias contrarrestan esta union
con la produccion de compuestos propios o sideréforos que compiten en la quelaciéon del
hierro (enterobactina y aerobactina). El hierro se puede liberar, igualmente, desde las
células del anfitrion como consecuencia de la acciéon de hemolisinas sintetizadas por las
bacterias.
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f) Resistencia al Efecto Bactericida del Suero:

Los microorganismos virulentos que son capaces de producir infecciones
sistémicas son con frecuencia resistentes a la accién bactericida del suero. Aunque la
capsula bacteriana puede proteger a los microorganismos de este efecto bactericida, otros
factores evitan la union de los componentes del complemento a las bacterias y su
eliminacion posterior mediada por el complemento.

g) Resistencia Antimicrobiana:

Con la misma rapidez con la que se introducen nuevos antibioticos, los
microorganismos desarrollan resistencias a estos. Esta resistencia puede estar codificada
en plasmidos transferibles e intercambiarse entre especies, géneros e incluso familias de
bacterias39-

Escherichia coli.

Es un bacilo gramnegativo, moévil, facultativo, oxidasa negativo, reductor de
nitritos, no esporulado, fermenta la glucosa con producciéon de acido y gas y presenta 3
antigenos:

%+ Antigeno O: somatico (grupo).
%+ Antigeno H: flagelar (tipo).
=+ Antigeno K: de superficie, asociado al grupo?°-

Forma parte de la flora normal del intestino del hombre y los animales de sangre
caliente, constituyendo una de las especies bacterianas mas abundantes en esta
localizacién.40

La E. coli productora de diarrea es aquella con caracteristicas de virulencia que le
permite lesionar las células intestinales o alterar la funcién del intestino*!-
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En la actualidad existen 6 serogrupos principales de E. coli que ocasionan diarreas:

%+ E. coli Enterotoxigénica (ECET): es la causa mas comun de diarrea en el
viajero, coloniza el intestino delgado, posee fimbrias que le permiten adherirse
fuertemente y suministrar la toxina al epitelio. Produce 2 toxinas, una
termolabil (TL) y otra termoestable (TE), o ambas a la vez, acttan al
desencadenar el sistema adenilciclasa y aumentar la secrecion de agua y
electrolitos.42

%+ E. coli Enteropatégena (ECEP): infectan principalmente a los nifios menores
de 2 anos en los paises en vias de desarrollo. Produce un cuadro de diarrea
acuosa que segun su intensidad puede acompanarse de desequilibrio
hidromineral o acido-basico. Con frecuencia el episodio de diarrea aguda se
prolonga o evoluciona a diarrea persistente.42

+ E. coli Enteroinvasiva (ECEI): Produce diarrea con sangre que como sucede
con otros agentes invasivos puede ir precedida por una diarrea acuosa inicial.
En general produce una disenteria muy parecida a la de la Shigella, pero con
sintomas mucho mas atenuados-43

%+ E. coli Enterohemorragica (ECEH): La diarrea con sangre no invasiva tiene
como prototipo a la E. coli Enterohemorragica, provoca una colitis
hemorragica sin fiebre y tener presente la posibilidad de que aparezca
sindrome hemolitico urémico.
El serotipo O157 H7 puede dar lugar a manifestaciones clinicas muy graves.44

%+ E. coli Enteroagregativa (ECEA): Coloniza el colon. Se adhiere a las células
epiteliales del colon con fimbrias de adherencia. Produce diarrea acuosa.
Puede haber pérdida significativa de agua y electrdlitos. Se asocia con
frecuencia a diarrea persistente.44

+ E. coli de adherencia difusa (ECAD):Se adhiere a la totalidad de la superficie
de las células epiteliales y habitualmente causa enfermedad en nifos
inmunolégicamente no desarrollados o malnutridos. No se ha demostrado que
pueda causar diarrea en ninos mayores de un ano de edad, ni en adultos y
ancianos.4>
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El periodo de incubacién oscila entre 12 y 72 horas. La transmisibilidad se desconoce,
pero se supone que puede transferirse mientras dure la formacion de colonias en las
heces que puede ser 1 semana o mas.46

El hombre constituye el principal reservorio para casi todos los tipos reconocidos de
enteropatogenos de E. coli. Se transmite por via fecal oral, de persona a persona en
hogares y centros de atencion de ninos y ancianos.4”

La transmision mas frecuente es por agua y alimentos contaminados. Como el organismo

puede vivir en el intestino del ganado saludable, la carne puede contaminarse durante el
proceso de sacrificio por contacto fecal. La colitis hemorragica producida por E. coli
O157H7 ha estado relacionada con la ingestion de hamburguesas donde se han
comprobado fallos en la produccion, distribucion o cocciéon de estas-48

Salmonella enteritidis: Esta bacteria (la cual se encuentra principalmente en el pollo
mal cocinado, los huevos, la carne vacuna y, algunas veces, en las frutas y vegetales sin
lavar.) es una causa principal de intoxicacién por alimentos, especialmente durante el

veranoy constituye una pandemia de distribucién mundial.4°

Campylobacter: tipo de bacteria que infecta el tracto gastrointestinal que generalmente
se transmite a través de alimentos o agua contaminados. Esto incluye carnes
(especialmente el pollo), el agua que se extrae de fuentes contaminadas (riachuelos de la
montana o rios que estan cerca de donde pacen los animales), y leche o productos lacteos
que no han sido pasteurizados. Los animales domésticos también pueden ser portadores
de Campylobacter y pueden transmitir la bacteria a sus duefios. Aunque menos comun,
la transmision de persona a persona puede ocurrir por el contacto directo con la materia

fecal de una persona infectada, especialmente un nifno con panales.>9

Shigella: La infeccion por Shigella (llamada shigellosis) se contagia facilmente en las
familias, hospitales y centros de cuidado infantil, se desarrolla en el intestino humano y
se propaga tanto a través de los alimentos y el contacto de persona a persona, los
ninos(as) entre 2 y 4 anos de edad son los que probablemente se infectan con mas

facilidad.5?
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IV. JUSTIFICACION

Las infecciones diarreicas son una parte normal de la nifiez para muchos ninos, pero
la diarrea también puede ser un sintoma de varias enfermedades y condiciones que no
son infecciosas, especialmente cuando duran varias semanas o mas. Puede indicar
alergias a los alimentos, intolerancia a la lactosa o enfermedades del tracto
gastrointestinal como la enfermedad celiaca y la enfermedad inflamatoria intestinal.>52

Se estima que 4 a 6 millones de ninos fallecen cada ano en el mundo por enfermedades
diarreicas, especialmente en paises de Latinoamérica, Asia y Africa. Las muertes
vinculadas con disenteria ocurren con mayor frecuencia en los menores de un afo de
edad, registrandose el mayor numero entre los dos y seis meses y el riesgo se incrementa
24 veces en los pacientes desnutridos.>3

En América Latina la causa principal del sindrome diarreico son las infecciones virales
por rotavirus y entre las bacterianas, las causadas por E. coli, de las que el 40%
corresponde al serotipo enteropatdégena y sé6lo 3% a la productora de verotoxina.53

En Venezuela, se estiman 1,32 millones de episodios anuales de enfermedad diarreica
aguda 5% con una media de 2,2 episodios por niflo/ano, cifra muy similar a la registrada
en todo el mundo (2,5 episodios por nifio y por afno). En los tltimos anos las diarreas han
representado la novena causa de muerte en la poblacion general y la segunda causa de
mortalidad en los ninos menores de 4 anos de edad, siendo la disenteria una de las
causas mas frecuentes.>*

Urrutia y colaboradores reportaron la mayor frecuencia mensual en los meses de
septiembre (13%), octubre (12%), noviembre (11%) y diciembre (8 %), tendiendo un
predominio del sexo masculino (52,5%) con una relacién de 1: 0,9.

La edad mas afectada fue 3 a 5 meses con 58,2% seguida de un 28,6% entre 1 a 2 meses,
representando los menores de 6 meses de edad el 87% del total de la muestra
estudiada.5*

En Argentina se estudiaron 7.075 muestras de materia fecal de ninos ambulatorios hasta
15 anos, aislando 1.221 bacterias enteropatogenas (17,26%), siendo las mas frecuentes
Shigella flexneri (27%), Shigella sonnei (21,2%), Campylobacter spp (30,1%), Aeromonas
spp (9,4%), Salmonellas sp .Las cepas de Shigella presentaron una alta resistencia a
ampicilina, cotrimoxazol y cloranfenicol.55

En Chile se estudiaron 243 casos de pacientes hospitalizados con diagnostico de
Sindrome Diarreico Agudo. En los casos en que se encontraron leucocitos, el examen se
repiti6 cada 24 horas hasta que se observoé la desaparicion de las células en las muestras
de 2 dias sucesivos. Se encontraron leucocitos en 54 muestras fecales obtenidas el primer
dia de hospitalizacion.
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De acuerdo a la positividad del examen y sin considerar las variaciones morfologicas ni
cuantitativas- de las células, se clasificaron los pacientes en dos grupos:

A: con leucocitos (54 pacientes)

B: sin leucocitos (169 pacientes)

Ambas poblaciones resultaron comparables en cuanto a edad, sexo y estado nutricional.>°

La busqueda fue positiva en 24,2% de los pacientes encontrandose entre ellos una
frecuencia significativamente mayor de casos con evolucion febril, con mucus o sangre en
las deposiciones, con hospitalizaciones de mas de 7 dias y con aislamiento de Shigella y
Salmonella.>® No hubo diferencias en el comportamiento de la deshidratacion, ni en la
frecuencia de E. coli — serotipos clasicos. Los investigadores concluyeron que la
investigacion de leucocitos fecales en los enfermos con diarrea aporta una valiosa
informacién etiopatogénica y pronédstica.5”

En un estudio realizado en Veracruz, se encontr6 el mayor porcentaje de cultivo positivos
para E. coli del serotipo enterotoxigénica y el ntimero mas importante de la variedad
productora de verotoxina en las zonas norte y sierra norte (29.18%), a pesar de ser un
area menos poblada pero también con menos servicios de urbanizacion y sanidad.>8

En la ciudad de Guadalajara, México, se estudiaron consecutivamente 288 pacientes con
diarrea aguda (heces flojas o acuosas, con una frecuencia de tres evacuaciones o mas en
relacion con su habito defecatorio de 24 horas). El estudio de las heces permitio observar
leucocitos. Asi mismo, se realizo coprocultivo, la identificacion de bacterias
enteroinvasoras en este grupo de 71 nifios con leucocitos positivos en la tincion de azul
de metileno pudo realizarse en 36 de ellos (50.7% del total de coprocultivos).Hacer
coprocultivo en los casos en quienes se observaron leucocitos en las heces mostré una
evidente asociacion de su presencia con el aislamiento de las bacterias enteroinvasoras
Campylobacter jejuni, Salmonella spp. y Shigella spp.; esta asociacion ya ha sido descrita
y apoya la ventaja de hacer coprocultivo cuando se demuestran leucocitos en las heces de
ninos con diarrea.>®
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V.OBJETIVOS

V.I OBJETIVO GENERAL:

Conocer la utilidad de la citologia de moco fecal para determinar la etiologia de una
infeccion gastrointestinal en niflos que acuden al hospital infantil de Morelia.

V.II OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1.- Evaluar la confiabilidad de la prueba de citologia de moco fecal para diagnostico de
infeccion intestinal en nifos atendidos en el Hospital Infantil de Morelia.

2.- Identificar la etiologia de casos de infeccion diarreica aguda que permite diagnosticar
la citologia de moco fecal.

3.- Conocer la distribucion de las bacterias por sexo, grupo de edad, y servicio de la
infeccion intestinal diagnosticada mediante citologia de moco fecal.

VI. HIPOTESIS

v’ La citologia de moco fecal es una herramienta 1til para predecir la etiologia de un
cuadro diarreico.
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VII. MATERIAL Y METODOS

Este estudio es de tipo descriptivo, retrospectivo, se incluyeron muestras de materia
fecal de ninos con diarrea remitidos del servicio de Consulta Externa y hospitalizados, en
el periodo comprendido entre Enero de 2007 a Diciembre de 2010.

Si los nifios eran remitidos del servicio de consulta externa, a los familiares de los
pacientes se les proporcion6é por escrito las indicaciones para tomar las muestras
correctamente (Anexo 1).

Las muestras de los pacientes hospitalizados fueron colectadas por los Médicos
Internos o Residentes siguiendo las mismas indicaciones.

Las muestras fueron procesadas por las técnicas de examen directo en fresco con
solucion salina, yodo-lugol y azul de metileno (Anexo 2) y coprocultivo (Anexo 3).

Las muestras fueron leidas y/o confirmadas por un solo microscopista con la finalidad de
tener un solo criterio diagnostico.

Se reporto la presencia o ausencia de los leucocitos, observando al menos 20 campos en
objetivo 40X, y reportando como escasos si se observaban menos de 10 células por
campo, abundantes mas de 10 por campo e incontables, si al menos en un campo se
observaban incontables, especificando la proporcion de leucocitos PMN y MONO en
porcentaje.

Los datos obtenidos fueron concentrados en Excel (Microsoft) y se presentan en graficos y
tablas usando porcentajes, realizando una tabla cuadricelular para determinar
Sensibilidad, Especificidad y Valores predictivos positivo y negativo (Anexo 4).

CRITERIOS DE INCLUSION.

Ninos de O a 15 anos de ambos sexos, con sintomas gastrointestinales, remitidos del

servicio de Consulta Externa y hospitalizados.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Ninos que hayan recibido tratamiento antimicrobiano 15 dias antes de iniciar el estudio.

CRITERIOS DE ELIMINACION:

Pacientes a quienes no se les realizé coprocultivo.
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VIII. RESULTADOS

Fueron remitidas al laboratorio 3069 muestras para realizar citologia fecal, de las cuales
solo se incluyeron en el estudio 433.

Se obtuvo una Sensibilidad de 96.4%, Especificidad de 62.5%, Valor predictivo positivo
(vpp) de 47.4% y Valor predictivo negativo (vpn) de 98% para diagnosticar Shigella,
mientras que para Salmonella una Sensibilidad de 69.2%, Especificidad de 62.5% , Vpp
de 23.1% y Vpn 92.6%; para Escherichia coli una Sensibilidad de 52.6%, Especificidad
de 62.5%, Vpp de 84.5% y Vpn de 25.2%. (Tabla 1).

La bacteria causante de diarrea mayormente aislada fue E.coli sin tipificar (83%) seguida
de Shigella 8%, E.coli. no Patogena con 5%, Salmonella con 3% y Ecoli. Patégena con 1%.
(Grafica 1)

La E.coli no patogena fue mas frecuente que la patégena; afectando mas a los lactantes
(80%) y al sexo femenino (60%) (Tabla 2)

La Shigella, fue mas frecuente en el sexo masculino con un 57% y afecté mayormente a
los lactantes (64%). (Tabla 3)

Con respecto a Salmonella, fue mas frecuente en el sexo femenino con un total de
7%,afectando mayormente a los lactantes con un total de 53%. (Tabla 4)

Las bacterias se encontraron en todo el ano, teniendo E.coli un aumento de la incidencia
en el mes de Marzo, los casos de Shigellay Salmonella aumentaron en los meses de Mayo
y Agosto. (Grafica 2)

La mayoria de ninos requirieron ser hospitalizados en los diferentes servicios, para
Escherichia coli, solo el 19% eran ambulatorios (Grafico 3), en los casos de shigelosis el
11% (Grafico 4) y para Salmonella el 31% (Grafico 5).
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IX. DISCUSION

El presente estudio corrobora los resultados del rendimiento del diagnoéstico de la
prueba de citologia de moco fecal reportado por otros autores 0465 | ellos consideran que
la prueba esta lejos de ser 6ptima para su uso en la practica clinica, a pesar de ser una
prueba rapida y eficiente, en la que hubiéramos esperado resultados mas prometedores.

Este bajo rendimiento significa que, por una parte, una prueba positiva no brinda la
suficiente certidumbre como para confirmar confiablemente que se esta frente a un
enteropatdégeno bacteriano invasivo que requeriria de tratamiento antibi6tico. Por otra
parte, un resultado falso negativo no permite descartar la presencia de un enteropatogeno
bacteriano invasivo y concentrarse en la rehidratacion oral y la alimentacion continuada,
evitando dar antibi6ticos

En el primer caso, la tasa comparativamente alta de falsos positivos llevaria a utilizar en
exceso antibioticos y en el segundo caso, los resultados falso negativos, también
relativamente frecuentes, evitarian el uso de antibioticos en pacientes que los requieren,
con los consiguientes riesgos de complicaciones de la diarrea.

Incluso en establecimientos de salud como el nuestro, en los que la tasa de falsos
negativos es menor, por la mayor rapidez y eficiencia de la toma y procesamiento de las
muestras, la prueba de leucocitos fecales no demostré6 un rendimiento diagnostico
optimo, y sugiere la necesidad de reconsiderar su uso rutinario en la practica clinica,
investigando al mismo tiempo alternativas mas eficientes.

Las variaciones reportadas en el rendimiento diagnostico de la prueba de leucocitos
fecales dependen de diversos factores como la condicién de pacientes ambulatorios u
hospitalizados o del nivel de desarrollo del pais en el que se realizé el estudio.®®

El tipo de estandar de oro utilizado influye también de manera importante, y con la
aparicion de diversas pruebas de biologia molecular, ha mejorado sustancialmente la
posibilidad de identificar enteropatogenos diversos que el coprocultivo estandar no puede
lograr-61

Petri Wa y coolaboradores®3 sugieren que dentro de esta perspectiva, resulta imperativo
llevar a cabo estudios en los que se combine datos epidemiolégicos y clinicos simples y
relevantes con la prueba de leucocitos fecales y la lactoferrina, para definir cual es la
aproximacion mas eficiente, puesto que la realizacion rutinaria del coprocultivo no es
viable, por ser una prueba con muy pobre rendimiento y por tanto con muy pobre costo-
efectividad.64

Por otra parte, es necesaria una mayor investigacion para poder explicar el alto numero
de leucocitos en heces en paises en desarrollo, incluso en pacientes sin sospecha de
infeccion bacteriana, es decir con coprocultivo negativo. 62
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Para explicar este fenémeno se requiere de mayor investigacion, incluyendo la posibilidad
de que los episodios repetidos de diarrea aguda infecciosa presenten un estado de
inflamacion intestinal persistente, o que la alta prevalencia de parasitosis intestinal y co-
infecciones con varios enteropatogenos en poblaciones pediatricas como la nuestra
altamente expuestas a dichos agentes contribuyan a dicho estado.®3

La asociacion de leucocitos fecales y Enterobacterias ha sido descrita en los estudios
realizados en Bolivia®®, asi mismo por Fernandez Garcia y colaboradores y Larrosa- Haro
en México en donde solo se identifico Salmonellay Shigella en ambos estudios. 67-69.74,76

La bacteria mas encontrada fue E. coli, seguida Shigella y Salmonella, coincidiendo con lo
reportado en otros paises de América Latinarg

E. coli se encontré6 mayormente en lactantes del sexo masculino, lo que coincide con lo
reportado por Qadri y colaboradores 8 en un estudio realizado durante dos anos en
Bangladesh, reportaron que Escherichia coli enterotoxigénica (ETEC) es la causa principal
de diarrea en ninos, especialmente de O a 3 anos. Ademas, ellos reportaron que la
asociacion diarrea y grupo patogeno fue estadisticamente significativa (p<0.0001), y el
grupo con mas frecuencia de diarrea fue ETEC. La presencia de vomito y deshidratacion
también se asoci6 fuertemente con la infeccién por este grupo de E. coli.

En Iran8°se ha encontrado Escherichia coli Enteropatogénica en primer lugar con una
prevalencia cercana a 45 %, en Brasil®! fue encontrada en 8 % de los pacientes, mientras
que en Finlandia%? solo se encontré en 5,5 % de pacientes con diarrea, lo cual indica la
gran variabilidad de frecuencia entre diferentes paises.

En el presente estudio se encontré un predominio del sexo masculino lo cual coincide con
lo reportado en la literatura 73.74 para los casos de Shigella.

En relacion a la edad, los lactantes fueron los mas afectados, coincidiendo con lo
reportado por Rossomando y col.74 Las infecciones bacterianas son mas frecuentes y
graves en este grupo de edad; por su condiciéon inmunolégica, ablactacién temprana y
ausencia de lactancia materna.”s

La infeccion por Shigella muestra un pico estacional evidente de Julio a Octubre (estacion
de lluvias en los climas tropicales) ya que cobra relevancia la diseminacion de la
contaminacion fecal hacia las fuentes de agua para consumo humano. 72

La Salmonella afectd6 mayormente a lactantes, resultados similares fueron reportados por
Cevallos y colaboradores en Espanadty con datos del CDC publicados en el anuario
de Salmonella de 2003, donde 46 % de los aislamientos de Salmonella correspondieron a
los serotipos typhimurium y enteritidis.8>
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En la presente investigacién la mayor frecuencia mensual de Sindrome disentérico
ocurrié en los meses de Mayo, Septiembre, Octubre y Noviembre.

La literatura mundial reporta que los patogenos bacterianos causan la mayor parte de los
episodios durante la temporada veraniega. En la actualidad se ha producido un cambio
importante, el incremento de los meses de primavera y verano ha sido sustituido por una
clara distribucion con predominio en los meses de fines de otofio y particularmente el
invierno. 69

Estudios real izados en Venezuela, permiten afirmar que el patron de variacién estacional
resulta de la combinacién de varios factores: altas temperaturas en la mayor par te del
pais, disminucion de las practicas higiénicas personales por menor disponibilidad de
agua potable; modificacion de los habitos de alimentaciéon y de las practicas higiénicas
para la conservacion, preparaciéon y consumo de los alimentos. Todo ello se refleja en la
alta frecuencia de transmision de los agentes bacterianos productores de diarrea.70-7!
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X. CONCLUSIONES

Es necesaria la implementacion de una nueva prueba rapida que tenga mayor
sensibilidad, especificidad y valores predictivos para el diagnéstico de bacterias
enteropatogenas en nuestro medio.

XI. RECOMENDACIONES

1.-Si el examen de citologia de moco fecal es positivo con predominio de
polimorfonucleares, se debe realizar coprocultivo y el tratamiento debe administrarse
tomando en cuenta el resultado de sensibilidad del antibiograma.

2.- En el presente estudio se observaron casos de diarrea que clinicamente eran
atribuidos a etiologia bacteriana, sin embargo la administracion indiscriminada de
medicamentos antes de realizar la citologia fecal alteraron los resultados, por lo que se
debe concientizar a la poblaciéon para evitar el abuso de farmacos antidiarreicos,
antiparasitarios, y antibiéticos que ademas producen una influencia negativa sobre la
evolucion del paciente.

3.-Evaluar la utilidad de la prueba de lactoferrina en los pacientes del Hospital Infantil y
compararlos con los resultados del presente estudio, incluyendo costo-beneficio de las
pruebas.

AGRADECIMIENTOS: A los quimicos del Laboratorio Estatal de Salud Publica que
realizaron la tipificacion de las cepas de Escherichia coli
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XIII. ANEXOS

ANEXO 1.

INDICACIONES PARA LA RECOLECCION DE MUESTRAS

A los familiares de los pacientes se les da por escrito las indicaciones para tomar la
muestra adecuadamente, y el responsable de la recepcion debe cerciorarse que fueron
seguidas correctamente.

Colocar un pedazo de excremento del tamafio de una nuez, 10 gramos para muestras
sélidas y Sml para muestras liquidas , en un frasco limpio con tapadera, la muestra no
debe de extraerse de la taza del bano. Remitir al laboratorio antes de una hora de haber
sido colectada.

ANEXO 2.

PROCEDIMIENTO PARA LA PRUEBA DE CITOLOGIA DE MOCO FECAL.

1.- Colocar 1 gota de solucién salina isotonica (ssi) en el centro del portaobjetos.

2.- Con el aplicador, tomar la muestra, calculando mas o menos 1.5 a 2 mg. de heces y
hacer una suspensiéon uniforme con la gota de ssi.

3.- Cubrir la preparacion con el cubreobjetos.

4.- Con un hisopo limpiar las orillas del cubreobjetos para quitar el exceso de muestra.

S.- Sellar la preparacion con parafina

6.- Repetir el procedimiento en otros 2 portaobjetos adicionando a la suspensién hecha
con ssi, yodo-lugol y azul de metileno amortiguado respectivamente.

7.- Observar al microscopio con objetivos 10X y 40X.
Interpretacion de resultados

1.- Se observan al menos 20 campos por laminilla buscando leucocitos y se reportan
como:

Escasos: si se observan de 0 a 10 leucocitos x campo en 40X.

Abundantes: si se observan mas de 10 leucocitos x campo en 40X.

Incontables: si al menos en un campo se observan incontables en 40X.

2.- En la laminilla con azul de metileno, se hace la diferencial de leucocitos
polimorfonucleares (PMN) y mononucleares (MONO) reportando en porcentaje.

Reporte de resultados:

Para notificar los hallazgos primero se reporta la cantidad de leucocitos observados y
enseguida la proporcion de leucocitos PMN y MONO.
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ANEZXO 3.

PROCEDIMIENTO PARA LA PRUEBA DE COPROCULTIVO.

Proceso de trabajo para

VeinY Coprocultivos ~_ —
llef o
Paciente con un Recepcion y . e diagnastico
dlagnostlco_Qe ke At Analisis de la muestra esibidon confirmado,
gastroenteritis | descartado
probablemente
infecciosa

A Gitologia Fecal directa
Metodo de Loeffler

0 ceLep
s isge s o e
Lo 40 20 g e o2 Dt oy 1 PN

B InvE. colienteropatogenas
Cultivo diferencial (Agar MacConkey

B

C Inv. Salmonella spp
Cultivo Selectivo en TTNT/BiSo

D im. Shigella spp
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E Inv. Campylobacterspp y Yersinia spp
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~
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AISLAMIENTO

Para el aislamiento se utilizan medios diferenciales y selectivos como: Agar MacConkey,
(MC), Agar Eosina Azul de Metileno (EMB), Agar Salmonella Shigella (SS), Agar verde
brillante (BG). Las placas se incuban a 37°C durante 18 a 24 horas y se observan
colonias.

IDENTIFICACION BIOQUIMICA DE ESPECIES

La clasificacion de las enterobacterias esta basada en la determinacion de la presencia o
ausencia de diferentes enzimas codificadas por el material genético del cromosoma
bacteriano. Los sustratos sobre los cuales estas enzimas pueden actuar se incorporan al
medio de cultivo. Junto con un sistema indicador que pueden detectar ya sea la
declinacion del sustrato o la presencia de productos metabolicos especificos. Las pruebas
bioquimicas mas utilizadas para su identificacion son:

v' TSI (Triple AzGcar y Hierro).
v’ LIA.

v' MIO (Movilidad, Indol y Ornitina).

v' Citrato.
v" Malonato
v" Urea.
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Procedimiento:

1.- Colocar 1 gota de yodo-lugol y 1 de verde brillante a un tubo con caldo tetrationato.
2.- Con un hisopo, agregar una pequena cantidad de materia fecal al caldo tetrationato.
3.- Sembrar la materia fecal en 1 placa de MacConkey y 1 de EMB.

4.- Incubar el caldo Tetrationato y las placas inoculadas por 24 horas a 37°c.

5.- Al término de la incubacion; revisar la presencia de colonias bacterianas en placas de
MacConkey y EMB y sembrar 1 gota de la suspensiéon de caldo tetrationato en placas de
cultivo de Verde Brillante y Salmonella-Shigella.

6.- Realizar pruebas Bioquimicas si se observan colonias patogenas o sospechosas en
placas de MacConkey o EMB.

7.-Después del periodo de incubacion en placas de Verde Brillante y Salmonella-Shigella
observar la presencia de colonias bacterianas sospechosas y realizar pruebas
Bioquimicas de las mismas.

8.- Realizar pruebas de Sensibilidad a antibi6ticos.

9.- Reportar el microorganismo causante de la infeccion gastrointestinal y el resultado del
antibiograma para la erradicacion de la misma.
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ANEZXO 4:

METODO ESTADISTICO

Se debe manejar un “criterio de clasificacion” de personas “enfermas” y “no enfermas”
segun los resultados obtenidos en la “prueba diagnostica estandar”. Es decir, las
personas con “sospecha clinica” se confirman con el “estandar” y se consideran como
“enfermas”, mientras que las personas que den negativa al “estandar” se consideran
como “no enfermas”. Esto se realiza como “criterio de comprobacion diagnostica” y se
lleva acabo a la par de la aplicacion de la prueba diagnoéstica en estudio.

Cuadro 1. Certeza diagnostica.

Enfermedad
Prueba Ausente
Presente
Verdaderos Falsos
Positiva
Positivos Positivos
Negativa Falsos Verdaderos
Negativos Negativos

TOMADO DE: MORENO ALTAMIRANO, L.; CANO VALLE, F.; GARCIA ROMERO, H.
Epidemiologia clinica. Ed. Interamericana-Mc-Graw-Hill. 2% ed. México 1994

Asi, utilizando la tabla cuadricelular para evaluar que tan tutil y eficaz es una
prueba diagnéstica en un determinado padecimiento, es indispensable determinar cual es
la sensibilidad, especificidad y valores de prediccién en relacion con tal enfermedad,
debido a que estos son indices que senalan la eficacia de la prueba para establecer o
descartar un diagnostico determinado.

Al practicar una prueba diagnostica se obtiene por lo menos dos resultados: positivo,
cuando se considera que el individuo tiene la enfermedad; negativo, cuando se
comprueba que no la presenta.

La interrelacion entre los resultados de las pruebas y la certeza diagnostica se puede
expresar en forma simple como se ilustra en el cuadro 1.
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Existen 4 resultados: 2 correctos y 2 incorrectos. Son correctos cuando en presencia de la
enfermedad la prueba es positiva (verdadero positivo), y cuando en ausencia de aquella,
esta es negativa (verdadero negativo).

Por otro lado, la respuesta es incorrecta cuando en ausencia del padecimiento, la prueba
es positiva (falso positivo), y cuando en presencia de aquel esta es negativa (falso
negativo).

Basandose en lo anterior se explican los siguientes parametros.
SENSIBILIDAD

Es la probabilidad de que una prueba resulte positiva cuando el individuo realmente tiene
la enfermedad.

Para que una prueba se considere adecuada, ademas se requiere que sea especifica; esto
es, que también pueda detectar a los sujetos no enfermos mediante resultados
negativos.

ESPECIFICIDAD

Es la probabilidad de que la prueba resulte negativa cuando el individuo en realidad no
presenta el padecimiento.

CALCULO DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD:

La determinacion de éstos dos indices se basa en la realizaciéon de la prueba en un grupo

de personas de quienes se sabe, por su cuadro clinico y por el estandar diagnoéstico ideal,
que estan enfermos del padecimiento en cuestion y también en un conjunto de individuos
que se sabe que no tienen dicha enfermedad.

Para calcular la sensibilidad y especificidad por medio de éste procedimiento, es necesario
hacer un cuadro de contingencia (cuadro 2), y se calculan de la siguiente manera:

Verdaderos positivos (a)

1 .l. — —
Sensibilidad (S) Total de casos con enfermedad (a+ c)
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En el numerador aparecen los enfermos en quienes la prueba fue positiva (verdaderos
positivos), ye en el denominador, el namero total de sujetos con la enfermedad,
independientemente de que la prueba haya sido positiva (verdaderos positivos) o negativa
(falsos negativos).

Verdaderos negativos (a)

E ificidad (E) = =
specificidad (E) Total de casos sin enfermedad (d + b)

En el numerador se encuentra el paciente sin enfermedad en quienes la prueba fue
negativa (verdaderos negativos), y en el denominador, las personas estudiadas que no
tienen la entidad, haya sido la prueba negativa (verdaderos negativos) o positiva (falsos
positivos).

Si la sensibilidad es de 1, significa que la prueba es positiva en el 100% de los sujetos que
padecen la enfermedad y no hay falsos negativos.

Por otro lado, si la especificidad es de 1, significa que la prueba es negativa en el 100% de
los sujetos que no padecen la enfermedad y no hay falsos positivos.

Cuadro 2. Estandar diagnéstico ideal

(+) (-) Total
Pruebas de A B a+b (+)
Diagnostico C d c+d (-)
a+ c b+d a+b+c+d | Total

a= numero de casos verdaderos positivos; b= numero de casos falso positivos; c= numero
de casos falso negativo; d= nimero de casos verdadero negativos; a + ¢ = total de casos
con enfermedad, independientemente de la prueba diagnoéstica; b + d = total de casos sin
enfermedad, independientemente de los resultados de la prueba diagnéstica; a + b = total
de los casos con resultado positivo, independientemente de que tuviera o no la
enfermedad; ¢ + d = total de resultados negativos, independientemente de que tuviera o
no la enfermedad, y a + b + ¢ + d = total de casos estudiados.
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TOMADO DE: MORENO ALTAMIRANO, L.; CANO VALLE, F.; GARCIA ROMERO, H.
Epidemiologia clinica. Ed. Interamericana-Mc-Graw-Hill. 2% ed. México 1994

VALORES DE PREDICCION:
Ademas de interesarse en la sensibilidad y especificidad el investigador necesita saber:

1. Si la prueba es positiva en un individuo, que probabilidades hay de que el sujeto
realmente tenga el padecimiento. Esta probabilidad se llama valor de prediccion
positivo (VPP)

2. También si la prueba es negativa, que probabilidad hay de que el individuo no
sufra el padecimiento; esto se conoce como valor de prediccion negativo (VPN)

Es importante aclarar que el valor de prediccion de una prueba varia segin la prevalencia
existente en la poblacion estudiada. La prevalencia de una enfermedad es la probabilidad
de tener el padecimiento, es decir, el total de sujetos con la entidad en un momento dado.
De este modo, los valores de prediccién positivo y negativo deben aplicarse a la misma
poblaciéon en donde se estimo la prevalencia.

CALCULO DE LOS VALORES DE PREDICCION POSITIVO Y NEGATIVO

Para obtener el VPP y VPN se utiliza el diagnoéstico diferencial, que esta basado en la
aplicacion de la prueba de diagnostico en individuos con sospecha de un padecimiento.
Después, se sigue la evolucion del paciente hasta que otro método permita confirmar el
diagnéstico. Posteriormente el conjunto de sujetos con pruebas positivas se clasifican en
dos grupos: quienes tuvieron el padecimiento (verdaderos positivos) y aquellos que no lo
presentaron (falsos positivos).

La proporcion de individuos que sufrieron la enfermedad constituyen una estimacion del
VPP.

Verdaderos positivos a

Val dicti itivo (VPP) = =
alor predictivo positivo (VPP) Verdaderos posotivos + Falsos positivos a+b

De igual forma, el conjunto de pacientes con prueba negativa se clasifica en dos grupos:
quienes si presentaron el padecimiento (falsos negativos) y aquellos que no lo tuvieron
(verdaderos negativos). La proporcion de individuos que no sufrieron la entidad en ese
grupo constituye una estimacion del VPN.
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Verdadederos negativos a

Val dicti tivo (VPN) = =
alor predictivo negativo ( ) Verdaderos negativos + Falsos negativos d +c

Los valores de prediccion se van a ver afectados por la prevalencia que hay en el grupo o
poblacién que se seleccion6 para el estudio

Cultivo Cultivo

positivo | negativo

Citologia con a b A+b
S=A/A+B leucocitos*
E=D/B+D Citologia C d C+d
sin
VPP=A/A+B leucocitos
VPN=D/C+D A+c B+d A+b+c+d

*Ya sean escasos, abundantes o incontables, siendo la mayoria PMN.

Figl. Tabla cuadricelular para determinar los valores de sensibilidad,
especificidad, valores predictivos positivos y negativos.
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ANEXO 5: TABLAS Y GRAFICAS

Tablal. Sensibilidad, Especificidad y Valores predictivos positivos y negativos de la
prueba de citologia fecal para Shigella, Salmonella y Escherichia coli.

B SHIGELLA

B SALMONELLA

B E.COLI SIN TIPIFICAR

M E.COLINO

PATOGENA

B E.COLI PATOGENA

Total:433

Grafica 1: Frecuencia de Enterobacterias en niflos con diarrea del Hospital Infantil de
Morelia.
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LACTANTES (>40 dias a 2 aiios) 2 40 2 40 4 80

3 60 2 40 5 100.0

(=]
(=]
(=]
(=]
(=]
(=]

Tabla 2: Distribucién por grupos etarios y sexo de casos de Escherichia coli patégena.

Tabla 3: Distribucion por grupos etarios y sexo de casos de Shigella.
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Tabla 3: Distribucion por grupos etarios y sexo de casos de Salmonella.
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Grafica 2: Estacionalidad de E.coli, Shigellay Salmonella en nifios del Hospital Infantil de

Morelia.
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Grafico 3: Servicios de procedencia de los casos de E.coli, en nifilos que acudieron al
Hospital Infantil de Morelia.

Shigella

B Ambulatorios
m Hospitalizados
m Urgencias

B Oncologia

Grafico 4: Servicios de procedencia de los casos de Shigella, de nifnos del Hospital
Infantil de Morelia.
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Salmonella
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Grafico 5: Servicios de procedencia de los casos de Salmonella en nifios que acuden al
Hospital Infantil de Morelia.
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