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RESUMEN

Las enfermedades diarreicas representan la segunda causa de muerte en nifios menores de cinco afios, ocasionando la muerte de 525.000
nifos cada afo. Los virus son los agentes etiologicos mas frecuentes de enfermedad diarreica aguda, sin embargo las diarreas de causas
no virales se hacen presentes, especialmente en nifios y adolescentes de paises en vias de desarrollo. No todas las diarreas bacterianas
requieren tratamiento con antibiéticos. La epidemiologia y evaluacion clinica, permiten la eleccion del tratamiento empirico inicial, antes
de obtener el resultado del coprocultivo, En los paises desarrollados, los parasitos representan del 1% al 8% de los casos de diarrea.
Los pacientes inmunodeprimidos tienen un alto riesgo de infecciones gastrointestinales causadas por virus, bacterias y parasitos, por lo
que la diarrea es un problema comun en estos casos.

En la presente revision se actualizan los esquemas terapéuticos antimicrobianos a seguir en la atencion del nifio con enfermedad diarreica
aguda.

Palabras clave: Diarrea, tratamiento, bacteria, parasito, inmunodeprimidos
ANTIMICROBIAL TREATMENT IN ACUTE DIARRHEAL DISEASE
SUMMARY

Diarrheal diseases are the second cause of death in children under the age of five, killing 525,000 children each year. Viruses are the
most frequent etiological agents of acute diarrheal disease, however diarrhea of non-viral causes are present, especially in children and
adolescents in developing countries. Not all bacterial diarrhea requires treatment with antibiotics. Epidemiology and clinical evaluation
allow the choice of initial empirical treatment, before obtaining the stool culture result. In developed countries, parasites represent 1% to
8% of diarrhea cases.

Immunosuppressed patients are at high risk for gastrointestinal infections caused by viruses, bacteria, and parasites, so diarrhea is a
common problem in these cases.

In this review, the antimicrobial treatment regimens to be followed in the care of children with acute diarrheal disease are updated.

Key words: Diarrhea, treatment, bacteria, parasite, immunosuppressed

INTRODUCCION Las evacuaciones con moco y sangre sugieren invasion
de la mucosa intestinal por enterobacterias (Shigella
Si bien las diarreas de etiologia viral son las mas frecuen- spp., Salmonella spp., Campylobacter jejuni,
tes en la edad pediatrica, especialmente en lactantes, preesco- Escherichia coli enteroinvasiva las mas frecuentes) o
lares y escolares; las diarreas de causas no virales se hacen protozoarios como la Entamoeba histolytica (2).
presentes, especialmente en nifios y adolescentes de paises en 2.- Hallazgos del examen de heces
vias de desarrollo. Se hace necesario un adecuado abordaje 2.1 La presencia de moco, sangre, 5 o mas leu-
diagnostico con la finalidad de iniciar la terapéutica en un cocitos fecales por campo, mas de 10 polimorfonucle-
tiempo oportuno y evitar complicaciones. Este capitulo actua- ares (PMN) por campo o un porcentaje de PMN mayor
liza las pautas publicadas por la Sociedad Venezolana de del 64% sugieren la etiologia bacteriana. La lactoferri-
Puericultura y Pediatria en el afio 2014 (1). na fecal es mas alta en pacientes con diarrea por
Salmonella o Campylobacter que en pacientes con in-
El tratamiento de las diarreas de probable etiologia in- feccion viral (3).
fecciosa debe basarse en: 2.2 La verificacion de formas infectantes para-
1.- Caracteristicas de las evacuaciones sitarias es el diagnodstico confirmatorio de la enferme-
dad diarreica de causa parasitaria.
23 Aislamiento del patogeno en coprocultivo:
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sugestivo de sepsis

3. Pacientes con enfermedades de base: desnutricion se-
vera, inmunodeficiencias congénitas y adquiridas, en-
fermedades hemato-oncologicas, hemoglobinopatias,
enfermedades cronicas gastrointestinales y renales (5).

4. El uso apropiado de antibidticos es efectivo en el trata-
miento de shigelosis, diarrea del viajero, diarrea aso-
ciada al Clostridium difficile y campilobacteriosis (7).

5. Dada la alta resistencia de Shigella spp. y Salmonella
spp. a la ampicilina (alrededor del 80%) y al trimeto-
prim-sulfametoxazol, (alrededor del 48%) estos anti-
bidticos no son de primera eleccion, y solo pueden in-
dicarse en caso de sensibilidad comprobada (2,6).

Los antibioticos no deben emplearse en forma rutina-

ria en todas las diarreas por las siguientes razones:

1. No todas las diarreas son infecciosas, la mayoria no
son bacterianas y no todas las diarreas bacterianas
deben tratarse con antibioticos. Los virus constituyen
la etiologia mas frecuente de las diarreas (mas de 50%
de los episodios agudos)

2. Los episodios de diarrea bacteriana se autolimitan en
mas del 50% de los casos.

3. El uso inadecuado de antibidticos favorece la emer-
gencia de patdgenos resistentes y empeora el curso de
la diarrea por Escherichia coli O157:H7.

4. Lainfeccion por Salmonella no tifoidea causa un es-
pectro de enfermedades, que incluyen el estado de
portador asintomatico, gastroenteritis, bacteriemia e

infecciones focales como meningitis y osteomielitis
en inmunocomprometidos, especialmente en los pa-
cientes con hemoglobinopatias como la anemia dre-
panocitica. La terapia antimicrobiana usualmente no
esta indicada en pacientes con gastroenteritis no com-
plicada por Salmonella, y sin evidencias de enferme-
dad invasiva y/o foco extraintestinal, ya que no acorta
la duracién de la enfermedad y puede prolongar el es-
tado de portador (5,6).

Se debe determinar si la diarrea fue adquirida en la
comunidad o en el ambiente hospitalario, ya que ello con-
diciona diferencias en los probables agentes etioldgicos y por
tanto en la seleccion del antimicrobiano apropiado. Es impor-
tante evaluar la posibilidad de un brote, tanto en el paciente
proveniente de la comunidad como en aquel que presenta dia-
rrea adquirida durante la hospitalizacion, a fin de establecer
las medidas de control pertinentes en conjunto con epidemio-
logia (3,7).

DIARREA BACTERIANA

Es importante recordar, que los virus son los agentes etio-
l6gicos mas frecuentes de enfermedad diarreica aguda (EDA)
o gastroenteritis en la edad pediatrica. Por otra parte, no todas
las diarreas bacterianas requieren tratamiento con antibioti-
cos. La epidemiologia y evaluacion clinica, permiten la elec-
cion del tratamiento empirico inicial, antes de obtener el re-
sultado del coprocultivo, en los casos en los que se solicita.

Tabla 1. Correlacion clinico-etiolégica en diarrea infecciosa

Clinica Etiologia probable

Sangre visible en heces

STEC*,Shigella, Salmonella, Campylobacter, Entamoeba
histolytica, especies de Vibrio no colera, Yersinia,
Balantidium coli, Plesiomonas

Fiebre

Virus, bacterias y parasitos.
Pacientes infectados con STEC usualmente no presentan
fiebre

Dolor abdominal

STEC, Salmonella, Shigella., Campylobacter jejuni,
Yersinia enterocolitica, especies de Vibrio no colera,
Clostridium difficile

Dolor abdominal severo, sangre abundante en heces
(ocasionalmente sin sangre), con o sin fiebre de bajo grado

STEC, Salmonella, Shigella, Campylobacter jejuni,
Yersinia enterocolitica

Dolor abdominal persistente y fiebre

Yersinia enterocolitica y
Yersinia pseudotuberculosis.

Nauseas y vémitos de <24 horas

Ingestion de la enterotoxina del Staphylococcus aureus
o Bacillus cereus

Diarrea y célicos abdominales de 1-2 dias de duracion

Ingestion de Clostridium perfringens o Bacillus cereus

Diarrea acuosa de gasto fecal elevado deshidratacion
severa de instalacién rapida con o sin fiebre

Vibrio cholerae

Diarrea con o sin sangre visible en paciente hospitalizado
recibiendo antibiéticos por tiempo prolongado

Clostridium difficile

*STEC: Escherichia coli productora de toxina Shiga

Modificado de: Guidelines for the Diagnosis and Management of Infectious Diarrhea. IDSA 2017 (2.)
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La mayoria de los episodios de EDA de etiologia bacteria-
na son autolimitados, en nifios sin enfermedad subyacente.
Por otra parte, el uso inadecuado de antibiodticos tiene efectos
deletéreos sobre la microbiota intestinal, favorece la emer-
gencia de resistencia bacteriana, empeora el curso de la dia-
rrea por Escherichia coli O157:H7 y aumenta el estado de
portador cronico de Salmonella spp.

Es por ello, que cada vez es menos frecuente la indica-
cién de antibioticos, y estos se reservan para algunas condi-
ciones especiales (3,8).

1.- En caso de shigellosis corroborada, tanto formas leves

o moderadas, cualquiera sea la especie de Shigella, in-
cluyendo Shigella sonnei y Shigella boydii

2.- En infecciones severas por Campylobacter spp, espe-

cialmente en la fase inicial

3.- Fiebre tifoidea (Shigella typhi, Shigella paratyphi A,

B, or C)

Los antibioticos deben indicarse de manera empirica ini-
cial, en nifios de alto riesgo para reducir el riesgo de bactere-
mia e infecciones extraintestinales (9):

1.- Recién nacidos y lactantes menores de 3 meses

2.- Paciente febril con compromiso del estado general

3.-Nifios con enfermedades subyacentes: inmunodefi-

ciencias, desnutricion severa, enfermedades hemato-
oncolodgicas, hemoglobinopatias, esplenectomizados o
con asplenia funcional

4.- Terapia con esteroides o inmunosupresora

En los casos en los que haya indicacion para el uso de an-
tibidticos, estos han demostrado reducir la duracion y la gra-
vedad de la enfermedad, prevenir complicaciones, disminuir
la excrecion del agente infeccioso, asi como evitar la transmi-
sion del patogeno.

Se describen algunas consideraciones importantes a tomar
en cuenta para la eleccion del antibidtico seglin cada patdogeno:

a.- Shigella spp: infecta el intestino delgado, causando
manifestaciones clinicas que varian desde la diarrea acuosa,
sin ningun otro sintoma, hasta, evacuaciones con moco, con
o sin sangre, fiebre alta, dolor abdominal, tenesmo, entre
otros. Shigella dysenteriae serotipo 1 causa frecuentemente
enfermedad mas severa, con alto riesgo de complicaciones,
incluyendo sepsis, colitis pseudomembranosa, megacolon to-
xico, perforacion intestinal, hemolisis y sindrome urémico
hemolitico (SUH).

La mayoria de las infecciones por S sonnei son autolimi-
tadas (48-72 horas) y los episodios leves no requieren de an-
tibidticos. Se recomienda el uso de antibidticos en pacientes
con enfermedad severa o alguna enfermedad subyacente; en
€s0s casos, se inicia tratamiento empirico inicial hasta obte-
ner la susceptibilidad. El uso de antibioticos ha demostrado
acortar la duracion de la diarrea y acelerar la erradicacion del
organismo en las heces.

El tratamiento de eleccion es la azitromicina 10 mg/kg/dia
via oral el primer dia y luego 5 mg/kg/dia via oral del segundo

Tratamiento anti infeccioso

al quinto dia. Las fluoroquinolonas deben ser evitadas si las
cepas de Shigella spp tienen concentracion inhibitoria mini-
ma (CIM) de >0.12 pg/mL para ciprofloxacina, aunque el re-
porte de laboratorio indique “susceptible”. Cuando se reporte
resistencia a ampicilina y trimetoprim-sulfametoxazol, debe
indicarse ceftriaxone por via parenteral de 2 a 5 dias, o fluo-
roquinolonas (ciprofloxacina) por 3 dias (10,11).

b.- Salmonellas spp: ¢l tratamiento con antibidticos no
esta indicado en pacientes asintomaticos o con casos de gas-
troenteritis leve, ya que no se acorta la duracion de la diarrea
y puede prolongar la duracion de la excrecion fecal (estado
de portador). Solo se recomienda en nifios con riesgo eleva-
do de enfermedad invasiva (menores de 3 meses, enferme-
dad gastrointestinal cronica, hemoglobinopatias, infeccion
por VIH, cualquier enfermedad o tratamiento inmunosupre-
sor) y en infecciones por Sa/monella typhi. Cuando exista in-
dicacion de antibioticoterapia, debe tomarse hemocultivo
antes de iniciar el tratamiento. Si se corrobora bacteremia,
debe descartarse la enfermedad diseminada (meningitis, in-
feccion osteoarticular, endocarditis). Los hemocultivos
deben repetirse hasta que se negativicen.

En los casos de fiebre entérica causada por Salmonella se-
rovar Typhi, debe indicarse azitromicina o cefalosporinas de
tercera generacion por via parenteral. Las fluoroquinolonas
también son una alternativa, segin los patrones de resistencia
bacteriana. El tiempo de duracion 6ptimo del tratamiento no
esta bien establecido, pero la mayoria de los expertos reco-
mienda 7 dias en casos no complicados. Los casos de recaida
son menos frecuentes cuando se indica azitromicina (11,12).

c.- Escherichia coli: de los 5 serotipos conocidos, solo
deben tratarse con antibioticos la Escherichia coli Enterotoxi-
génica (ETEC) y la Escherichia coli Enteroinvasiva (EIEC); la
azitromicina y las cefalosporinas de tercera generacion por via
oral constituyen la primera eleccion. En infecciones por
Escherichia coli Enteropatégena (EPEC), Enteroagregante
(EAEC) y Enterohemorragica (EHEC) no se debe indicar tera-
pia antibacteriana, dado lo autolimitado de sus manifestaciones
(13). En los dos primeros casos y en EHEC, los antibidticos au-
mentan la incidencia de SUH, en especial por la cepa O157:H7.
Existe buena experiencia en el tratamiento de gastroenteritis
por EAEC con un antibidtico no absorbible tipo Rifaximina.

d.- Campylobacter spp: se manifiesta con diarrea,
dolor abdominal, malestar general y fiebre. Puede haber eva-
cuaciones con sangre o sangre oculta positiva. En recién na-
cidos y lactantes se presenta con evacuaciones diarreicas con
sangre, sin fiebre. La bacteriemia es infrecuente, pero puede
ocurrir en pacientes con enfermedades subyacentes. En nifios
inmunocomprometidos puede causar enfermedad prolonga-
da, recaidas ¢ infecciones extraintestinales. Existen 25 espe-
cies de Campylobacter, pero Campylobacter jejuni y
Campylobacter coli son las especies aisladas con mayor fre-
cuencia en casos de diarrea.

El tratamiento de eleccion es azitromicina a 10 mg/kg/dia
via oral en una dosis (cada24 h) por 3 dias. Otras opciones:
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eritromicina a 40 mg/kg/dia via oral dividida en 4 dosis por 5
dias o ciprofloxacina 20 mg/kg/dia en 2 dosis (cada 12horas).
El tratamiento con azitromicina y eritromicina acorta la dura-
cion de la enfermedad y disminuye la excrecion de los pato-
genos sensibles. Las fluroquinolonas pueden ser efectivas,
pero se ha descrito resistencia hasta del 30%. La evolucion
clinica puede mejorar si el tratamiento se indica en un plazo
de 72 horas de iniciados los sintomas (11,14).

e.- Clostridium difficile: causante de enfermedad gas-
trointestinal, en diversos grados de severidad, asi como tam-
bién puede estar colonizando de manera asintomatica. La en-
fermedad puede ser leve a moderada, caracterizada por dia-
rrea acuosa, febricula y dolor abdominal. Los sintomas usual-
mente se presentan mientras el nifio se encuentra hospitaliza-
do recibiendo antibidticos, pero puede aparecer hasta 10 se-
manas después de haberlos omitido. La colitis por C difficile
puede asociarse al uso de la mayoria de los antibidticos, pero
la clindamicina, las fluoroquinolonas y cefalosporinas pre-
sentan el mayor riesgo, sobre todo para casos recurrentes € in-
fecciones por cepas epidémicas. La cepa NAP-1 es muy viru-
lenta debido a la mayor produccion de toxinas y se asocia a
un mayor riesgo de enfermedad severa (15-17).

El tratamiento dependera de la severidad de la enferme-
dad, el nimero de recurrencias, la tolerancia, los efectos

adversos y el costo.

f.-  Yersinia enterocolitica: se debe indicar antibiotico-
terapia a los recién nacidos, nifios inmunocomprometidos, en
casos de sepsis o enfermedad extraintestinal, o riesgo de bac-
teremia. El tratamiento de eleccion son las cefalosporinas de
tercera generacion por via parenteral y se debe realizar pun-
cion lumbar en los recién nacidos. Y. enterocolitica y Y pseu-
dotuberculosis usualmente son sensibles a trimetropin-sulfa-
metozasol, aminoglucésidos y fluoroquinolonas (11,18).

g.- Vibrio cholerae: ¢l inicio precoz del tratamiento an-
timicrobiano disminuye la duracion de la diarrea y el volu-
men de las evacuaciones, asi como la excrecion bacteriana.
Debe indicarse en los casos moderados y graves. La eleccion
del antibidtico se debe hacer segun el grupo etario y los pa-
trones de Resistencia. El tratamiento de eleccion es la doxici-
clina, siendo la azitromicina, la eritromicina y la ciprofloxa-
cina buenas alternativas como terapias de segunda linea.
También puede utilizarse trimetropin-sulfametozasol, sobre
todo en menores de 8 afios (11,19).

La gastroenteritis por Yersinia spp s6lo se trata en caso de
formas complicadas con bacteremia o manifestaciones ex-
traintestinales. No esta indicado de rutina el tratamiento an-
timicrobiano en casos de gastroenteritis por Vibrio no-coléri-
co spp, Aeromonas spp o Plesiomonas shigueloides.

Tabla 2.- Tratamiento de diarrea bacteriana

PATOGENOS TRATAMIENTO DE ELECCION

Shigella spp

Azitromicina 10 mg/kg/dia « OD VO por 3 dias
Cefixime 8 mg/kg/dia «+ OD VO por 3 dias

TRATAMIENTO ALTERNATIVO

TMP-SMZ 8 mg/dia « BID VO por 5 dias
Ceftriaxone 50 mg/kg/dia « VIM/VIV por 2-5
dias

Azitromicina 10 mg/kg/dia « OD VO por 3 dias

Salmonella spp

Cefixime 8 mg/kg/dia » OD VO por 5 dias

Ceftriaxone 50 mg/kg/dia

Ciprofloxacina 30 mg/kg/dia « BID por 3 dias

Azitromicina 10 mg/kg/dia « VO 1 vez al dia por 3 dias

STEC Cefixime 8 mg/kg/dia « VO por 3 dias

Ciprofloxacina 30 mg/kg/dia « VO BID por 3 dias

Rifaximina 600m/dia TID por 3 dias
TMP-SMZ (es tratamiento de eleccién
cuando no haya resistencia y en
enfermedad leve)

Campilobacter
jejuni

Azitromicina 10 mg/kg/dia « VO 1 vez al dia por 3 dias
Eritromicina 40mg/kg/dia « QID por 5 dias

Doxiciclina
Ciprofloxacina

Clostridium difficile

Severidad

Leve a Moderada
por 10 dias
En caso de falta de respuesta clinica:

Metronidazol 30 mg/Kg/dia VO/VIV cada 6 horas

Vancomicina 40 mg/kg/dia VO cada 6 horas por 10 dias

Severa Vancomicina 40 mg/kg/dia VO cada 6 horas por 10 dias
Muy severa Vancomicina 40 mg/kg/dia VO cada 6 horas por 10 dias
y complicada mas Metronidazol 30 mg/kg/dia VIV cada 6 horas

Azitromicina 20 mg/kg/dia « VO 1 vez al dia por 3 dias
Eritromicina 50 mg/kg/dia « VO QID por 3 dias

Vibrio cholerae
Doxiciclina 4 mg/kg/dia VO BID

Ciprofloxacina

TMP-SMZ
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DIARREAS PARASITARIAS

Las causas parasitarias de diarrea son frecuentes en pa-
cientes pediatricos. En los paises desarrollados, los parasitos
representan del 1% al 8% de los casos de diarrea. Las infec-
ciones por Entamoeba histolytica, Giardia lamblia,
Blastocystis spp, Cryptosporidium son las causas mas comu-
nes de diarrea (6).

Protozoos

a.- Entamoeba histolytica:

Los sindromes clinicos asociados con infeccion por
Entamoeba histolytica pueden variar desde infeccion
intestinal no invasora, amebiasis intestinal y ameboma
(4). La fiebre es infrecuente. La forma extraintestinal
mas comun es el absceso hepatico, aunque se han des-
crito amebiosis pleuropulmonar, pericarditis amebiana,
absceso cerebral y amebiosis cutanea (1).

La amebiasis intestinal comienza como un cuadro
clinico de diarrea que posteriormente se asocia dolor
abdominal, pujo y tenesmo, progresando a diarrea
aguda con moco y sangre, no febril. Mas a menudo los
sintomas son menos marcados y aparecen como dia-
rrea cronica. (1, 4, 20).

El diagndstico se realiza mediante examen copropa-
rasitologico en fresco, que visualiza formas trofozoitos
y quistes (20).

Tratamiento: ver Tabla3.

b.- Giardia lamblia: existe en formas de trofozoito y
quiste; la forma infecciosa es el quiste. La infeccion
se limita al intestino delgado y al tracto biliar. Los
seres humanos son el principal reservorio de infec-
cion (6). Se asocian con mayor frecuencia con la dia-
rrea que persiste por mas de 7 a 10 dias (7). La infec-
cioén sintomatica causa un amplio espectro de mani-
festaciones clinicas, muchos permanecen asintomati-
cos y la mayoria de los pacientes sintomaticos tienen
diarrea leve, el dolor abdominal suele ser comin. Los
nifios pueden experimentar una enfermedad prolon-
gada, intermitente, a menudo debilitante, que se ca-
racteriza por el paso de heces malolientes asociadas
con flatulencia, distension abdominal y anorexia. La
anorexia combinada con malabsorcion puede condu-
cir a una pérdida de peso significativa, retraso del
crecimiento y anemia (4,6).

La identificacion de trofozoitos o quistes en el exa-
men coproparasitologico directo o en la prueba de an-
ticuerpos de inmunofluorescencia de muestras de
heces o liquido duodenal es diagnostica. La identifica-
cidén microscopica directa de quistes o trofozoitos en
las heces requiere tres muestras de heces separadas
para alcanzar una sensibilidad del 95 % (6).

Tratamiento: ver Tabla3

El tinidazol y metronidazol tienen una eficacia similar, y
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ambos son bien tolerados. No obstante, el fracaso del
tratamiento ocurre hasta en un 20 % de los casos y
cada vez mas en aumento. La nitazoxanida ha regis-
trado una eficacia del 78 % (21).

La recaida es comun en pacientes inmunodeprimi-
dos, que pueden requerir un tratamiento prolongado.
Los portadores asintomaticos no deben tratarse excep-
to para prevenir la propagacion en situaciones en las
que estan en contacto cercano con pacientes inmuno-
deprimidos (6).

En caso de resistencia y falla de tratamiento se ha
utilizado con buen resultado albendazol (3, 7, 21, 22).
Blastocystis spp. (Anteriormente B. hominis) Se con-
sidera un complejo de varios subtipos (genotipos) y
presenta morfologias multiples (vacuolar, granular, for-
mas multivacuolar, avacuolar, ameboide y quiste) con
diferentes estrategias de replicacion. Inicialmente con-
siderado como un comensal, los actuales estudios epi-
demioldgicos sugieren que Blastocystis es patdgeno u
oportunista y se asocia con una amplia gama de trastor-
nos gastrointestinales y extraintraintestinales (23, 24)

Sus sintomas mas frecuentes son diarrea, dolor ab-
dominal, flatulencia, vomito, estrefiimiento, fatiga, co-
litis, nauseas, distension abdominal, anorexia, abdo-
men agudo, proctosigmoiditis hemorragica, hipoalbu-
minemia, edema generalizado o anasarca, urticaria
cronica, artritis infecciosa y prurito palmoplantar y
ciertos estudios asocian a este parasito con el sindrome
de colon irritable y la enfermedad inflamatoria del
colon (23). También ha sido asociado a manifestacio-
nes cutaneas tipo urticaria (24).

Tratamiento: primera linea metronidazol (eficacia 75-90

%). Ver Tabla 3
d.- Cryptosporidium spp: La infeccion puede ser asinto-

matica o manifestarse con un cuadro de diarrea acuosa

frecuente, no sanguinolenta Otros sintomas incluyen
dolor abdominal, nausea, distencién abdominal, fatiga,
fiebre, vomitos, anorexia y pérdida de peso. En adultos

y niflos inmunocompetentes infectados, la enfermedad

diarreica es autolimitada y generalmente se resuelve en

2 a 3 semanas. Aunque la enfermedad es normalmente

benigna y autolimitada en personas inmunocompeten-

tes, implica riesgo de conducir a la diarrea cronica con
mala absorcion y pérdida de peso. Tratamiento: nitazo-

xanida por 3 dias (1, 3, 6, 25).

]
1

Helmintos.

Las infecciones por helmintos se transmiten por los hue-
vos presentes en las heces humanas, que contaminan el suelo
en areas donde el saneamiento es deficiente.
Aproximadamente 1.500 millones de personas estan infecta-
das con helmintos. Las principales especies que infectan a las
personas son Ascaris lumbricoides, Trichuris trichiura y los
anquilostomas (Necator americanus y Ancylostoma duodena-
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Tabla 3.- Tratamiento de cuadros diarreicos ocasionados por protozoo

Protozoo Primera linea
-Metronidazol 35-50 mg/kg/dia
via oral TID por 10 dias (22,25,26)
Egg?;gg: a -Tinidazol (mayores de 3 afios) 50

mg/kg/dia via oral (max 2 g) una vez
al dia por 3 dia (22)

Alternativa

Los medicamentos de primera linea deben ser seguido por:
-Paramomicina (25 mg/kg a 30 mg/kg/dia TID dosis por 7
dias)

-Diyodohidroxiquinoleina: 30-40 mg/kg/dia TID durante 20
dias. por 20 dias) para la eliminacion de los quistes
(22,25,26)

-Metronidazol 30 mg / kg/dia via oral
TID durante 7 a 10 dias (2-4,6)
Tasa de curacion con metronidazol
80 al 95 %

Giardia lamblia

-Tinidazol: 50 mg/kg/dia (max 2 g) dosis Unica

(aprobado para mayores de 3 afios de edad) (2,22)
-Nitazoxanida: via oral (tomar con comida) 15mg/kg/dia
(maximo 500mg/dosis) BID por 3 dias (22,27) eficacia de la
nitazoxanida 78% (21)

-En caso de resistencia al metronidazol se recomienda
albendazol 10-15 mg/kg/dia (max 400 mg/dosis) via oral
por 5 dias (3,7,21,22)

Metronidazol 30 mg/kg/dia (max 750 mg
por dosis) via oral TID por 5 a 10 dias

-Trimetropim-sulfametoxazol (dosis de 6 mg/kg trimetropim,

Blastocystis e : maxima dosis 320 mg; dar por 7dias), lodoquinolona,
Tinidazol 50 mg/kg (maximo 2 g) una byt . : :
spp sola dosis (mayores de 3 afios) Z%:’%T%rg)lcma (25 mg/kg TID por 10 dias), Nitazoxanida.
(23,24,28) e
2 Nitazoxanida: via oral (tomar con
gﬁ;%ptospor idium comida) 5mg/kg/dia (maximo

500mg/dosis) BID por 3 dias (22,27)

TID: tres veces al dia; BID: dos veces al dia

le). Estas especies de helmintos normalmente se tratan como
un grupo porque necesitan procedimientos de diagnostico si-
milares y responden a los mismos medicamentos (29).

Tratamiento: primera linea: albendazol 400 mg via oral
una dosis 0 mebendazol 100 mg via oral dos veces al dia por
3 dias (22). Alternativa: ivermectina 150-200 pcg/kg via
oral una sola dosis; nitazoxanida 7,5 mg/kg dosis cada 12
horas por 3 dias (22).

Strongyloides stercoralis es un helminto intestinal con ca-
racteristicas peculiares: el parasito requiere métodos de diag-
nostico diferentes a otros helmintos, por lo que con frecuen-
cia no se identifica. Ademas, el parasito no es sensible al al-
bendazol o mebendazol y, por lo tanto, no se ve afectado por
las campafias de tratamiento preventivo a gran escala dirigi-
das a otras helmintiasis transmitidas por el suelo (29).

Tratamiento: Ivermectina 200 pcg/kg via oral una toma
diaria por 1 6 2 dias. Alternativa albendazol 400 mg via oral
en dos dosis por 7 dias, es importante destacar que este medi-
camento es muy inferior a la ivermectina (22).

DIARREA EN INMUNOCOMPROMETIDOS

Los pacientes inmunodeprimidos (Infecciéon por VIH,
trasplante de 6rganos solidos, trasplante de células madre, ne-
oplasias hematoldgicas, entre otros) tienen un alto riesgo de
infecciones gastrointestinales causadas por virus, bacterias y
parasitos, por lo que la diarrea es un problema comun en estos
casos. Comparado con huéspedes sanos, estas enfermedades
infecciosas con frecuencia tienen un curso clinico mas grave
en pacientes inmunodeprimidos y se asocian con una morbi-
lidad significativa y mortalidad en todo el mundo (30).
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Ademas, las enfermedades graves en pacientes con inmuno-
deficiencias pueden ser causadas por microorganismos que
rara vez causan infeccion sintomatica en nifios y adolescentes
sanos. El espectro etioldgico difiere significativamente de que
presentan los pacientes con diarrea que tienen un sistema in-
munoldgico normal. Los patdgenos especialmente oportunis-
tas son frecuentes agentes causales. Ademads, estos pacientes
presentan otras causas de diarreas no infecciosas como la en-
terocolitis neutropénica, entre otras. Para realizar un abordaje
adecuado, tanto diagnostico como terapéutico, es importante
estar familiarizado con las diversas condiciones que deben
considerarse en la diarrea en un paciente inmunodeprimido
(31, 32). Con el objetivo de ofrecer una orientacion general,
con foco en los microorganismos responsables de la diarrea en
inmunocomprometidos, se ofrece el presente resumen:

a.- Diarrea en nifios y adolescentes con infeccion por
VIH
La prevalencia de la diarrea en nifios y adolescentes
con infeccion VIH es alta, particularmente en los pai-
ses subdesarrollados donde ademas de la baja calidad
del agua, hay limitaciones al acceso de tratamiento an-
tirretroviral. Estas situaciones condicionan que la dia-
rrea represente entre el 40 a 80% de las enfermedades
que complican el curso clinico de los pacientes con in-
feccion VIH (33). La diarrea en pacientes infectados
por el VIH tiene un espectro amplio de agentes causa-
les. La funcién deteriorada del sistema inmunoldgico
de las mucosas puede predisponer a un curso clinico
mas grave de infecciones entéricas con patdégenos co-
munes, como Salmonella spp, Shigella spp o




Bacterias

Salmonella spp

Escherichia coli
enteropatégena
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Tabla 4.- Etiologia infecciosa de las diarreas en pacientes inmunocomprometidos

Micobacterias Parasitos

Shigella spp Cytoisospora belli
Mycobacterium  Giardia lamblia
Campylobacter spp aviurm complex . -
Clostridium difficile ) Entamoeba histolytica
Mycobacterium . o
Chlamydia trachomatis  tuberculosis Blastocystis hominis

Cyclospora spp

Cryptosporidium spp

Strongyloides stercoralis

Virus Hongos Otros
Cytomegalovirus
Adenovirus spp . o .
Rotavi Microsporidium  Enterocolitis
otavirus s, A
PP Histoplasmosis ne:utropenlca
Norovirus (diarrhea no
Candida spp infecciosa)

Herpes simplex
VIH

Campylobacter, sin embargo Clostridium difficile,
Mycobacterium tuberculosis (menos comin como
causa de diarrea) y micobacterias no tuberculosas, se
presentan en pacientes con uso prolongado de antibio-
ticos, en el caso del C difficile, o en pacientes con in-
munosupresion severa en los que las micobacterias
deben ser investigadas como agentes etioldgicos. El
tratamiento de M avium complex es complicado e in-
cluye la combinacion de claritromicina, etambutol +/-
rifabutina (rifampicina si no hay disponibilidad de rifa-
butina). La diarrea por Samonella spp puede tener un
curso prolongado y producir infeccion sistémica en
nifios con VIH (30,33).

En relacion a los virus, el citomegalovirus debe ser
contemplado como etiologia en pacientes con diarrea e
inmunosupresion severa (33). Evaluar la presencia de
rotavirus, adenovirus y norovirus los cuales pueden ser
causa de diarrea aguda.

Cryptosporidium spp y Cytoisospora belli son de los
dos parasitos causales de diarrea crénica en nifios y
adultos con VIH sin tratamiento antirretroviral. El tra-
tamiento especifico no difiere del indicado para pa-
cientes inmunocompetentes ¢ incluso se obtiene mejo-
ria notoria luego del inicio del tratamiento antirretrovi-
ral. Los parasitos que se describen como mas frecuen-
tes en pacientes inmunocompetentes también pueden
ser etiologia de la diarrea en este grupo, como Giardia
lamblia, Entamoeba histolytica, Blastocystis hominis,
y Strongyloides stercoralis (33).

Las infecciones por hongos como Histoplasma
capsulatum cuando producen enfermedad disemina-
da en pacientes con infeccion VIH, pueden afectar el
tracto gastrointestinal y producir diarrea. Las espe-
cies de Candida pueden aislarse en cultivos, sin em-
bargo su rol como agentes productores de diarreas
aun no es claro.

b.- Diarrea en pacientes post trasplante de 6rganos sé-

lidos y trasplante de médula dsea

Los sintomas gastrointestinales en estos pacientes
son comunes, presentandose en el 20 al 50% de los
casos. En mas del 50% de los casos la etiologia de la

diarrea permanece sin diagnostico etiologico (34). La
primera causa de diarrea infecciosa en estos casos es la
inducida por medicamentos, donde el C difficile repre-
senta el principal agente causal, seguido por el norovi-
rus y el citomegalovirus. Bacterias y parasitos son
menos frecuentes en estos casos y cuando estos tlti-
mos se han identifican, la Giardia lamblia y
Crytosporidium spp sueles ser los mas frecuentes
(35,36).

c.-Diarrea y desnutricién

La desnutricion es la causa mas frecuente de inmu-
nosupresion en nuestro medio y la malnutricion predis-
pone a la presencia de diarreas (37). La etiologia de la
diarrea, principal enfermedad infecciosa en pacientes
desnutridos, en este caso, no difiere de la que presenta
los nifios bien nutridos. Las diferencias radican en la
mayor frecuencia de los episodios de diarrea en los pa-
cientes con desnutricion y en la persistencia de los sin-
tomas. Asi, el rotavirus y norovirus son causas princi-
pales de diarrea en nifios con desnutricion. De las bac-
terias, las mas frecuentes son Shigella spp y
Salmonella spp y la Giardia, Entamoeba histolytica y
Cryptosporidium spp son los parasitos mas frecuente-
mente detectados (36).

d.-Tratamiento de la diarrea en paciente inmunocom-

prometidos

El tratamiento especifico de los microorganismos
que causas diarrea, no difiere del indicado en paciente
(ver tratamientos por patdgenos). Las diferencias se re-
fieren a la mayor duracion del tratamiento antimicro-
biano en diarreas bacterianas, en algunos casos, de 7
hasta 10 dias (36). En el caso de la diarrea por
Clostridium difficile el tratamiento fundamental con-
sisten en suspender la causa de la disrupcion de la mu-
cosa intestinal como quimioterapias o antibioticos, es-
pecialmente clindamicina y betalactamicos ¢ indica-
cion de metronidazol durante 10 a 14 dias, via oral o
via endovenosa segiin la condicion clinica del pacien-
te. La vancomicina en presentacion oral tiene indica-
cién, sin embargo se prefiere el metronidazol con tra-
tamiento de primera linea (34,38). La indicacion del
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Saccharomyces boulardii como probidtico se describe
beneficioso sin embargo los estudios controlados en
nifios son escasos.

Avances en el diagnéstico de las diarreas

de importancia en pacientes inmunocomprometidos.

La identificacion del microorganismo causante de diarre-
as en inmunocomprometidos permite eliminar tratamientos
innecesarios, evitar eventos adversos asociados a dichos tra-
tamientos y elegir la terapéutica adecuada evitando complica-
ciones. El coprocultivo, examen en fresco de las heces, colo-
raciones y métodos de concentracion permiten aislar y detec-
tar, respectivamente, la presencia de bacterias y parasitos de
tasas de deteccion mayores, sin embargo existen bacterias
cuya recuperacion en cultivo es dificil (Campylobacter y E
coli 0157H7 por ejemplo) y protozoarios cuya deteccion re-
quieren de un alto nivel de experticia del observador (39). La
Reaccion de Cadena Polimerasa (PCR por sus siglas en in-
glés) ha aumentado la deteccion de patogenos entéricos en
afios recientes, la misma es capaz de detectar el material ge-
nético de bacterias y toxinas asociadas, virus y parasitos (34).
Desafortunadamente cuando se realiza para la deteccion de
un rango amplio de microorganismos (test multiplex), el
panel puede incluir patdogenos que no necesariamente estan
clinicamente indicados para pruebas o son poco frecuentes,
con el riesgo asociado de resultados falsos positivos o resul-
tados no viables, por lo que la interpretacion adecuada de las
pruebas es muy importante y requiere de la consulta de un ex-
perto (39-41).

El panel de determinacién de microorganismos por
técnica de biologia molecular puede incluir (34,39-41):
* Bacteria:

Campylobacter, E. coli Enteroagregante, E. coli
Enteropatogena, E. coli Enterotoxigenica, E. coli 0157,
Plesiomonas shigelloides, Salmonella, Shigella, Yersinia en-
terocolitica. Toxinas: Clostridium difficile toxina A/B, Shiga
toxina 1y 2

* Virus:
Adenovirus, astrovirus, norovirus, rotavirus, sapovirus
* Parasitos:
Cryptosporidium, Cyclospora cayetanesnsis, Entamoeba
histolytica, Giardia.

La etiologia de la diarrea en nifios y adolescentes inmuno-
comprometidos es amplia, estd condicionada por la severidad
de la inmunosupresion y las noxas en la mucosa intestinal
producto de antibidticos prolongados o de quimioterapia,
entre otros factores. En los nifios con desnutricion severa la
diarrea representa la enfermedad infecciosa mas frecuente,
que contribuye a perpetuar la desnutricion y los microorga-
nismos involucrados se asemejan a los pacientes sin desnutri-
cién, pero con sintomatologia de mayor severidad y persis-
tencia.
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