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RESUMEN

La gastroenteritis aguda es un problema de salud impor-
tante que afecta a nifios y adultos, especialmente a los ancia-
nos. Se estima que estos virus pueden suponer casi el 80% del
total de gastroenteritis agudas. La verdadera magnitud de estos
procesos es dificil de estimar puesto que los casos aislados
més o menos leves suelen pasar desapercibidos por los siste-
mas de notificacion y vigilancia. En Catalufa, durante el afio
2006, se declararon 261.222 casos de enteritis y diarreas, lo
que supone una tasa de incidencia de 3.661/100.000 perso-
nas/afio. Con el propésito de contribuir al mejor conocimiento
de la relevancia de los brotes de gastroenteritis por norovirus
en Cataluia, se llevé a cabo un estudio clinico-epidemioldgi-
co de los brotes de gastroenteritis de etiologfa virica ocurridos
durante un afio. Los resultados obtenidos indican que aunque
Salmonella sigue siendo el agente causal mas implicado (41%;
74 de 180) en los brotes de gastroenteritis de etiologfa conoci-
da, el segundo agente causal es norovirus (33,3%; 60 de 180).
El mayor conocimiento de las caracteristicas y de las ventajas
de los métodos moleculares en el diagnéstico de dichos brotes
se ha traducido en un descenso en niimero de brotes de gastro-
enteritis de cualquier etiologia y en especial a las causadas por
norovirus.
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ABSTRACT

Clinical and Epidemiological
Study of Viral Gastroenteritis
Outbreaks in Catalonia

Acute gastroenteritis is an important health problem that it
affects children and adults, especially the elderly. It is estimated
that virus can account for 80% of totality of gastroenteritis. The
true magnitude of these processes is difficult to consider since
the more or less slight cases usually pass through the systems
of notification and monitoring unnoticed. In Catalonia 261,222
cases of enteritis and diarrhoeas were declared during 2006,
which is equivalent to an incidence rate of 3,661/100,000
persons/year. In order to contribute to a better knowledge of the
relevance of gastroenteritis outbreaks caused by norovirus in
Catalonia, a study was carried out to assess the clinical-
epidemiological features of viral gastroenteritis outbreaks
occurring during one year. The results obtained indicate that
although Salmonella is still the most frequent causal agent
implied (41%; 74 of 180) in gastroenteritis outbreaks of known
aetiology, the second causal agent is norovirus (33.3%; 60 of
180). The greater knowledge of the characteristics and the
ascertainment of molecular methods in the diagnosis of these
outbreaks translated in a reduction in the number of
gastroenteritis outbreaks of any aetiology and especially of
those caused by norovirus.

Keywords: Epidemic outbreak. Viral gastroenteritis.
Norovirus. Foodborne disease.
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INTRODUCCION

La gastroenteritis aguda es una de las
patologias mds comunes en el hombre y
sigue siendo una importante causa de morbi-
didad y mortalidad en el mundo'. Los nifios
menores de 5 afios se encuentran especial-
mente predispuestos, y se calcula que dentro
de este grupo de edad se producen mis de
700 millones de casos de diarrea aguda al
afio®?. En Catalufia la tasa de incidencia en
fue en el afio 2006 de 3.661/100.000 perso-
nas/afio (261.222 casos)*. Si bien la etiologfa
de muchos de estos procesos, especialmente
los que se dan como casos esporadicos, no se
llega a conocer, los datos disponibles indican
que la mayoria estan producidos por virus’ y
que les siguen, por orden de frecuencia, las
bacterias y los parasitos.

A mediados del siglo XX se sospecha-
ba de los virus como causa importante de
gastroenteritis, ya que en muchos casos
la etiologia no llegaba a identificarse. Sin
embargo no fue hasta 1972 que Kapikian
et al. identificaron por primera vez un
virus redondo de tamafio pequefio (virus
Norwalk o Small Round Structured Virus,
SRSV) en muestras de heces procedentes
de afectados por un brote de gastroenteri-
tis®. Una aflo mds tarde, Bishop et al.
observaron la presencia de rotavirus en la
mucosa duodenal de nifios con gastroen-
teritis” y posteriormente, se identificaron
también astrovirus y adenovirus entéri-
cos en muestras de heces de niflos con
diarrea aguda®?®. Asf pues, los principales
virus causantes de gastroenteritis en el
hombre son rotavirus, calicivirus, astro-
virus y adenovirus. Otros virus, tales
como coronavirus, torovirus, picornavi-
rus (virus Aichi) y picobirnavirus son
también causa de diarrea, pero con menor
trascendencia epidemioldgica'®. Rotavi-
rus ha sido considerado como la causa
mdas comuin de gastroenteritis infecciosa
en nifios y lactantes, pero en cambio su
papel en las gastroenteritis del adulto ha
sido infra-estimado. Si bien es cierto que
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la infeccién en adultos es generalmente
asintomatica, se han descrito brotes
nosocomiales en instituciones geriatri-
cas. Los calicivirus, en especial norovi-
rus, se consideran como la principal
causa de gastroenteritis en forma de bro-
tes epidémicos.

Las caracteristicas de variabilidad anti-
génica con mds de 40 genotipos descritos,
de resistencia a desinfectantes y a condi-
ciones ambientales (anexo 1), asi como de
susceptibilidad del huésped (susceptibili-
dad universal con ausencia de inmunidad
duradera por lo que existen reinfecciones
ya que la exposicién durante la infancia no
confiere proteccion en la edad adulta) aun-
que por otro lado se ha observado la exis-
tencia de resistencia a la infeccién deter-
minada genéticamente seguin fenotipo
sistema ABO'12,

En cuanto a la supervivencia en superfi-
cies y fomites, el estudio llevado a cabo
por Clay y col se observé que la supervi-
vencia de los calicivirus era de 8 a 72 h,
muy superior a la supervivencia de otros
virus como poliovirus y virus hepatitis
A3, Todo ello hace que el impacto de nor-
ovirus como causante de enfermedad deba
ser considerado de gran importancia,
incluso en niflos pequefios, poblacién que
clasicamente se ha considerado mds afec-
tada por rotavirus, se ha visto un incre-
mento en las hospitalizaciones llegando a
tasas comparables a las de rotavirus. En un
estudio reciente llevado a cabo por San-
chez-Fauquier y col. en 15 hospitales espa-
foles, hallaron que aunque rotavirus repre-
sentaba un 40% de las hospitalizaciones
por gastroenteritis en menores de 5 afios,
norovirus se encontraba en segundo lugar
con un 33%'.

El estudio de los brotes de gastroenteri-
tis, entendiendo por brote la existencia de
dos o mds personas que presentan una cli-
nica similar siempre que estén relacionadas
epidemioldégicamente, permite destacar la
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importancia que tiene el norovirus como
agente causal y, ademds, permite conocer
el mecanismo de transmision por el cual se
ha llegado a producir el brote, cosa que no
sucede con los casos esporadicos. Un dato
ilustrativo es el resultado de un estudio lle-
vado a cabo en Estados Unidos en el cual
se observé que sélo el 5 % de los profesio-
nales de salud publica consideraba que nor-
ovirus era uno de los patégenos mds fre-
cuentes entre los agentes causantes de
brotes de gastroenteritis vehiculados por
alimentos'>. Asf mismo, no se puede obviar
que los brotes representan solo la parte mas
pequena de todos los casos, ya que inclu-
yen exclusivamente los que han consultado
con los servicios sanitarios, que se han
podido relacionar epidemiol6gicamente,
que se han notificado a los servicios de
salud publica y que finalmente han sido
investigados'®.

El afio 1982, Kaplan et al., reconociendo
que no se disponia de pruebas diagndsticas
adecuadas para establecer la etiologia de los
brotes de gastroenteritis que podian estar
causados por norovirus, desarrollé un con-
junto de criterios clinicos y epidemioldgi-
cos que permitieran distinguir estos brotes
de los de etiologia bacteriana. Estos crite-
rios son: presencia de vomitos en mas del
50 % de los afectados, un periodo de incu-
bacién medio de 24 a 48 horas, una dura-
cién media de la enfermedad de 12 a 60
horas y ausencia de agentes bacterianos o

parasitarios'”.

Tras aplicar estos criterios a los brotes
vehiculados por alimentos notificados en
EEUU durante el periodo 1998-2000 para
los que se disponia de datos clinicos y epi-
demiolégicos pero sin resultados de labora-
torio, se concluyé que, como minimo, un
28% cumplian los criterios de Kaplan y
podian atribuirse a norovirus'®. Especial-
mente notorio es el papel de norovirus
como agente causante de brotes de gastro-
enteritis de transmisién alimentaria. En
Estados Unidos se estima que cada afio se
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producen 23 millones de casos de gastroen-
teritis por norovirus de los cuales el 40%
tienen origen alimentario y supuso en el afio
2006 un 53% del total de afectados por
dichos brotes'%20,

A nivel europeo, se considera que nor-
ovirus causa aproximadamente un 10%
de las gastroenteritis en paises como
Holanda?'. En un estudio europeo con
mas de 3.700 brotes de gastroenteritis no
bacterianas ocurridos entre 1995 y 2000,
el 85% de los brotes se asociaron a nor-
ovirus??. La red europea de vigilancia de
infecciones viricas transmitidas por ali-
mentos (Foodborne Viruses in Europe,
FBVE) detecté durante el periodo 2005-
2006 un incremento en el nimero de bro-
tes alimentarios junto a la aparicién de
nuevas variantes del genotipo 11.4%3. En
Espafia, desde 1999 a 2003, se observo un
incremento en el nimero de brotes de
gastroenteritis por norovirus que confir-
ma la importancia de estos como causan-
tes de gastroenteritis. El nimero de bro-
tes por norovirus seguramente fue
superior al constatado debido al cuadro
de carécter leve que producen, a la reco-
gida inadecuada de las muestras y a las
dificultades diagndsticas existentes, espe-
cialmente durante el inicio del periodo
estudiado. El 4mbito en que se produje-
ron los brotes fue mayoritariamente el de
las residencias geridtricas y el mecanis-
mo de transmisién mds frecuente el inter-
personal, pero con una creciente aporta-
cién de la transmisién alimentaria en los
dos ultimos afios (2002-2003). En el afio
2003, en el conjunto de comunidades
auténomas (CCAA), el porcentaje de bro-
tes transmitidos por via alimentaria fue
de 24,2%, aunque en Catalufia el 60% de
brotes por norovirus fueron transmitidos
por alimentos?+23,

Hasta hace pocos afios, las técnicas de
laboratorio disponibles para el diagnéstico
tenfan una sensibilidad muy baja y sélo
algunos laboratorios de apoyo a la Salud
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Publica o de investigacion las utilizaban. En
la actualidad, los laboratorios especializa-
dos disponen ya de técnicas mucho mads
sensibles como la RT-PCR?®, por lo que se
hacen mas diagndsticos etioldgicos y ade-
mds se solicitan estas pruebas con mayor
frecuencia. Sin embargo, los laboratorios a
nivel asistencial atin no tienen incorporado
el uso rutinario de dichas técnicas.

DESCRIPCION DE LOS RESULTADOS
DEL ESTUDIO DE LOS BROTES DE
GASTROENTERITIS AGUDA DE
ETIOLOGIA VIRICA EN CATALUNA.
OCTUBRE 2004-OCTUBRE 2005

Los resultados del estudio llevado a
cabo por Dominguez et al?’ permitieron
obtener una descripcion de las caracteristi-
cas clinico epidemioldgicas de los brotes
de gastroenteritis por norovirus en Catalu-
fla poniendo de manifiesto el incremento
observado en los afios previos a dicho
estudio y su relevancia en comparacién
con entidades de importancia patogénica
ampliamente reconocida como Salmonella
spp. Se observé que la tasa de incidencia
de los brotes de gastroenteritis de etiologia
virica era elevada (8,1 brotes por mill6n de
personas/afio) y comparable a la que pre-
sentan los brotes de salmonelosis no tifé-

Tabla 1

dica (10,2 brotes por millén de
personas/afo), y que la tasa de incidencia
de los casos asociados a brotes de gastro-
enteritis de etiologia virica (24,9 por
100,000 personas/afio) fue superior a la
que presentan los casos asociados a brotes
de salmonelosis no tifédica (9,2 por
100,000 personas/afio)?. En la tabla 1 se
presenta un resumen de las caracteristicas
epidemioldgicas de los brotes de gastroen-
teritis aguda de etiologia virica estudiados
en este periodo. Los grupos de edad que
presentaron una tasa de incidencia mayor
fueron los nifios de 5-11 afos (52,4 por
100.000 personas-afio) y los mayores de
65 afios (42,4 por 100.000 personas/afio).
La prevalencia de vomitos, dolor abdomi-
nal y mal estar general fue mayor en nifios
y adolescentes, mientras que la diarrea y
las mialgias fueron los sintomas mds pre-
valentes en os adultos?’.

De todos los brotes de etiologia virica
registrados durante el periodo de estudio,
norovirus fue el agente causal mayoritario,
habiendo sido detectado en al menos una
muestra clinica en un 90% (55/60) de los
brotes. En dos brotes se detect en muestras
clinicas la presencia de otro virus ademas
de norovirus (astrovirus genogrupo A y
adenovirus entérico, respectivamente), tam-
bién se identificaron dos brotes con coin-

Tabla resumen de las caracteristicas epidemiologicas de los brotes de gastroenteritis aguda

de etiologia virica en Catalufia. Octubre 2004-Octubre 2005. Modificado de Dominguez y col. 2’
) Nimero Niimero Edad Mecanismo de transmisién Mediana (rango)
Ambito de brotes | de afectad di
(%) (%) (rango) A PP H Afectados Expuestos

Familiar 11(18,3) 68 (3.8) 34 (1-90) 6 5 0 4 (2-15) 6 (2-20)
Restauracién 22(36,7) | 611 (34,1) 39 (2-84) 20 2 0 14 (2-174) 27 (3-432)
Escuela 2(3.3) 268 (15,0) 10 (3-57) 1 0 1 134 (125-143) | 419 (371-467)
Residencia geridtrica 11 (18,3) 382 (21,3) 66 (10-100) 2 9 0 33 (5-92) 87 (23-172)
Acampada 6 (10,0) 101 (5,6) 13 (8-50) 1 2 3 11 (7-40) 77 (50-95)
Hospital / Centro socio-sanitario 6 (10,0) 298 (16,6) 71 (18-100) 0 6 0 26 (12-163) 90 (39-473)
Centro lddico infantil 2(3.3) 63 (3.4) 8 (3-44) 0 2 0 32 (17-46) 109 (89-129)
Total (%) 60 (100,0) | 1.791 (100,0) | 44 (1-100) 30 26 4 15 (2-174) 42 (2-473)

A = alimentario.
PP = persona-persona.
H = hidrico.
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feccién bacteriana, uno por Salmonella
enterica serovar Typhimurium y otro por
Vibrio parahaemolyticus®®. Aunque las hos-
pitalizaciones fueron pocas (solamente 4
pacientes), el grado de absentismo y de uti-
lizacién de servicios sanitarios generado
fue importante (19,2% y 16,9% respectiva-
mente). En la mitad de los brotes el meca-
nismo de transmisién de la infeccién fue
alimentario con una elevada tasa de ataque
(65,6%). En los brotes de transmisién ali-
mentaria no familiar se observé un porcen-
taje de casos secundarios del 3,8%, siendo
el porcentaje muy superior en las residen-
cias geridtricas (41,7%)>"3!. Se identifica-
ron 5 genotipos distintos de Norovirus,
siendo el genotipo GGII.4 el mds frecuente
(83,3%) como se muestra en la Tabla 2.
Dichos datos coinciden con los resultados
hallados en Espafia’? y en otros pafses.

La mediana de tamafio de brote fue tres
veces superior para norovirus [mediana 15
(rango 2-174)] que para los brotes causados
por Salmonella [mediana 5;(rango 2-44)].
El mayor tamafio de los brotes de norovirus

sugiere un mayor grado de infranotificacién
de los brotes con menor nimero de afecta-
dos. Se han observado diferencias en el
patrén estacional de los brotes por norovi-
rus y los brotes por Salmonella. En el caso
de norovirus se distribuyeron de forma uni-
forme a lo largo del afio (Figura 1), mien-
tras que los brotes de Salmonella ocurrieron
principalmente en los meses cédlidos?®. Aun-
que se concluyé que deberia estudiarse un
periodo mds prolongado para confirmar
esta observacion.

En casi la mitad (43,3%) de los brotes de
etiologfa virica y origen alimentario se vio
implicado un manipulador, aunque sélo se
pudo verificar dicha implicacién mediante
estudio molecular en uno de los brotes. En
los brotes de etiologia bacteriana se estudié
la implicacién de un manipulador en el 34%
de los brotes alimentarios, confirmandose
dicha implicacién en el 8% de los brotes.
Probablemente ello refleja que los recursos
técnicos para el estudio de los agentes viri-
cos todavia son inferiores que para los

agentes bacterianos’!.

Tabla 2

Distribucion genotipica de los brotes de gastroenteritis aguda de origen virico en Cataluiia:
Octubre 2004-Octubre 2005. Modificado de Dominguez y col.?’

Alimentario Interpersonal Hibrido Tasa de at di
Ambito Nimero de Niimero de Niimero de asa e(:a:q:)e Spll)’ome 10
brotes/genotipo brotes/genotipo brotes/genotipo &

Familiar 2
2 GGIL4-Lordsdale

1 GGI.1-Norwalk; 1
GGIIL4-Lordsdale and 1
No Determinable

Genogrupo I: 0,32
(0,14-0,50) DS + 0,18
GGI.1-Norwalk: 0,50

Restauracion colectiva 8
5 GGIL4-Lordsdale
3 No Determinable

1 GGIL4-Lordsdable;
1 No Determinable

- GGI.6-Sindlesham: 0,14

Escolar 1
GGII.2 - Melksham

Genogroup II: 0,40

Residencia geridtrica 1
1 GGII.4-Lordsdale

7 GGII.4-Lordsdale

(0,32-0,50) DS + 0,09
GGII.2-Melksham: 0,34
(0,32-0,53) £ 0,1

Casas colonias 1
1 GGII.2-Melksham

2 GGII.4-Lordsdale;
1 No Determinable

3 GGlIb: 0,34
1 GGI.6-Sindlesham; GGIIL.4-Lordsdale: 0,48
1 GGIL.4-Lordsdale and (0,08-1,00) DS + 0,27
1 No Determinable

Hospital/Centro sociosanitario —

1 GGIIb;
5 GGII.4-Lordsdale

No determinable: 0,49
(0,14-1) £ 0,32

Centro acogida infantil —

1 No Determinable

Total 13 (34%)

22 (58%)

3 (8%)
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Figura 1

Distribucién mensual de los brotes de gastroenteritis virica por norovirus.
Catalufia, Octubre 2004-Octubre 200527

Enero Febrero Marzo Abril Mayo Junio

El 4mbito en el que ocurren mds frecuen-
temente los brotes de transmision interper-
sonal fue el de residencias geridtricas y cen-
tros sociosanitarios para norovirus3*,
mientras que para los de etiologia bacteria-
na fueron los dmbitos escolar y familiar. Al
igual que en el apartado de casos secunda-
rios en los brotes alimentarios, este dato
pone de manifiesto la necesidad de extre-
mar las medidas higiénicas generales y en
especial las precauciones para evitar la
transmisién por contacto y la aparicién de
mds casos®!. La transmisién hidrica se pro-
dujo en el 7% de los brotes de etiologia viri-
ca. A pesar de haber recogido muestras de
agua siguiendo los procedimientos reco-
mendados, no se consiguié detectar norovi-
rus en las muestras de agua. La dificultad
para recoger muestras de agua antes de la
cloracion hace que el analisis epidemioldgi-
co sea fundamental en este tipo de brotes.

En menos de la mitad de los brotes por
norovirus (47,6%) se obtuvieron tres o mas
muestras clinicas positivas para dicho virus.
Un 8,3% de los brotes se diagnosticd
teniendo en cuenta criterios clinicos y epi-
demiolégicos. Mientras no sea posible
diagnosticar mediante técnicas de laborato-
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rio todos los brotes, parece razonable com-
binar resultados de laboratorio y criterios
de Kaplan para estimar de manera adecua-
da la magnitud del problema de la gastroen-
teritis por norovirus?’.

En Cataluia, el nimero de brotes de gas-
troenteritis aguda en general han experi-
mentado un descenso gradual en los dlti-
mos aflos, especialmente a costa de la
reduccion en el nimero de brotes produci-
dos por Salmonella spp. En el afio 2005 se
registraron 222 brotes de gastroenteritis
aguda, en el 206 fueron 175 y en el 2007
145. Los brotes producidos por norovirus
disminuyeron durante el afio 2006 y 2007
con 46 y 48 brotes respetivamente frente a
57 ocurridos en el 2005 aunque las tasas de
incidencia se mantuvieron elevadas (18,4
por 100.000 personas/aiio en 2005, 26,9 y
21,3 por 100.000 personas afio en 2006 y
2007 respectivamente>30,

El estudio de los brotes de gastroenteritis
de origen virico en Cataluia durante un afio
permitié constatar que norovirus es una
entidad con relevancia propia por su afecta-
cion poblacional en Catalufia, conocer las
caracteristicas clinico-epidemioldgicas de
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dichos brotes, constatar la necesidad de
difusién de métodos (RT-PCR) para la con-
firmar la etiologia y conocer la distribucién
de genotipos. También evidencid la necesi-
dad de adoptar medidas preventivas inme-
diatas en instituciones para evitar una
mayor tasa de ataque y contribuyé a la
divulgacién de la importancia de la transmi-
sién alimentaria de estos brotes y la apari-
cién de casos secundarios especialmente en
el ambito de las residencias geridtricas.
Cabe destacar la importancia de la contami-
nacién ambiental y resaltar la necesidad de
mantener una correcta higiene de manos, y
superficies de contacto limpias. Los cam-
bios en el estilo de vida y el envejecimiento
de la poblacion aumentan la poblacién vul-
nerable y hacen necesario mantener una
dindmica de vigilancia e investigacién de
dichos brotes para poder constatar su evolu-
cién y emergencia de nuevas variantes.

El mayor conocimiento de las caracteris-
ticas clinico- epidemioldgicas, las ventajas
de la utilizacién de métodos moleculares en
el diagnéstico que permiten llevar a cabo
actuaciones preventivas y de educacién
sanitaria se han traducido en un descenso en
el nimero de brotes y muy especialmente
en el nimero de afectados. Si bien no se
dispone de datos definitivos para el 2008
(23 brotes confirmados con una tasa de inci-
dencia de 7,3 por 100.000 personas/afio a
15 de Abril 2009) * Fuente Subdireccié de
Vigilancia i Resposta a Emergéncies en
Salud Publica. Quadrisemanas 1-52, 2008.
Datos pendientes de publicaciéon en Butlleti
Epidemiologic de Catalunya. Parece que
dicha tendencia a la baja es evidente, tanto
al nimero de brotes como en las tasas de
incidencia.

Es evidente que el mayor conocimiento a
cerca del comportamiento de los brotes de
gastroenteritis causadas por norovirus y los
esfuerzos llevados a cabo para hacer difu-
si6n de dicha informacién a través de arti-
culos cientificos publicados en revistas con
factor de impacto, hacen que sea posible

Rev Esp Salud Publica 2009, Vol. 83, N.° 5

una mayor educacién sanitaria a nivel de
manipuladores de alimentos y de cuidado-
res en instituciones cerradas. Dicha educa-
cion sanitaria es imprescindible para la pre-
vencién de estos brotes y para que los que
ocurran se contenan con mayor celeridad y
por tanto afectando a un menor nimero de
personas.
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Anexo 1

Caracteristicas de transmisibilidad, resistencia y de prevencion de las infecciones por norovirus
Transmisibilidad
« Dosis infectiva muy baja (10-100 particulas viricas)
 Elevada concentracion en heces y vémitos (sintomaticos)
« Dispersién en forma de aerosoles
 Supervivencia en superficies
« Excrecién durante dias e incluso semanas (inicio horas antes de aparicion de sintomas-30% infecciones asintomdticas)
Resistencia
* Resistencia a temperaturas extremas (<0°C-60°C)
* Resistencia a Cl lliure (concentraciones de 0,5-1 mg/L)
* Resistencia a pH dcido (2-3)
Prevencién

» Lavado de manos (agua y jabén, i/o soluciones alcohélicas)
« Higiene de superficies (hipoclorito 10%)

Eviccién de personal enfermo (instituciones, manipuladores)
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