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RESUMEN

Palabras clave

Objetivos. Establecer un sistema de vigilancia intrahospitalaria de la diarrea en nifios me-
nores de 5 afios, estimar la carga de la enfermedad por rotavirus e identificar los genotipos mds
frecuentes de rotavirus.

Métodos. Se incluyd en este estudio a nifios hospitalizados por complicaciones graves
de la diarrea en tres centros asistenciales de Santa Fe de Bogotd, Barranquilla y Cali, Colom-
bia. Se utiliz6 un método de enzimoinmunoandlisis en fase sdlida (ELISA) para la deteccion de
rotavirus y un método de reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa (RT-
PCR) para la genotipificacion. Se determinaron las frecuencias, la tendencia central y la dis-
persion de las variables. Se realizé un andlisis estratificado y un andlisis con dos variables, me-
diante una prueba de la Y o una prueba exacta de Fisher, o una prueba de la y? para evaluar
la tendencia, segiin los datos. Se establecieron los riesgos relativos. Para el andlisis de la ten-
dencia, se utilizaron la regresion lineal, los coeficientes de correlacion y los valores de P.
Resultados. Entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004 se hospitalizé a 893 nifios en los
tres centros participantes en el estudio, de los cuales el 68% tenia entre 6 y 23 meses de edad.
Un 2,7% de los pacientes ingresados presentaba un cuadro de choque hipovolémico y un 1,2%
fallecio. Solo un 57% de las madres habia administrado a sus hijos una solucion de rehidrata-
cion oral antes de la hospitalizacion. La infeccion por rotavirus motivd un 50% de las hospita-
lizaciones (coeficiente de correlacion [r] > 0,8) y se relaciond con intolerancia a la via oral
(riesgo relativo [RR] = 1,45; intervalo de confianza del 95% [IC95%]: 1,24 — 1,69; P <
0,0000) y vomito incoercible (RR = 1,47; IC95%: 1,16 — 1,86; P < 0,01). La infeccién por
rotavirus ocasiond una muerte por cada 2 000 nifios; 16 hospitalizaciones por cada 1 000
nifios y 631 consultas por cada 1 000 nifios. Se identifico estacionalidad en los genotipos
G1P[8], G2P[4] y G3P[8] de rotavirus, que no varid a pesar de la distancia geogrdfica y las di-
ferencias de temperatura, humedad y precipitacion entre las tres ciudades.

Conclusiones. La infeccion por rotavirus es una causa importante de morbilidad y mortalidad
por diarrea, especialmente en los primeros afios de vida, cuando los nifios estdn mds expuestos a
las complicaciones graves. Es necesario que las estrategias de prevencion tengan un alto impacto
antes de los 6 meses de edad. La vacunacion contra el rotavirus puede ser una buena estrategia
complementaria de intervencion. No se encontrd en la literatura internacional ninguna descrip-
cion anterior de la estacionalidad de los genotipos de rotavirus. Es importante hacer estudios de
costo-efectividad para favorecer la inversion de recursos segiin las necesidades de la poblacién y
continuar la vigilancia para ampliar el conocimiento del comportamiento de este virus.

Vigilancia epidemioldgica, rotavirus, prevencién, vacunacién, Colombia.

1 Instituto Nacional de Salud, Santa Fe de Bogota,
Colombia.

2 Clinica Infantil Colsubsidio, Santa Fe de Bogota, 3 Hospital Pediatrico de Barranquilla, Colombia.
Colombia.
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En los paises en desarrollo, la enfer-
medad diarreica aguda sigue siendo
una causa importante de mortalidad
en nifios menores de 5 afios, a pesar de
la disminucién del niimero mundial
de casos: 3,3 millones de casos en 1992
frente a 2,1 millones en 2000. Por el
contrario, la morbilidad por esta enfer-
medad ha permanecido notablemente
estable, a pesar de los recursos inverti-
dos, los programas de prevencién de
la deshidratacién, la ampliacién de la
cobertura del acceso al agua, el au-
mento en la calidad del agua y la me-
jora en el acceso a los servicios de
salud (1-4).

En estos paises, los nifios presentan
entre tres y diez episodios de diarrea
en los primeros cinco afios de vida, con
una incidencia estimada de 3,8 episo-
dios por nifio y por afio en los menores
de 12 meses y de 2,1 episodios por nifio
y por afio en los niflos de entre 1y 4
afios. Teniendo en cuenta que la enfer-
medad diarreica aguda afecta a casi
todos los nifios en los primeros afios de
vida, que el nimero de episodios por
nifio es considerable y que a pesar del
desarrollo y la difusién del tratamiento
de rehidratacién oral se producen 9
millones de hospitalizaciones de me-
nores de 5 afos en el mundo (1, 3, 5),
esta enfermedad sigue siendo un pro-
blema prioritario de salud publica.

Entre las causas de diarrea, el rotavi-
rus presenta fuerte asociaciéon con la
enfermedad grave, principalmente
entre los 6 y los 24 meses de edad (6,
7). Se calcula que en los paises en de-
sarrollo, esta infeccién ocasiona cada
afio 111 millones de episodios de gas-
troenteritis, 25 millones de consultas
médicas, 2 millones de hospitalizacio-
nes y entre 352 000 y 592 000 muertes,
un 82% de las cuales se produce en los
paises mds pobres (3).

Si bien las estimaciones del impacto
de la infeccién por rotavirus son soli-
das y concordantes, la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS) y la Orga-
nizacién Panamericana de la Salud
(OPS) consideran que se requiere
mayor informacién para evaluar la re-
lacién costo-efectividad de la vacuna y
determinar los genotipos y los seroti-
pos de circulacion mas frecuentes en la
region (8-10).
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La mayoria de las infecciones por
rotavirus se debe a los serotipos Py G
del grupo A (6). En la regién de Amé-
rica, los serotipos mas frecuentes son
G1 y G2, seguidos de G3 y G4; con
menor frecuencia circulan G9, G5 y
G10. Entre los genotipos P, la mayor
circulacién corresponde a P[4] y P[8],
seguidos de P[6] y P[10]. En general,
las principales combinaciones son
G1P[8], G2P[4] y G3P[8]. Sin embargo,
se encuentran variaciones segin los
meses y los afios estudiados (11-18).

Aligual que en otros paises en desa-
rrollo, en Colombia la diarrea sigue
siendo una causa importante de
muerte. Segtiin el Departamento Ad-
ministrativo Nacional de Estadistica
(DANE), entre 1990 y 2001 la mortali-
dad por diarrea pasé de 45,4 a 21,5 por
100 000 nifios menores de 5 afios; por
grupos de edad, se observé un des-
censo en la mortalidad de menores de
1 afio (de 161 a 77 por 100 000), mien-
tras que entre los nifios de entre 1y 4
aflos, los valores permanecieron esta-
bles (alrededor de 7,8 por 100 000) en
los ultimos seis afios (19).

Entre 1979 y 1999, se publicaron
ocho estudios sobre la infeccién por
rotavirus en Colombia. En ellos se en-
contré que los nifios de entre 6 y 11
meses eran los mas afectados por esta
enfermedad, seguidos de los de 12 a 23
meses. La proporcién de positividad
respecto a la deteccién de rotavirus os-
cil6 entre un 48% y un 35,5% en los
nifios hospitalizados y entre un 14% y
un 55% en los nifios atendidos ambu-
latoriamente. Cabe mencionar que uno
de los estudios en pacientes ambula-
torios, en el que se encontré una posi-
tividad mayor de un 32%, se realizé
durante una epidemia que afecté a
gran parte de la poblacién de la ciudad
(18, 20-28).

En cuanto a los genotipos, entre 1998
y 1999 se aisl6 el rotavirus en el 40,4%
de 111 muestras de materia fecal anali-
zadas en un hospital de Cartagena; con
mayor frecuencia se identificaron los
genotipos P[4], P[6] (correspondientes
a los serotipos P1B y P2 respectiva-
mente) y G3 y G9 (29). Con anteriori-
dad, Correa y colaboradores habian
identificado el serotipo G3 en cuatro
de ocho muestras estudiadas (27).

Por dltimo, entre 2000 y 2001, el Insti-
tuto Nacional de Salud (INS) de Colom-
bia realizé un estudio de casos y testi-
gos, con el objetivo de establecer una
relacién entre la infeccién por rotavirus
y la gravedad de la diarrea en nifios me-
nores de 5 afios, y determinar los facto-
res socioeconémicos, ambientales y de
acceso a los servicios de salud que favo-
recfan la deshidratacion (30). En este es-
tudio se encontrd que los nifios infecta-
dos por el rotavirus tenfan mayor riesgo
de deshidratacion (razén de posibilida-
des [RP] = 3,46; intervalo de confianza
del 95% [IC95%]: 1,71 - 7,00).

Con el fin de estimar la carga de la
enfermedad por rotavirus (nimero es-
perado de acontecimientos relaciona-
dos con el virus —muertes, hospitali-
zaciones y consultas externas— en los
primeros cinco afios de vida de una
cohorte de nifios) y establecer los geno-
tipos mas frecuentes, entre diciembre
de 2003 y noviembre de 2004 se ins-
tauré un sistema de vigilancia intra-
hospitalaria de la diarrea en menores
de 5 afios en tres instituciones. El estu-
dio se realizé en Santa Fe de Bogotd,
Barranquilla y Cali, ciudades ubicadas
en tres de las cinco regiones del pais,
que presentan diferencias en la morta-
lidad por enfermedad diarreica aguda
y en las caracteristicas sociodemografi-
cas y culturales, y rednen un porcentaje
importante de la poblacién del pais.

Bogotd, la ciudad mas densamente
poblada del pais, se encuentra en la re-
gién central, a 2 547 metros sobre el
nivel del mar (m.s.n.m.); la tempera-
tura media mensual oscila entre 13,3 y
14,5 °C; la precipitacion anual, entre
579,8 y 930 mm de agua, y la hume-
dad relativa, entre un 76% y un 83%.
Barranquilla estd ubicada en la costa
atldntica, a 2 m.s.n.m.; la temperatura
media oscila entre 26,9 y 29 °C, la pre-
cipitacién anual, entre 478 y 808 mm
de agua, y la humedad relativa, entre
un 79% y un 83%. Por ultimo, Cali se
encuentra en la regién occidental, a
954 m.s.nm.; la temperatura media
oscila entre 24,8 y 26,6 °C, la precipita-
cién anual, entre 529 y 1 010,9 mm de
agua, y la humedad relativa, entre un
62% y un 74%.

En cada una de estas tres ciudades,
se selecciond una institucion de salud
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con alto reconocimiento de la comuni-
dad, que funcionaba como centro de
referencia para la atencion pediatrica:
el Hospital Pediatrico de Barranquilla,
el Hospital Infantil Club Noel de Cali y
la Clinica Infantil Colsubsidio de Bo-
gota. El Hospital Pediétrico de Barran-
quilla es una institucién publica de
atencion secundaria que en 2003 aten-
di6 a 63 019 nifios menores de 5 afios,
8 487 por enfermedad diarreica aguda;
de ellos, se hospitalizaron 743 (9%); la
diarrea fue la segunda causa de con-
sulta y de hospitalizacién de menores
de 1 afio y de nifios de 1 a 4 afios. El
Hospital Infantil Club Noel de Cali es
una institucién privada de atencién se-
cundaria que en 2003 atendi6 a 31 159
menores de 5 afos, de los cuales se
hospitalizaron 2 370 (7,6%); la diarrea
fue la segunda causa de hospitaliza-
cién. Por ultimo, la Clinica Infantil
Colsubsidio de Bogota es una institu-
cién de atencién terciaria, que en 2001
atendi6é a 3 200 nifios con diarrea, lo
que equivale a un 9% del nimero total
de nifos afiliados a la institucién; de
ellos, se hospitalizaron 352 (11%) por
un cuadro grave.

MATERIALES Y METODOS

La diarrea se defini6 como la pre-
sencia de tres o mas deposiciones li-
quidas por dia; el vomito incoercible,
como la presencia de seis o mas episo-
dios de vémito en una hora, a pesar de
la administracién adecuada de solu-
cién de rehidratacién oral; y la intole-
rancia a la via oral, como la presencia
de vémito persistente, de intensidad
suficiente para interferir en la alimen-
tacion o la hidratacién del nifio. Se in-
cluy6 en el estudio a todos los nifios
que cumplieron con la definiciéon de
“caso sospechoso” y estuvieron hospi-
talizados durante 8 horas o maés. Se
considerd “caso sospechoso” todo in-
cidente de diarrea en un nifio menor
de 5 afios que presentara deshidra-
tacion, intolerancia a la via oral, vo-
mito incoercible u otra complicacién
grave de la diarrea. Se definié como
“caso confirmado de infeccién por ro-
tavirus” todo caso sospechoso con re-
sultado positivo en el inmunoanalisis

en fase solida (ELISA) de deteccién de
rotavirus.

Se excluy6 del estudio a los nifios
que presentaban cualquiera de los si-
guientes: presencia de una enferme-
dad infecciosa concomitante que pu-
diera ser la causa de la gravedad del
cuadro clinico y de la hospitalizacién;
diarrea aparecida tres o mas dias des-
pués de la hospitalizacién por cual-
quier otro problema de salud; diarrea
de mas de 14 dias de evolucién en el
momento del ingreso; diagnéstico de
intoxicacién alimentaria; diagndstico
de enfermedad diarreica crénica o re-
currente; antecedentes de alergia ali-
mentaria; enfermedad sistémica que
favoreciera o cuya manifestacién car-
dinal fuera la enfermedad diarreica;
ileo paralitico de mdas de 24 horas de
evolucién y procedencia, en los 30 dias
anteriores al ingreso, de areas fuera
del casco urbano de las ciudades del
estudio.

Se utilizo en el estudio un cuestiona-
rio previamente validado (31). Se tu-
vieron en cuenta las recomendaciones
técnicas del protocolo genérico de la
OMS (8). Se disefiaron bases de datos
adicionales, con el fin de recoger infor-
macién pasiva del nimero total de
consultas, de las primeras causas de
morbilidad y del diagnéstico de intu-
suscepcién en nifios menores de 5
afos, discriminando por grupos de
edad y meses del afio. Las bases de
datos se remitieron semanalmente por
via electronica al INS. El médico coor-
dinador del estudio realizé periédica-
mente el control de la calidad de la in-
formacién. Los informes trimestrales
se enviaron a las instituciones partici-
pantes en el estudio y se analizaron
conjuntamente y, siempre que fue po-
sible, con los responsables de la salud
publica o de la toma de decisiones en
las tres ciudades participantes.

Las variables se clasificaron en dife-
rentes grupos para el andlisis: datos
sociodemogréficos, datos clinicos, de
seguimiento y de evolucién de la en-
fermedad, tratamiento anterior a la
hospitalizacién, resultados en el ELISA
de deteccidon de rotavirus, resultados
de los exdmenes de laboratorio solici-
tados en el hospital, cantidad y costo
de cada una de las intervenciones, in-
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sumos o medicamentos utilizados du-
rante la hospitalizacién. Para el ana-
lisis de las variables ambientales se
utilizé la informacién del Instituto de
Hidrologia, Meteorologia y Estudios
Ambientales (IDEAM) de Colombia.

Ademads de las bases de datos desa-
rrolladas para el estudio, para estimar
la carga de la enfermedad por rotavi-
rus se utilizaron las informaciones de
las bases de datos SIS-110 y SIS-112 del
Ministerio de Salud de 1991 a 1996, y
la informaciéon de la Base de Datos
Unica del Registro Individual de Pres-
tacion de Servicios de Salud (RIPS) re-
mitida al Ministerio de la Proteccién
Social entre 2001 y 2003.

Los datos se procesaron con los pro-
gramas informaticos Epi-Info 6.04 (32)
y Stata (33). Se realiz6 un andlisis con
una variable en el que se determinaron
las frecuencias, la tendencia central y
la dispersiéon de las variables conti-
nuas. Se realiz6 asimismo un analisis
con dos variables, mediante la prueba
de la x? o la prueba exacta de Fisher
—segtn la presentacién de los datos—
y el calculo de los valores de P corres-
pondientes. Cuando estuvo indicado,
se realiz6 una prueba de la y? para
evaluar la tendencia y una estratifica-
cién para controlar confusores. Se de-
terminaron los riesgos relativos, sus
intervalos de confianza del 95%
[IC95%] y los valores de P. Se efectud
un analisis estratificado por ciudades.
Se utilizé una regresion lineal para el
analisis de tendencia en series de
tiempo con menos de 48 observacio-
nes, buscando el modelo matematico
de mayor ajuste; se determind el coefi-
ciente de determinacién (r2), los coefi-
cientes de correlacion (r) y los valores
de P (34, 35, 36).

En junio de 2004, se produjo un
brote de diarrea por norovirus en Ba-
rranquilla que increment6 de manera
abrupta e importante la hospitaliza-
cién de menores de 5 afios, con res-
pecto al periodo comprendido entre
diciembre de 2003 y mayo de 2004,
cuando este virus practicamente es-
tuvo ausente. Por esta razén, se reem-
plazé en el analisis el valor extremo
observado en este mes por el valor de
prediccion estimado por el modelo
matematico (36, 37).
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En Cali, se desarroll6 un protocolo
de articulacion de los sistemas de vigi-
lancia de la paralisis flacida y la infec-
cién por rotavirus, que se probd du-
rante 3 meses en el segundo semestre
de 2004. Este protocolo se realizé con
participacion de los encargados de la
vigilancia de la diarrea, la vigilancia
epidemioldgica, la vigilancia de la pa-
ralisis flacida, la promocién del pro-
grama de Atencion Integrada de las
Enfermedades Prevalentes de la Infan-
cia (AIEP]) y los encargados del labo-
ratorio de salud publica del municipio.

El estudio cumplié con los requisi-
tos éticos establecidos en la resolucién
N.° 008430 de 1993 del Ministerio de
Salud de Colombia y recibié la aproba-
cién del comité de investigaciones del
INS y de los comités de ética e inves-
tigaciones de la Clinica Infantil Col-
subsidio, del Hospital Peditrico de
Barranquilla y del Hospital Infantil
Club Noel.

Métodos de laboratorio

Siempre que fue posible, se tomo
una muestra de materia fecal en las
primeras 48 horas posteriores a la hos-
pitalizacién del nifio, de volumen
superior a5 mL. Las muestras se man-
tuvieron durante 8 horas a una tempe-
ratura comprendida entre 4 y 8 °C con
paquetes frios y luego se trasladaron a
un laboratorio local con capacidad de
almacenamiento a 70 °C.

Las muestras se remitieron men-
sualmente al INS. La presencia de
rotavirus del grupo A se determiné
mediante una prueba de ELISA, utili-
zando un estuche comercial avalado
por la OPS (Pathfinder®, Sanofi Diag-
nostic Pasteur, Francia). El control de
la calidad de los resultados de labora-
torio se realiz6 con arreglo a los estdn-
dares internacionales (8) y las reco-
mendaciones de la casa productora del
reactivo.

De las muestras positivas para rota-
virus se extrajo el ARN viral con
TRIsol® LS (Invitrogen Corporation).
Las bandas de ARN se separaron por
electroforesis en gel de poliacrilamida
al 7,5% en tampén de tris-borato-
EDTA (TBE), con migracién a 100 V
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durante 2 h 30 min. Los geles se tifie-
ron con bromuro de etidio [1 mg/mL].

Teniendo en cuenta la representati-
vidad de las muestras, los costos de los
reactivos y la eficiencia del laboratorio,
se decidi6 genotipificar el 30% de las
muestras positivas en la prueba de de-
teccion de rotavirus. Los genotipos Gy
P se evidenciaron por reaccién en ca-
dena de la polimerasa con transcrip-
cién inversa (RT-PCR) semianidada.
Las bandas de ADN viral se separaron
por electroforesis en gel de agarosa al
1,5% en tampoén de tris-acetato-EDTA
(TAE), con migracién a 100 V durante
95 min. Los geles se tifieron con bro-
muro de etidio [0,05 mg/mL]. Este
procedimiento se realizé segin las re-
comendaciones técnicas de los Centros
para el Control y la Prevencién de En-
fermedades (CDC), Atlanta, Georgia,
Estados Unidos.

Para la genotipificacién G, se utili-
zaron en la primera amplificacién (20
ciclos) los cebadores 9conl y 9con2,
para generar fragmentos del gen VP7
de 905 pares de bases. El cebador
9conl se utilizé luego en la segunda
amplificacién (30 ciclos), con los ceba-
dores especificos de tipo 9T-1 (G1),
9T-2 (G2), 9T-3P (G3), 9T-4 (G4) y 9T-
9B (G9). Para la genotipificacién P, se
utilizaron en la primera amplificacién
los cebadores con2 y con3, para gene-

rar fragmentos del gen 4 de 877 pares
de bases. El cebador con3 se utilizé
luego en la segunda amplificacién
(30 ciclos), con los cebadores especifi-
cos de tipo 1T-1 (P8), 2T-1 (P4), 3T-1
(P6), 4T-1 (P9), 5T-1 (P10) y ND2
(P11). El porcentaje de virus no identi-
ficados fue bajo (7,5%). Las muestras
que no pudieron tipificarse por este
procedimiento se registraron como no
tipificables.

Para evaluar la importancia de la in-
feccién por rotavirus con respecto a
otros virus entéricos, se seleccionaron
aleatoriamente 115 muestras de mate-
ria fecal tomadas en Barranquilla en
los distintos meses del ano (37,5% del
total de muestras), las cuales se anali-
zaron simultdneamente para detectar
norovirus, adenovirus y astrovirus
por pruebas de ELISA especificas para
detectar cada virus (Ridascreen®,
RBiopharm AG, Alemania).

RESULTADOS

El niimero de nifios incluidos en el
estudio en cada una de las ciudades
coincidié con el esperado; la pérdida
de informacién en cualquiera de las
variables del cuestionario fue inferior
a un 10%, sin diferencias entre las ciu-
dades o los grupos de edad. La calidad

FIGURA 1. Distribucion por grupos de edad de los nifios menores de 5 afos hospitalizados
por diarrea e ingresados en el sistema de vigilancia intrahospitalaria del rotavirus en la
Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota, el Hospital Infantil Club Noel de Cali y el
Hospital Pediatrico de Barranquilla (Colombia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004
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CUADRO 1. Distribucion general y por ciudades de las principales variables sociodemograficas y de evolucion de la diarrea, de la afiliacion
a la seguridad social de salud y de las principales complicaciones en los nifios menores de 5 afios hospitalizados por enfermedad diarreica
aguda en la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota, el Hospital Infantil Club Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla
(Colombia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004

General Bogota Cali Barranquilla
n =893 (%) n =287 (%) n=210 (%) n =396 (%) P
Edad media de los nifios (meses) 13,9 17,2 15,4 10,7 a
Grupos de edad
Menos de 6 meses 153 (17,1) 28 (9,8) 16 (7,6) 109 (27,5) a
Entre 6 y 11 meses 301 (33,7) 74 (25,8) 74 (352) 153 (38.,6)
Entre 12 y 23 meses 303 (33,9) 121 (42,2) 73 (34,8) 109 (27,5)
Entre 24 y 35 meses 78 (8,7) 39 (13,6) 22 (10,5) 17 (4,3)
Entre 36 y 47 meses 39 (44 14 (4,9) 20 (9,5 5 (1,3)
Entre 48 y 59 meses 19 (21) 11 398) 5 (24) 3 (0,8)
Sexo
Femenino 381  (42,7) 132 (46,0) 81 (38,6) 168  (42,4)
Masculino 512 (57,3) 155  (54,0) 129  (61,4) 228  (57,6)
Afiliacion a la seguridad social de salud
Afiliados a una entidad promotora de salud (EPS) 329 (36,8) 277  (96,5) 47  (22,4) 5 (1,3 a
Afiliados a una administradora del régimen subsidiado (ARS) 345  (38,6) 0 (0,0 57 (27,1) 288 (72,7)
Sin afiliacién 123 (13,8) 0 (0,0 54 (25,7) 69 (17,4)
Atendidos como particulares 96 (10,8) 10  (3,5) 52 (24,8) 34 (8,6) a
Duracién media de evolucion de la EDAP (dias) 3,4 2,6 3,7 3,9 a
Promedio de deposiciones por dia 7.1 6,4 7,9 7,2 a
Complicaciones de la EDA al ingresar al hospital
Choque hipovolémico 24 (2,7) 2 (0,7 8 (3,8 14 (3,5) a
Sepsis 15 (1,7) 0 (0,0 3 (1,4 12 (3,0
Deshidratacion 870 (97,4) 272 (94,8) 202  (96,2) 396 (100,00 @
Vémito incoercible 33 (3,7) 18 (6,3) 15  (71) 0 (0,0
Intolerancia a la via oral 459  (51,4) 168  (58,5) 134  (63,8) 157 (39,6) a
Duracién media de la estancia hospitalaria (dias) 3,0 3,4 2,6 3,0
Estancia hospitalaria
Menos de 5 dias 731 (88,5) 239  (86,6) 188  (89,5) 354 (89,4)
Entre 5y 10 dias 74 (8,4) 26 (9,4 16 (7,6) 32  (8,1)
Mas de 10 dias 27 (3,1) 11 (4,0 6 (29 10 (2,5
Administracién de un tratamiento antes de ingresar al hospital 646 (72,3) 181 (63,1) 195  (92,9) 270  (68,2) a
Solucién de rehidratacion oral 513 (57,4) 113 (39,4) 134  (63,8) 266 (67,2) a
Antibiéticos 95 (10,6) 20 (7,0 67 (31,9) 8 (2,0 a
Complicaciones de la EDA durante la hospitalizacion
Muerte 1 (1,2 0 (0,0 0 (0,0 1 (2,98 a
Choque séptico 2 (0,2 1 (0,3) 0 (0,0 1 (0,9
Sepsis 5 (0,6) 2 (0,7) 1 (0,5 2 (0,5
Sindrome hemolitico-urémico 1 (0,1) 1 (0,3) 0 (0,0 0 (0,0
Paro cardiorrespiratorio 1 (0,1) 0 (0,0 0 (0,0 1 (0,3
Coagulacion intravascular diseminada 1 (0,1) 0 (0,0 0 (0,0 1 (0,3)
Tratamiento en la UCI® 10  (1,1) 5 (1,7) 1 (0,5) 4 (1,0
Intervalo de permanencia en la UCI (dias) 1a4 1a4 1a2 1a3

@ P<0,05.
b EDA: enfermedad diarreica aguda.
¢ UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.

de las muestras de materia fecal fue
adecuada: las condiciones de almace-
namiento y el transporte cumplieron
los requisitos establecidos en el proto-
colo y las recomendaciones internacio-
nales. Se tomaron muestras de materia
fecal en mas del 80% de los menores
de 5 afios ingresados en el sistema de
vigilancia.

Demografia y manifestaciones
clinicas en los nifios

Entre el 1.° de diciembre de 2003 y el
30 de noviembre de 2004, se hospitaliza-
ron en las tres instituciones participantes
en el estudio 893 nifios que cumplieron
con la definicidn de “caso”, de los cuales
un 57,3% (512/ 893) era de sexo mascu-
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lino. La edad promedio fue de 14 meses
(edad minima: 9 dias; edad maxima: 52
meses). La distribucién por grupos de
edad se presenta en la figura 1.

Al ingresar al hospital, casi todos los
nifios presentaban deshidrataciéon y un
2,7% (24/893), signos de choque hipovo-
lémico. En el cuadro 1 se presentan otras
complicaciones observadas al ingreso.
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Un 72% (646/893) de los nifios habia
recibido tratamiento farmacolégico
antes de ingresar al hospital: un 40,4%,
antipiréticos, y un 10,6%, antibiéticos
(la utilizacién de este tltimo grupo de
medicamentos fue mayor en Cali).
Llama la atencién que solo un 57% de
los nifios habia recibido una solucién
de rehidratacion oral antes de la hospi-
talizacion (cuadro 1).

La duracién media de la estancia
hospitalaria fue de 3 dias (desviacién
estandar [DE]: 3,6 dias); sin embargo,
cabe sefialar que un 11% de los nifios
permanecié hospitalizado durante
cinco dias o més. Las principales com-
plicaciones observadas durante la hos-
pitalizacién se presentan en el cuadro
1. Por su estado de salud critico requi-
ri6 tratamiento en la Unidad de Cui-
dados Intensivos (UCI) un 1% de los
nifios (10/893), de los cuales un 50%
permaneci6é durante un dia. No se ha-
llaron diferencias por ciudad en este
aspecto (cuadro 1).

Durante el periodo de estudio falle-
cieron 11 nifios menores de 14 meses
de edad en Barranquilla, un 37% (4/11)
de ellos en las primeras 24 horas des-
pués de ingresar al hospital. Algunas
de las caracteristicas principales de
estos nifios se presentan en el cua-
dro 2. Es importante notar que un 80%
de los nifos que fallecieron tenia un
diagnoéstico asociado de desnutricion.

Hospitalizacién por enfermedad
diarreica aguda

Se observé un comportamiento bi-
modal en la hospitalizacién por dia-
rrea de los nifios menores de 5 anos,
con un primer pico en febrero de 2004,
un descenso entre marzo y junio, y un
nuevo incremento de menor intensi-
dad en agosto.

Al realizar el andlisis por ciudad, se
observo en Barranquilla un incremento
progresivo en el nimero de nifios hos-
pitalizados por diarrea a partir de di-
ciembre de 2003, el cual alcanz6 el valor
maximo en junio de 2004, para descen-
der a partir de esta fecha (figura 2).

En Bogotd, la hospitalizacién por
diarrea presenté un comportamiento
bimodal similar al general, con un
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CUADRO 2. Riesgos relativos de la infeccion por rotavirus, intervalos de confianza
y valores de P correspondientes, segun los datos de los sistemas de vigilancia in-
trahospitalaria del rotavirus de la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota,
el Hospital Infantil Club Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla (Colom-
bia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004

Variables RRa2 1C95%P P
Nifios de 6 a 23 meses 1,44 1,11-1,86 < 0,05
Intolerancia a la via oral 1,45 1,24-1,69 < 0,000
Vémito incoercible 1,47 1,16-1,86 < 0,01
Estancia hospitalaria > 5 dias 0,54 0,34-0,87 < 0,006

@ RR: riesgo relativo.
b IC95%: intervalo de confianza del 95%.

FIGURA 2. Numero de nifios menores de 5 afios hospitalizados por diarrea segun los meses
del afio en la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota, el Hospital Infantil Club
Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla? (Colombia), entre diciembre de 2003 y

noviembre de 2004
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a El valor extremo observado en junio en Barranquilla (n=77) se reemplazd por el valor estimado por el modelo matematico

(n=42).

maximo en el primer semestre del afio
—en el mes de febrero— y un segundo
pico de menor intensidad entre junio y
agosto de 2004, seguido de una dismi-
nucién del ndmero de nifios hospitali-
zados (figura 2).

Por ultimo, en Cali, el nimero de
nifios hospitalizados permanecié casi
constante entre diciembre de 2003 y
junio de 2004, y present6 un incre-
mento importante en agosto, mes en el
que se observé el maximo valor entre
todos los meses analizados (figura 2).

La distribuciéon del niimero de nifios
hospitalizados por diarrea por grupos
de edad y por ciudades se presenta en
la figura 3. En las tres ciudades, el
mayor porcentaje de hospitalizacién
se encontré entre los 6 y los 23 meses
de edad. Llama la atencién que el por-
centaje de menores de 6 meses hospi-
talizados en Barranquilla es significa-
tivamente mayor que en Cali y Bogota
(27,5% [109/396], 7,6% [16/210] y
9,8% [28/287] respectivamente; P <
0,00000).
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FIGURA 3. Distribucion por grupos de edad de los nifios menores de 5 afios hospitalizados
por enfermedad diarreica aguda en la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota, el
Hospital Infantil Club Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla (Colombia), entre

diciembre de 2003 y noviembre de 2004
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Infeccidn por rotavirus

Se tomé muestra de materia fecal en
el 81,5% (726/890) de los nifios hospi-
talizados, en las primeras 48 horas si-
guientes al ingreso en el 96% de los
casos. De las muestras que resultaron
positivas respecto del rotavirus, un
96% se tomé durante dicho periodo.

La proporcién de resultados positivos
en el ELISA de deteccién de rotavirus
fue de un 49% (357/726); tres resultados
fueron dudosos después de repetir el
procedimiento dos veces. Es interesante
notar que el aumento o la disminucién
en el nimero de resultados positivos se
acompafi6 de una variaciéon simultanea
en el ndmero de nifios hospitalizados;
el coeficiente de correlacion entre estas
dos curvas fue de 0,79.

El riesgo de infeccion por rotavirus
fue mayor en los nifios de 6 a 23 meses
de edad. En los nifios en quienes se de-
tect6 el virus se observé mayor riesgo
de intolerancia a la via oral y vémito
incoercible, mientras que la probabili-
dad de que la duracién de la estancia
hospitalaria fuese superior a 5 dias fue
menor (cuadro 2). No se encontraron
diferencias en la proporcién de resulta-
dos positivos en el ELISA de deteccién
de rotavirus segin el sexo o la afilia-

I 6a 11 meses I12a23meses I

24 a 35 meses I 36 a47 meses 48 a 59 meses
Cali = Barranquilla

cién al Sistema General de Seguridad
Social en Salud (SGSSS) (P > 0,05).

La proporcién de muestras positivas
respecto del rotavirus en los centros de
Bogota y Cali fue de un 51,8% (129/
249) y un 57,4% (89/155), respectiva-
mente. Al igual que en la descripciéon
general, se encontré una correlacién
estrecha entre el nimero de hospitali-

Investigacién original

zaciones por diarrea y el nimero de
resultados positivos en el ELISA de
deteccion de rotavirus. En Barranqui-
lla, la proporcién de muestras positi-
vas fue de un 43,6% (139/319), con di-
sociacién de las dos curvas entre mayo
y junio de 2004, cuando se produjo el
brote de norovirus. Sin embargo, debe
notarse que se observo una correlacién
entre el nimero de hospitalizaciones
por diarrea y el nimero de resultados
positivos en el ELISA de deteccién de
rotavirus antes y después de estos
meses (figuras 4 a 6). La diferencia en
el porcentaje de resultados positivos
respecto del rotavirus entre las tres
ciudades fue estadisticamente signifi-
cativa (P < 0,01).

Los coeficientes de correlacion entre
el nimero de nifios hospitalizados y el
nimero de resultados positivos res-
pecto del rotavirus fueron 0,82, 0,92 y
0,24 en Bogota, Cali y Barranquilla,
respectivamente. Al corregir el valor
extremo observado entre mayo y junio
en Barranquilla, segtin se describi6 en
el apartado de Métodos, el coeficiente
de correlaciéon aument6 hasta 0,82 y el
porcentaje de resultados positivos res-
pecto del rotavirus, hasta 51,9%.

En las tres ciudades del estudio, el
mayor porcentaje de resultados positi-
vos se encontré entre los 6 y los 23
meses de edad, sin diferencia estadis-

FIGURA 4. Numero de niflos menores de 5 afios hospitalizados por diarrea y de resultados
positivos en el ELISA de deteccion de rotavirus segun los meses del afio en la Clinica Infantil
Colsubsidio de Santa Fe de Bogota (Colombia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004
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FIGURA 5. Numero de nifios menores de 5 afos hospitalizados por diarrea y de resultados
positivos en el ELISA de deteccion de rotavirus, segun los meses del afio, en el Hospital In-
fantil Club Noel de Cali (Colombia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004
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FIGURA 6. Numero de niflos menores de 5 afos hospitalizados por diarrea y de resultados
positivos en el ELISA de deteccion de rotavirus, segun los meses del afio, en el Hospital
Pediatrico de Barranquilla (Colombia), entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004 (el valor
extremo observado en junio se reemplazd por el valor estimado por el modelo matematico)
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tica entre ellas (Bogota: 74,4%, Cali:
75,3%, Barranquilla: 77,7%; P > 0,05).
Aligual que en la descripcion general,
se encontré mayor riesgo de infeccién
por rotavirus en los nifios de 6 a 23
meses de edad; el riesgo relativo oscilé
entre 1,33 en Bogota y 1,53 en Cali; sin
embargo, el IC95% incluy6 el valor
nulo en estas dos ultimas ciudades.
No se encontré diferencia en el nu-
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mero de resultados positivos en el
ELISA segtn el sexo o la afiliacién al
SGSSS (P > 0,05).

Como se observa en la figura 7, de
las 115 muestras de materia fecal ana-
lizadas entre diciembre de 2003 y
diciembre de 2004 para detectar rota-
virus, adenovirus, norovirus y astrovi-
rus, un poco més del 50% present6 un
resultado positivo, en la mayoria de

los casos respecto del rotavirus, con
una frecuencia sensiblemente menor
de los otros virus.

Solo se pudo tomar una muestra de
materia fecal al 54,5% (6/11) de los
nifios que fallecieron en Barranquilla.
De las muestras de los nifios que falle-
cieron tres o mas dias después de la
hospitalizacién, una (20%) fue positiva
respecto del rotavirus; esta muestra se
obtuvo en las primeras 24 horas des-
pués del ingreso. Llama la atencién
que los cinco nifios en quienes no se
pudo tomar una muestra fallecieron
en los dos primeros dias después de
ingresar al hospital y tres de ellos
(60%), el primer dia (cuadro 3).

Con la informacién proveniente del
sistema de vigilancia y de las bases de
datos disponibles, se estimé que en
2004 la infeccién por rotavirus oca-
sioné en Colombia una muerte por
cada 2 000 nifos, 16 hospitalizaciones
por cada 1 000 nifios y 631 consultas
por cada 1 000 nifios.

Genotipificacién del rotavirus

Se analizaron 199 muestras de mate-
ria fecal con resultado positivo en el
ELISA de deteccién de rotavirus: 65 en
Bogotd; 74 en Barranquilla y 60 en
Cali. De ellas, un 7,5% (15/199) pro-
porcioné un resultado negativo.

En general, los genotipos maés fre-
cuentemente identificados fueron
G3[P8] (32,7%; 65/199), G2P[4] (21,1%;
42/199) y G1P[8] (19,1%; 38/199). La
circulacion de otros genotipos fue muy
discreta. Se detectaron genotipos mix-
tos en 8,5% de las muestras (cuadro 4).

En Bogotd, el genotipo mads fre-
cuente fue G1P[8] (36,9%), seguido de
G3P[8] (29,2%) y G2P[4] (16,9%). En
Barranquilla, la circulacién de G3P[8]
fue casi dos veces superior a la de
G2P[4], mientras que el genotipo
G1P[8] fue sensiblemente mds dis-
creto. Por ultimo, en Cali, la circula-
cién de los genotipos G2[P4] y G3P[8]
fue similar. Algunas de estas diferen-
cias fueron estadisticamente significa-
tivas (P < 0,05).

Al discriminar segin los meses del
afio, se encontr6 que el genotipo
G2P[4] present6 una tendencia descen-
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FIGURA 7. Distribucion de las muestras positivas respecto del
rotavirus, el norovirus, el adenovirus y el astrovirus, segun los
datos del sistema de vigilancia intrahospitalaria del rotavirus
del Hospital Pediatrico de Barranquilla, entre diciembre de 2003

y diciembre de 2004

Sin informacién

Astrovirus

Rotavirus

Adrenovirus

Norovirus

CUADRO 3. Algunas variables de interés relativas a los nifios ingresados en el sistema de
vigilancia intrahospitalaria del rotavirus que fallecieron por diarrea en el Hospital Pediatrico
de Barranquilla, Colombia, entre diciembre de 2003 y noviembre de 2004

Duracién de
ELISA? de la hospitalizacion
Edad deteccion antes de Choque

Nifio (meses) de RV la muerte (dias) DNT® Septicemia  hipovolémico

1 5 Negativo 35 Si Si No

2 3 Negativo 15 Si Si No

3 4 Negativo 7 Si Si No

4 2 Positivo 4 Si No No

5 10 Negativo 3 Si Si No

6 7 .4 2 Si No No

7 6 .4 2 Si Si No

8 6 Negativo 1 No No Si

9 13 .4 0 Si Si No
10 1 .4 0 No No Si
11 9 .4 0 Si Si Si

a ELISA: enzimoinmunoandlisis en fase sélida.
b RV: rotavirus.
¢DNT: desnutricion.

4No se pudo tomar ninguna muestra de materia fecal por el estado critico de salud del nifio.

dente, con mayor frecuencia de circula-
cién entre enero y junio de 2004, mien-
tras que el genotipo G3P[8] presentd
un comportamiento contrario, con una
tendencia ascendente y mayor frecuen-
cia de circulacion en el segundo semes-
tre. Por ultimo, en mitad de afio,
cuando la circulaciéon de los dos geno-

tipos anteriores era discreta, se observé
la mayor circulacién de G1P[8] (figura
8). Estas variaciones estacionales fue-
ron similares y simultdneas en las tres
ciudades estudiadas, a pesar de la dis-
tancia geografica entre ellas y las dife-
rencias de altura sobre el nivel del mar,
temperatura y humedad relativa.
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DISCUSION

A pesar de los avances logrados en
Colombia en los dltimos afios, la dia-
rrea en menores de 5 afos sigue siendo
un problema importante de salud pu-
blica. En la morbilidad por diarrea in-
fluyen la pobreza, la edad de los nifios,
la falta de afiliacion a la seguridad so-
cial de salud, la desnutricion, la lactan-
cia materna inadecuada, la deficiencia
en el acceso y la calidad de la atencién
de los servicios de salud, entre otros
factores de riesgo que se pueden mejo-
rar con programas eficaces como el de
Atencién Integrada de las Enfermeda-
des Prevalentes de la Infancia (AIEPI)
y el programa contra la enfermedad
diarreica aguda (30, 38-49).

Sin embargo, es probable que el im-
pacto de estos programas de promo-
cién y prevenciéon no sea el esperado,
teniendo en cuenta que se encontrd
una correlacién entre la gravedad de la
enfermedad diarreica aguda y la in-
feccién por rotavirus, que un 50% de
las hospitalizaciones se debié a este
agente, que el riesgo de intolerancia a
la via oral y de vomito incoercible fue
mayor en los nifios infectados por el
virus —lo que dificulté la hidratacién
oral—y que a pesar de los esfuerzos y
los recursos invertidos por el Gobierno
en las tltimas décadas para fomentar
el uso de la soluciéon de rehidratacién
oral, solo un poco mas de la mitad de
las madres la utilizaron para prevenir
la deshidratacién. En estas circunstan-
cias, la vacunacion contra el rotavirus
puede ser una de las intervenciones
mas eficaces para disminuir la sobre-
carga de los servicios de salud y la
morbilidad por diarrea.

En nuestro estudio, asi como en
otros estudios nacionales e internacio-
nales, el mayor porcentaje de hospita-
lizacién por diarrea y de infeccién por
rotavirus se encontré entre los 6 y los
23 meses de edad (6-11, 21-23, 30, 50—
51), cuando los nifios son mas vulnera-
bles a la enfermedad grave, la apari-
cién de complicaciones y la muerte por
deshidratacion. Asimismo, todos los
nifios que fallecieron en el estudio eran
menores de 14 meses y la tasa de mor-
talidad notificada al DANE fue mayor
en los menores de 1 afio de edad. Por
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CUADRO 4. Genotipos de rotavirus identificados en el estudio de la carga de la enfermedad
por rotavirus en la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota, el Hospital Infantil
Club Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla (Colombia), entre diciembre de

2003 y diciembre de 2004

General Bogota Barranquilla Cali

Genotipo n (%) n (%) n (%) n (%)
G3P[8] 65 (32,7) 19 (29,2) 30 (40,5) 16 (26,7)
G2P[4] 42 (21,1) 11 (16,9) 16 (21,6) 15 (25,0)
G1P[8] 38 (19,1) 24 (36,9) 3 (41) 11 (18,3)
G9P[8] 4 (2,0 1 (1,5 0 (0,0 3 (50
G2P[10] 3 (1,9 1 (1,5) 1 (1,4) 1 (1,7)
G1P[4] 2 (1,0 0 (0,0 2 (2,7) 0 (0,0
G9P[6] 2 (1,0 2 (31) 0 (0,0 0 (0,0
G2P[8] 2 (1,0 0 (0,0 0 (0,0 2 (33
G4P[4] 1 (05) 0 (0,0 1 (14) 0 (0,0
Mixtos 17 (8,5) 4 (6,2) 7 (95 6 (10,0
No tipificables G 1 (0,5 0 (0,0 1 (1,4 0 (0,0
No tipificables P 7 (35) 1 (1,5 4 (54) 2 (33
Negativos 15 (7,5) 2 (31) 9 (12,2) 4 (67)

Total 199 65 74 60

FIGURA 8. Circulacién de los tres principales genotipos de rotavirus —G1P[8], G2P[4] y
G3P[8]— segun los meses del afio en la Clinica Infantil Colsubsidio de Santa Fe de Bogota,
el Hospital Infantil Club Noel de Cali y el Hospital Pediatrico de Barranquilla (Colombia),

entre diciembre de 2003 y diciembre de 2004
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lo tanto, es necesario que las estrate-
gias de prevencién de la deshidrata-
cién por diarrea logren un alto im-
pacto en los primeros 6 meses de vida
de los nifios, con el fin de reducir la
mortalidad por diarrea. En esta situa-
cidn, la vacunacién contra el rotavirus
puede contribuir a alcanzar este obje-
tivo y, de esta forma, a lograr uno de
los Objetivos de Desarrollo del Mile-
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nio de las Naciones Unidas: reducir en
dos terceras partes la tasa de mortali-
dad de los nifios menores de 5 afios.
Llama la atencién que no se haya en-
contrado correlacién entre la infeccién
por rotavirus y la afiliacion a la seguri-
dad social de salud en particular,
puesto que esta variable puede consi-
derarse un indicador del estado socio-
econdmico de la familia del nifio. Sin
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embargo, en Barranquilla la hospitali-
zacién de menores de 6 meses fue sig-
nificativamente mayor y solo en esta
ciudad se observé mortalidad por dia-
rrea. A diferencia de Bogota y Cali,
donde la mayoria de los nifios pertene-
cian al régimen contributivo o se aten-
dieron como particulares, en Barran-
quilla casi la totalidad de la poblacién
pertenecia al régimen subsidiado o no
tenia afiliacién a la seguridad social de
salud. Esto indica que si bien el rotavi-
rus afecta a los nifios independiente-
mente del estado socioeconémico de
la familia, la infeccién en la poblacién
mas pobre y vulnerable ocurre en eda-
des mas tempranas, lo que favorece
la gravedad de la enfermedad y la
muerte por diarrea.

A pesar de los enormes beneficios
que aportaria la vacunacién contra el
rotavirus, para evaluar la relacién de
costo-efectividad de esta medida se re-
quieren estudios econémicos que per-
mitan al gobierno tomar decisiones ba-
sadas en datos cientificos e invertir los
recursos disponibles para la promo-
cién, la prevencién y la atencion de los
menores de 5 afios, segtin las necesida-
des de la poblacién. Asimismo, es ne-
cesario tener en cuenta la eficacia de
las vacunas disponibles contra los ge-
notipos de rotavirus que circulan en
Colombia.

Es posible que la frecuencia de in-
feccién por rotavirus en los nifios que
fallecieron fuera mayor a la observada
e incluso a la encontrada entre los
nifios hospitalizados. Méas del 50% de
los nifios murié en las primeras 48
horas después del ingreso, sin que se
pudiera tomar una muestra de mate-
ria fecal para confirmar o descartar el
diagnéstico. La probabilidad de infec-
cién en estos nifios es mayor, teniendo
en cuenta que un porcentaje impor-
tante presenté choque hipovolémico,
desequilibrio hidroelectrolitico o acido-
sis metabdlica, complicaciones que se
relacionan con el gradiente biolégico
mas grave de la enfermedad.

Por esta razdn, en estudios futuros
es recomendable contar con métodos
diagndsticos de infeccién por rotavi-
rus en muestras diferentes de materia
fecal o métodos de toma de muestra
diferentes de la deposiciéon esponta-
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nea, con el fin de evaluar la relacién
entre la infeccién viral y la mortalidad
por diarrea en los nifios que llegan
gravemente enfermos a los hospitales.

Los genotipos encontrados en el es-
tudio son similares a los hallados en
otros paises del mundo y, en especial,
de Latinoamérica (7-8, 10-18). Es nece-
sario mantener la vigilancia del rotavi-
rus para comprender mejor las varia-
ciones estacionales en los genotipos y
serotipos que circulan en el pais, espe-
cialmente si la vacuna se incluye en el
programa de inmunizaciones o en la
practica médica privada.

Uno de los resultados maés intere-
santes del presente estudio fue la iden-
tificaciéon de un patrén estacional en
los genotipos de rotavirus, que no
vari6 a pesar de la distancia geogréfica
entre las ciudades o las diferencias de
temperatura, humedad y precipita-
cién. En la literatura revisada no se en-
contré una descripcion anterior de esta
caracteristica, aunque se observ6 una
amplia variacién de los tipos segtin el
pais y los afios estudiados. Es posible
que este patrén sea el producto de la
relacién entre la gran sensibilidad de
los nifios a la infeccién, la circulacién
de diferentes genotipos en distintas
épocas del afio y la proteccién colec-
tiva de la poblacién por inmunidad
natural. Por lo tanto, la continuacién
de la vigilancia del rotavirus contri-
buira a entender un poco mas el com-
portamiento de este virus en los paises
tropicales.

Otro hallazgo interesante fue la gran
similitud entre la distribucién de rota-
virus, norovirus, adenovirus y astro-
virus en Barranquilla y la descrita por
Kapikian et al. en los paises en vias
de desarrollo en 1996, es decir, casi una
década antes (52). Lamentablemente,
no fue posible comparar la distribucién
de las infecciones bacterianas y parasi-
tarias porque no se realizaron las prue-
bas diagndsticas correspondientes.

Como se ha dicho anteriormente, en
Barranquilla se encontré una propor-
cién mayor de menores de 6 meses
hospitalizados por diarrea. Por esta
razén, se anid6 un estudio de casos y
testigos en el sistema de vigilancia in-
trahospitalaria. Se encontré una corre-
lacion entre la hospitalizacion de me-

nores de 6 meses y, ademas de la edad,
la duracién de la lactancia materna in-
ferior a 4 meses, la desnutricién (per-
centil de peso para talla inferior a 3
DE), los conocimientos de las madres
sobre la prevencion de la diarrea y la
deshidratacién, y la falta de afiliacion
a la seguridad social de salud, entre
otros factores de riesgo. Estos resulta-
dos no se presentan en este articulo. Es
posible que la relacién compleja entre
estos factores, ademas de la infeccion
por rotavirus, favoreciera la mortali-
dad por diarrea. Se debe insistir en la
importancia de ampliar las areas de
intervencién y de evaluar y seguir el
programa AIEPI, puesto que esta es-
trategia favorece el desarrollo ade-
cuado de los nifios y contribuye a dis-
minuir la morbilidad por diarrea y
otras enfermedades trazadoras en me-
nores de 5 afos.

Por tdltimo, segtin la informacién re-
cogida en las instituciones participan-
tes, las hospitalizaciones por diarrea
de menores de 5 afios siguieron un pa-
trén similar entre 2001 y 2004 en Cali,
en 2001-2002 y 2003-2004 en Bogota y
en 2000 y 2004 en Barranquilla (datos
de los registros de pacientes y de los
departamentos de estadistica de la Cli-
nica Infantil Colsubsidio de Bogota, el
Hospital Pediatrico de Barranquilla y
el Hospital Infantil Club Noel de Cali);
estos datos no se presentan en este ar-
ticulo. A diferencia de lo ocurrido en
2004, no se observo en Barranquilla en
los afios anteriores un incremento
abrupto e importante de las hospitali-
zaciones por enfermedad diarreica
aguda que pudiera deberse a un brote.
Por lo tanto, se puede esperar que la
tendencia, la estacionalidad y el peso
de la enfermedad por rotavirus se
mantengan con variaciones discretas
en los préximos afos.

En conclusién, la infeccién por rota-
virus es una causa importante de mor-
bilidad y mortalidad por diarrea, espe-
cialmente en los primeros afios de
vida, cuando el riesgo de complicacién
grave es mayor. Por lo tanto, es nece-
sario que las estrategias de prevencion
tengan un alto impacto en los prime-
ros 6 meses de vida de los nifios. Se
debe continuar la vigilancia del rotavi-
rus para evaluar el impacto de la vacu-
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nacion, tanto en la salud de los nifios
como en los servicios de salud, en caso
de que esta vacuna se incluya en el es-
quema nacional de inmunizaciones o
se utilice en la practica médica privada.
Los estudios de costo-efectividad de
la vacuna contra el rotavirus serviran
para que el gobierno tome decisiones
basadas en datos cientificos e invierta
los recursos disponibles para la aten-
cién de los menores de 5 afios, segin
las necesidades de la poblacién. Tras la
identificaciéon de un patrén estacional
en los genotipos de rotavirus, la conti-
nuacion de la vigilancia intrahospita-
laria ayudard a comprender mejor el
comportamiento de este virus.
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ABSTRACT

Burden of rotavirus-related

disease among children under

five, Colombia, 2004

Key words

Objectives. To establish an in-hospital surveillance system for diarrhea in children
under five, to estimate the burden of rotavirus-related disease, and to identify the
most common rotavirus genotypes.

Methods. Included in the study were children who were hospitalized for serious
complications of diarrhea in three medical care facilities in Bogota, Barranquilla, and
Cali, Colombia. A solid-phase enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was
used to detect rotavirus, and reverse-transcriptase polymerase chain reaction (RT-
PCR) was the genotyping method employed. The frequencies, central tendency, and
dispersion of the variables were determined. Stratified analysis and bivariate analysis
were performed by applying a chi squared test or Fisher’s exact test, or a chi squared
test for trends, depending on the type of data analyzed. Relative risks were estab-
lished. For analyzing trends we performed linear regression and calculated correla-
tion coefficients and P values.

Results. Between December 2003 and November 2004, 893 children were hospital-
ized in the three participating centers included in the study. Of these children, 68%
were between 6 and 23 months of age; 2.7% of hospitalized patients showed clinical
signs of hypovolemic shock, and 1.2% died. Only 57% of the mothers had given their
children an oral rehydration solution before hospitalization. Rotavirus infection was
the cause of 50% of hospitalizations (correlation coefficient [r] > 0.8) and was linked
to an inability to hold down orally-ingested fluids (relative risk [RR] = 1.45; 95% con-
fidence interval [95% CI]: 1.24 to 1.69; P < 0.0000) and to intractable vomiting (RR =
1.47; 95% CI: 1.16 to 1.86; P < 0.01). Rotavirus infection led to one death per 2 000 chil-
dren; 16 hospitalizations per 1 000 children, and 631 medical visits per 1 000 children.
A seasonal trend was noted for G1P[8], G2P[4], and G3P[8] rotavirus genotypes, and
this did not vary as a result of geographic distance or differences in temperature, hu-
midity, and rainfall among cities.

Conclusions. Rotavirus infection is an important cause of morbidity and mortality
from diarrhea, particularly during the first years of life, when children are more sus-
ceptible to serious complications. It is important for prevention strategies to have a
high impact before 6 months of age, and vaccination against rotavirus can be a good
complementary intervention strategy. No description was found in the international
scientific literature of the seasonal variations in rotavirus genotypes. It is important to
carry out cost-effectiveness studies in order to promote the investment of resources in
accordance with population needs, and to continue surveillance activities so as to bet-
ter understand how the virus behaves.

Epidemiologic surveillance, rotavirus, prevention, vaccination, Colombia.
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