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Resumen

Introduccion: el Grupo ROP Argentina, a cargo del
“Programa Nacional para la Prevencién de la Ceguera
en la Infancia por Retinopatia del Prematuro” (ROP), se
creo en 20083.

Objetivos: describir la implementacion y resultados
alcanzados por el programa en la efectividad, acceso
y calidad en la atencién de la ROP (2004-2016).
Poblacién y métodos: Estudio descriptivo,
retrospectivo, de una cohorte dinamica, en
instituciones adheridas al registro.

Poblacién elegible: LA totalidad de recién nacidos
prematuros con factores de riesgo para desarrollar
ROP.

Resultados: los servicios incorporados aumentaron
de 14 a 98; cubrieron 24 provincias. Los ninos <1.500
g registrados en 2004 fueron 956, y 2.739 en 2016. El
22,7% de estos presentd algun grado de ROP y el

7,8% requirio tratamiento (ROP grave). La pesquisa
superé el 90% y aumentaron los tratamientos en el
lugar de origen (57%-92%). La incidencia de casos
inusuales sigue siendo elevada (17,3% de los tratados)
y aun se registran oportunidades perdidas. El uso de
drogas antiangiogénicas se triplicé desde su inicio en
2011.

Conclusiones: se observan logros significativos en
términos de representatividad, alcance y adherencia al
programa, también en el acceso a la pesquisa y
tratamiento en el lugar de origen; sin embargo, la
incidencia de ROP es aun elevada. La subraya la
necesidad de fortalecer aun mas las acciones del
programa en cuanto a servicios.

Palabras clave: retinopatia del prematuro, neonatolo-
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Abstract

Introduction: the ROP Argentina Group was created in
2003 and is responsible for the National Program for
the Prevention of Blindness in Childhood by
Retinopathy of Prematurity (ROP) in Argentina.
Objectives: to describe the program implementation
and results achieved in relation to ROP care in terms of
effectiveness, access, and quality (2004-2016).
Population and methods: descriptive, retrospective
study with a dynamic cohort carried out in facilities that
are part of the registry. Eligible population: All preterm
newborn infants with risk factors for ROP.

Results: participating health care services increased
from 14 to 98 and covered the 23 provinces and the
Autonomous City of Buenos Aires. A total of 956 infants
were born with < 1.500 g in 2004 and 2739, in 2016.
Of these, 22.7% had some degree of ROP and 7.8%
required treatment (severe ROP). Vision screening
exceeded 90%, and treatments at the place of origin
increased (67%-92%). The incidence of unusual cases
is still high (17.3% of treated cases), and missed
opportunities are still recorded. The use of
anti-angiogenic drugs trebled since 2011, when they
Started to be used.

Conclusions: significant achievements were observed
in terms of program representativeness, scope, and
adherence, and also in relation to screening access
and treatment at the place of origin; however, the
incidence of ROP is still high. The persistence of
unusual cases and missed opportunities evidences
deficiencies in the quality of health care and outpatient
followup and underlines the need to strengthen the
program actions in relation to services.

Key words: retinopathy of prematurity, neonatology,
ophthalmology, epidemiology, prematurity.

Introduccion

Laretinopatia del prematuro (reconocida en la literatura
por su acronimo inglés ROP: retinopathy of prematu-
rity) es una enfermedad del sistema nervioso central
provocada por una alteracion en la vascularizacion de la
retina, que puede alterar su desarrollo normal y producir
la pérdida total o parcial de la vision'?. Afecta tnica-
mente a los recién nacidos prematuros (RNPre) y, en es-
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pecial, a aquellos < 1.500 g de peso al nacer (PN) y/o
<32 semanas de edad gestacional (EG). Sin embargo,
puede presentarse en RNPre mayores, denominados ca-
sos inusuales (CI) expuestos a factores de riesgo para
desarrollar ROP (exposicion a oxigeno —O,—, restric-
ciones en el crecimiento intrauterino y posnatal, sepsis,
transfusiones sanguineas, cirugias). La ROP es consi-
derada, en la actualidad, un parametro de calidad de
atencion peri y neonatal®.

El Grupo ROP Argentina, asesor de la Direccién Na-
cional de Maternidad, Infancia y Adolescencia
(DINAMIA) del Ministerio de Salud de la Nacion
Argentina, fue creado por Resolucién Secretarial
#26/2003?. Desde el afio 2010, coordina el “Programa
Nacional de Prevencion de la Ceguera en la Infancia por
Retinopatia del Prematuro” (RM #1613/2010).

Esta constituido por enfermeras, médicos neonato-
logos y oftalmoélogos infantiles que representan la men-
cionada Direccidn y sociedades cientificas afines al te-
ma (Sociedad Argentina de Pediatria -SAP—, Consejo
Argentino de Oftalmologia—CAO- Sociedad Argentina
de Oftalmologia Infantil -SAOI-). La mayoria de ellos
trabajan en forma honoraria desde la creacion del
Grupo.

Los principales objetivos planteados inicialmente
fueron la necesidad de realizar un diagndstico actualiza-
do y periddico de la situacion de laROP en el pais, la ela-
boracién de un registro, inexistente hasta ese momento
(2003), y la ejecucion de acciones pertinentes a mejorar
sus resultados®.

Se elaboro y puso en practica un programa de inter-
vencion en las unidades de cuidados intensivos neonata-
les (UCIN) que enfatizara la prevencion de la ROP. En
2004, se inicid la constitucion de una red de servicios de
neonatologia categorizados en niveles de complejidad
asistencial. En cada establecimiento, se designé un mé-
dico neonatdlogo, oftalmoélogo y enfermero como “refe-
rentes ROP”, responsables de los registros y capacita-
cion del resto del equipo de salud. En sus inicios, el siste-
ma de registro solo recogia informacion del nimero de
nacidos vivos (NV) en cada servicio, los datos de los ni-
flos con algun grado de ROP y los que requerian trata-
miento. En 2008, se agregaron todos los nifios con ries-
go de padecer ROP vy, a partir de 2013, se actualizé con
un registro on line: http:// datos.dinami.gov.ar/produc-
cion/rop/login. html. La central de informacion se en-
cuentra en la DINAMIA, supervisada por la coordina-
dora del Grupo ROP Argentina (CL).

Una evaluacion externa del programa, realizada en
mayo de 2008 por dos metodologos del Instituto de
Investigaciones Epidemioldgicas de la Academia Na-
cional de Medicina, permiti6 conocer la pertinencia y
acciones desarrolladas hasta ese momento.
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La principal tarea del Grupo ROP Argentina es brin-
dar el apoyo logistico y docente en los servicios incorpo-
rados al programa, principalmente, en aquellos cuya fre-
cuencia de ROP grave supera la media nacional determi-
nada por el monitoreo reportado.

Asimismo, la capacitacion de oftalmélogos en el
diagnostico y tratamiento en centros nacionales con am-
plia experiencia en ROP, permiti6 un abordaje in situ del
RN con los imaginables beneficios al disminuir las mor-
bilidades que su traslado ocasionaba.

En 2012, se comenzo a redactar una guia de practica
clinica (GPC) utilizando la sistematica mas actual para
la seleccion de las mejores evidencias cientificas sobre
prevencion, diagnoéstico y tratamiento de la ROP. Finali-
zada en 2015, su posterior traduccion al idioma inglés
permitio su difusion internacional.

Transcurridos 13 afos, el Grupo ROP Argentina
presenta los resultados del programa nacional y evaltia
su grado de implementacion.

Objetivos

General

®  Describir el grado de implementacion y los resulta-
dos alcanzados por el programa en su efectividad,
acceso y calidad de la atencion de la ROP entre 2004
y 2016.

Especificos

m  Describir la evolucion del grado de representativi-
dad, adherencia y alcance del registro de ROP.

= Describir la evolucion de los resultados del progra-
ma en las instituciones adheridas sobre la base de la
incidencia de ROP, sus formas graves y los factores
de riesgo.

= Describir el acceso geografico a practicas de diag-
noéstico y tratamiento en la poblacion de riesgo.

®  Describir la incidencia de marcadores de calidad de
la atencion: CI y oportunidades perdidas (OP).

Poblacion y métodos

Diserio: estudio descriptivo, retrospectivo, de una cohorte
dindmica, conformada por RN en instituciones adheridas
al registro de ROP durante el periodo de estudio.

Poblacion elegible: 1a totalidad de RNPre que sobre-
vivieron mas de 28 dias con factores de riesgo para desa-
rrollar ROP. Poblacion de estudio: <1.500 g de PN y/o
<32 semanas de EG y los definidos como CI.

Variables principales

Se evaluo el grado de implementacion a través de lo si-
guiente: a) La representatividad de la poblacion cubierta

por el registro de ROP sobre la elegible a nivel nacional
(cantidad de provincias que participaban en el registro;
cantidad total de NV en instituciones adheridas al Progra-
ma ROP, relacion con NV a nivel nacional); b) La adhe-
rencia de los Servicios de Neonatologia a las actividades
del Programa ROP (referentes ROP activos y envio de da-
tos al registro); c) El alcance estimado por la cantidad
anual de RNPre en riesgo, ingresados en el registro desde
su inicio en 2004. La medicion de estas variables se realizo
a partir de la base de datos del programa y la Direccion de
Estadistica e Informacion de Salud (DEIS).

La efectividad, el acceso y la calidad de la atencion
se evaluaron en la cohorte de RNPre, cubiertos por el
programa desde el afio 2008. La efectividad se midio a
través de lo siguiente: a) Incidencia de factores de riesgo
para desarrollar ROP: peso al nacer (PN), EG; b) Inci-
dencia de ROP y ROP grave. El acceso, a través de la
cantidad de RNPre con factores de riesgo para ROP que
recibieron practicas diagnosticas y de tratamiento en su
lugar de origen. La calidad de la atencion de la ROP se
evalu6 a través de la incidencia Cl y OP (nifios ciegos en
el primer control oftalmoldgico).

Aspectos bioéticos: dadas las caracteristicas epide-
mioldgicas del estudio, no correspondid su aprobacion
por un comité afin.

Resultados

Implementacion del programa

Representatividad: en 2016, se registraron en las insti-
tuciones incorporadas al programa 227 138 NV, que re-
presentaron el 29,4% del total del pais (NV: 770 040) y
el 51,3% de los nacimientos que ocurrian en institucio-
nes del sector publico (NV: 442 571). En 2016, la totali-
dad de las provincias argentinas tuvieron, al menos, una
institucion adherida al programa (figura 1).
Adherencia: En 2016, enviaron registros 98 servi-
cios de neonatologia (85 publicos y 13 instituciones de
la seguridad social y empresas de medicina prepaga).
Los establecimientos participantes desde 2004 se grafi-
can en la figura 1. Alcance: En 2016, 8318 RNPre pre-
sentaron factores de riesgo para desarrollar ROP, de los
cuales 2.739 correspondieron a <1.500 g que superaron
los 28 dias de vida (figura 2). En el grupo de < 1500 g,
presentaron algin grado de ROP 622 RN (22,7%) y
requirieron tratamiento 214 (7,8%) (figura 3).

Efectividad del programa

Incidencia de factores de riesgo: El promedio de PN y
EG de los nifios tratados descendio a través de los afios.
En 2004, la media de PN fue 1310 g; en 2016, 1083 g
(-227 g). También se observo una reduccion en la EG
promedio: 31 a 28 (-3 semanas). Las restricciones del
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Figura 1. NUmero de establecimientos asistenciales y provincias que participan en el programa (2004-2016).
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Figura 2. Total de registros de recién nacidos con riesgo de desarrollar retinopatia del prematuro y cantidad de

recién nacidos con peso al nacer < 1.500 g.

crecimiento intrauterino (RCIU) fueron mas frecuentes
en los CI (9,5%-16%).

Gravedad de ROP: En 2016, de los casos informados
con diagnoéstico del grado de ROP, 429 fueron grado 1
(51,7%); 268, grado 2 (32,3%); 108, grado 3 (13%); 2,
grado 4/5 (0,2%); y 22, agresiva posterior (AP) (2,7%),
que es un estadio de gravedad y necesidad de tratamien-
to precoz ante un inminente desprendimiento retiniano.
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La incidencia de ROP grave en < 1.500 g fue 7,8%
(figura 3); la tercera parte de los servicios incorporados
al programa superaron ese promedio en 2016 (34/98).

Acceso a la atencion de la retinopatia del
prematuro

Accesibilidad de la poblacion a practicas de diagnostico
y tratamiento en su lugar de origen: La pesquisa oftal-
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Figura 3. Recién nacidos con peso al nacer < 1500 g. Porcentaje con cualquier grado de retinopatia del
prematuro y recién nacidos tratados (con laser o bevacizumab). ROP: retinopatia del prematuro; B: bevacizumab.

moldgica promedio fue 89%, con una mediana de 91%
(rango intercuartilico —RI-: 78-100%).

En 2004, solo la mitad de los RN con ROP grave
(52%) se trataba en el mismo servicio donde se hacia el
diagnostico; en 2016, el 92% de los RN se trataron en los
hospitales incorporados.

En2011, comenzo el uso de antiangiogénicos (beva-
cizumab) intravitreo. Su utilizaciéon se quintuplico en 5
afios (del 5% al 26%).

Calidad de la atencion de la retinopatia del
prematuro

Incidencia de CI y de OP como marcadores de la cali-
dad de atencion peri y neonatal: Los CI disminuyeron a
lo largo de los afios, como se observa en la figura 4. Asi-
mismo, las OP han oscilado entre 0 y 6 nifios por afio.

En la figura 5, se representan los casos de ROP gra-
ves segun PN y EG en 2016. Notese que, de 253 casos, el
17,3% (44 RN) fueron CI.

Discusion

La evaluacion de la implementacion y los resultados del
programa desde 2004 hasta 2016 evidencio logros sig-
nificativos en términos de la representatividad, adhe-
renciay alcance, asi como en el acceso a la pesquisa y al
tratamiento en el lugar de origen. Sin embargo, la inci-
dencia de ROP grave en menores de 1500 g es atn ele-
vada y persisten niveles altos de CI y OP, lo que subraya
la necesidad de fortalecer las acciones del programa a
nivel de los servicios y su seguimiento ambulatorio.

Uno de los principales logros se relaciona con el sos-
tenimiento e incremento progresivo de la adherencia al
registro: sin la participacion de los equipos neonatales
de las instituciones que forman parte de la red, no seria
posible dar cuenta de los resultados del programa y
revisar sus acciones.

Constituye un hecho significativo el incremento pro-
gresivo de la representatividad del programa, el cual se
inicio en 14 instituciones y alcanzé 98 establecimientos
hospitalarios en 2016, que cubrid todas las provincias
argentinas. La incorporacion de ROP en el temario de
eventos cientificos nacionales organizados por las so-
ciedades cientificas afines contribuyo a crear conciencia
en los equipos neonatales sobre la importancia de la pre-
vencion de ROP, asi como a dar mayor difusion a las ac-
tividades del Grupo ROP Argentina. Cuando se analiza
esta representatividad en términos del tipo de institucio-
nes participantes, se observa un franco predominio del
subsector publico; sin embargo, los establecimientos de
la seguridad social y empresas de medicina prepaga
(45% de los nacimientos en Argentina) tienen ain una
muy baja representatividad como consecuencia de una
tardia incorporacion al programa (2014). El aumento de
servicios participantes en el mencionado subsector per-
mitira transparentar informacion esencial para el forta-
lecimiento del programa.

En los 13 afios del programa, el PN® de los nifios
que presentaron ROP disminuy6 mas de 200 g promedio
y 3 semanas la EG, mientras que el porcentaje de los CI
se redujo a la mitad (de 30% a 17%). No obstante, la in-
cidencia de ROP, CI y OP continua siendo elevada, lo
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Figura 4. Casos inusuales: porcentaje sobre el total de casos tratados en las unidades incorporadas al programa
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Figura 5. Casos de recién nacidos tratados por retinopatia del prematuro seguin el peso al nacer y la edad
gestacional en 2016. n= 253. Casos inusuales: 44 (17,3 %).

que constituye la tercera epidemia de ROP®. Similares  nosocomiales frecuentes, transfusiones sanguineas,

resultados son referidos
américa, Asia y Europa

en paises emergentes de Latino-  muchas veces, innecesarias, y restriccion en el creci-
Oriental*”™®, donde el aumento  miento pre y posnatal, sumado a programas de pesqui-

en la supervivencia neonatal por el desarrollo tecnolé-  sa insuficientes y tratamientos tardios. En estos pai-
gico en las UCIN coincide con un inadecuado manejo  ses, la enfermedad ROP es la causa de méas del 50% de
terapéutico en la administracion de O,, infecciones la ceguera en la infancia.
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Quinn et al.”'”, en un exhaustivo analisis de los

cambios observados en la enfermedad ROP desde 1986
hasta 2013 en Estados Unidos de América y basados en
lo reportado en tres clasicos estudios multicéntricos en
RN <1.251 g"""", concluyen reportando similares inci-
dencias en el diagnostico de cualquier grado de ROP,
con un inicio de la enfermedad a las 34 semanas de edad
corregida.

En Argentina, pese a que la incidencia de ROP ha
disminuido, triplica lo informado en series de paises con
altos ingresos y mayor supervivencia a los 28 dias. La
ROP grave no es homogénea en los diferentes servicios
observados. La tercera parte de ellos (34/98) superaron
el promedio nacional, al igual que los CI en la quinta
parte de los establecimientos (19/98). En general, la
ROP grave y los CI se concentraron en los mismos servi-
cios.

Siguiendo las clasificaciones internacionales de
ROP"*'¥ més del 80% de los casos reportados en nues-
tros registros corresponden al grado 1 y 2, afecciones en
las que la resolucion espontanea es la evolucion mas fre-
cuente; no obstante, las formas graves superan el 15% de
casos.

Los cambios en el factor de crecimiento endotelial
vascular (vascular endothelial growth factor; VEGF,
por sus siglas en inglés) e insulinico tipo 1 (insulin-like
growth factor-1; 1GF-1, por sus siglas en inglés) descri-
tos en la fisiopatologia de la ROP"'®'” podrian explicar
la mayor frecuencia de ROP graves en CI con RCIU ha-
llados en nuestros registros.

Pese a su descenso, la incidencia de CI persiste ain
en niveles inaceptablemente altos; la quinta parte de los
RN con ROP grave corresponde a CI. Cada uno de los CI
constituye un evento adverso grave: un RN>1.500 g y/o
>32 semanas no deberia presentar signos de ROP vy,
menos aun, requerir tratamiento.

Las razones de su presencia deben focalizarse en
una inadecuada prevencion primaria de la enfermedad
desde el nacimiento. Los limites de saturacion de O,
por oximetros de pulso han sido definidos*?"; no obs-
tante, la ausencia de alarmas correctamente programa-
das o encendidas es reportada frecuentemente por los
referentes ROP de las UCIN incorporadas al programa
nacional.

La elevada incidencia de ROP grave y Cl en la ter-
cera parte de los servicios incorporados nos obliga are-
forzar las acciones para fortalecer la adherencia a las
recomendaciones de manejo de O, en esas unidades
asistenciales. La redaccion, publicacion y difusion de
la GPC para la prevencion, diagnostico y tratamiento
de la ROP“? representa una real fortaleza del Grupo
ROP Argentina; no obstante, se desconoce el grado de
aplicabilidad e implementacion de una herramienta de

inequivoca utilidad para los objetivos propuestos. Aun
cuando es muy importante promover iniciativas que in-
crementen la calificacion del personal para el manejo
de ROP, la cantidad insuficiente de personal de enfer-
meria que prevalece en un nimero importante de servi-
cios constituye una de las principales barreras para la
prevencion primaria de la ROP en los RN de alto ries-
go.

Una real fortaleza del programa nacional es la me-
joraen el acceso al tratamiento en el lugar de asistencia
del RN. En 2004, solo la mitad de los casos lograban
tratarse in situ; actualmente, mas del 90% no requiere
derivacion, con todos los beneficios clinicos que eso
representa. La introduccion de la telemedicina en sus
diferentes versiones (RetCam, fotos por teléfonos mo-
viles, entre otros) permite el envio de imagenes por re-
des virtuales que favorecen la consulta en situaciones
de duda diagnostica y/o tratamiento'*****. Una segun-
da opinion puede evitar el traslado innecesario de nifios
de alto riesgo y su consecuente morbilidad agregada.

El tratamiento de eleccion en la ROP grave es la fo-
tocoagulacion por diodo laser. La introduccién de an-
tiangiogénicos (bevacizumab) por via intravitrea ha
mejorado el prondstico en los casos mas graves (AP);
no obstante, cuando la indicacion excede lo recomen-
dado, sobrevienen los riesgos al desconocer sus efectos
secundarios a largo plazo“®*”.

(Cual ha sido el impacto del programa en la pobla-
cion elegible en términos de prevencion de la ceguera
de la infancia? En una encuesta parcial realizada en
2014 (22 escuelas para nifios disminuidos visuales gra-
ves, 10 provincias), se observo que, en 2003, el 50% de
los nifios matriculados eran ciegos por ROP“Y cifra
que descendid a 23% en 2013. No obstante, estos re-
portes parciales no son suficientes para una conclusion
confiable.

En2015, el Max Planck Institute for Psycholinguis-
tics®” definio la visién como el sentido dominante; un
nifio ciego o con baja vision desde el nacimiento tendra
un desarrollo emocional y social diferente, adaptable a
los distintos escenarios de su vida familiar; la incorpo-
racion de imagenes en sus primeros aflos estard ausente
0, en el mejor de los casos, significativamente distor-
sionada; su propuesta educacional requerira una fami-
lia presente ¢ involucrada y un personal docente com-
prometido; su insercion laboral serd limitaday el eleva-
do costo econémico en su asistencia limitara, en mu-
chos casos, su desarrollo cognitivo. Proponernos dis-
minuir al maximo la posibilidad de que un nifio sea cie-
go justifica cualquier esfuerzo asistencial en la ejecu-
cion de programas con objetivos concretos en la pre-
vencion®?, diagnéstico precoz y tratamiento oportuno
de la ROP.
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Conclusiones

Desde su creacion, el programa nacional logré mejoras
en el acceso a la prevencion y tratamiento de la ROP en
un nimero creciente de unidades de cuidados intensi-
vos de nuestro pais. Los logros en diagndstico oportuno
y tratamiento in situ se contraponen con el manteni-
miento de inaceptables CI, lo que demuestra que atin
persisten fallas en la prevencion primaria de la enferme-
dad, principalmente, en el monitoreo del O, administra-
do. Concientizar al equipo de salud en el problema base
de la ROP y la utilizacion del material docente publica-
do son algunos de los caminos que permitiran disminuir
el riesgo de que un nifio permanezca ciego el resto de su
vida.
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ARTICULO ORIGINAL

Efetividade de um programa de medidas
para prevengao de hipotermia a admissao
em recem-nascidos pre-termo de muito

baixo peso

Effectiveness of a measure program to prevent admission hypothermia in

very low-birth weight preterm infants

Jamil de Siqueira!, Fernanda de Castro?, Juliana Fernandes', Paula Almeida', Ana da Fonseca', Sérgio Martins'

Resumo

Objetivo: avaliar a efetividade de um programa de
medidas para prevengao de hipotermia a admissao em
recém-nascidos pré-termo de muito baixo peso.
Métodos: estudo de intervengao com coleta
retrospectiva de dados em unidade neonatal terciaria
que incluiu todos os recém-nascidos pré-termo de
muito baixo peso (< 1.500 g) nascidos e admitidos na
unidade. Foram comparados dois periodos: antes da
intervengao Pl - 01/01/2012 a 28/02/2014 e depois da
intervengéo PII - 01/04/2014 a 30/11/2016. O més de
margo de 2014 foi o inicio da intervengdo. Em Pl as
medidas em sala de parto foram: recepgao em bergo
de calor radiante, portas sempre fechadas, uso de
saco plastico corporal, colocagdo de dupla touca
(plastico e malha) na cabega, temperatura ambiental
entre 24-27 °C e transporte em incubadora aquecida
(36-37,0 °C). No PII reforgou-se a ndo abertura do
saco plastico durante toda reanimagdo mesmo que
avangada e dados antropométricos e cuidados

rotineiros realizados na unidade de internacao.
Variaveis maternas, de parto e neonatais foram
comparadas entre os dois periodos. Hipotermia a
admisséao foi considerada quando temperatura axilar <
36,0 °C. Resultados parciais foram apresentados e
discutidos com a equipe semestralmente.

Resultados: a incidéncia da hipotermia a admissao
diminuiu significativamente em Pl (37,2 x 14,2%, p <
0,0001) e a mediana de temperatura foi mais elevada
(36,71x36,52 C, p < 0,001). Houve aumento significativo
do numero de criangas transportadas com oxigénio
em Pl (49,5 x 75,5%, p < 0,0001). Nao houve
diferengas para peso ao nascer e idade gestacional.
Conclusao: houve redugdo acentuada de hipotermia a
admisséao e melhora na mediana da temperatura de
admissdo hospitalar em recém-nascidos pré-termo de
muito baixo peso apds implantagdo do protocolo.

Palavras-chave: Hipotermia

Recém-nascido de muito baixo
peso
Qualidade da assisténcia a satde
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Abstract

Introducao

Objective: to evaluate the effectiveness of a
thermoregulation bundle for preventing admission
hypothermia in very low-birth weight preterm infants.
Methods: interventional study with retrospective
evaluation of data undertaken in a tertiary neonatal unit
including all very low-birth weight preterm infants
(<1500 g) born at and admitted to the unit. Two
periods were compared: before intervention (PI;
01/01/2012 to 02/28/2014 and after intervention) (PII;
04/01/2014 to 11/30/2016). The intervention started in
March 2014. At Pl procedures in the delivery room
were: placement in a crib with a radiant heat source,
doors always closed, polyethylene body plastic bag,
double cap (plastic and cotton mesh), room
temperature between 24 to 27 °C and transport to
neonatal unit in a pre-heated incubator (36-37.0 ¢C). At
PIl, there was a reinforcement on not opening the
plastic bag during the entire resuscitation process,
even at an advanced stage, and the anthropometric
measures and routine care were performed in the
neonatal unit. Maternal, delivery, and neonatal
variables were compared. Admission hypothermia was
considered when admission axillary temperature was
<36.0 °C. Periodic results were shown to the team
every six months and results were discussed.
Results: the incidence of admission hypothermia was
reduced significantly in Pll (37.2 vs. 14.2%, p <
0.0001) and admission temperature medians were
higher (36.1 vs. 36.5 °C, p < 0.001). At PII, there was
an increase in the number of infants transported with
oxygen (49.5 vs. 75.5%, p < 0.0001). No differences
were observed regarding birth weight and gestational
age. Conclusion: There was a very important
reduction in admission hypothermia incidence and a
higher median admission temperature after continued
protocol implementation.

Key words: Hypothermia
Very low birth weight infant

Quality of health care

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)

Recém-nascidos (RN) sdo propensos a perda rapida de
temperatura através dos mecanismos de convecgdo,
evaporagdo, condu¢o e radia¢do. Nos primeiros 10 a
20 minutos de vida, se ndo houver intervengao para pre-
vencdo de perda de calor, a temperatura do RN pode
cair de 2 a 4°C""?. Quanto menores a idade gestacional
e o peso de nascimento, mais significativas sdo essas
perdas e maior o risco de hipotermia®®. Esse fenomeno
se deve ao fato de os RN pré-termo de muito baixo peso
(RNMBP) apresentarem uma superficie corporal relati-
vamente grande, pele fina, escassez de tecido subcuta-
neo, reservas de glicogénio baixas, depositos quase au-
sentes de gordura marrom, além de uma incapacidade
de produzir tremores para gerar aquecimento e controle

vascular inadequado para a termorregulagio.

A exposic¢do a baixa temperatura corporal esta dire-
tamente relacionada a maiores indices de morbimortali-
dade®™. O estudo de Laptook et al.’ demonstrou que a
temperatura de admissdo dos RN a unidade neonatal
(UN) esta inversamente relacionada a mortalidade in-
tra-hospitalar, com um aumento de 28% na taxa de mor-
talidade a cada 1°C de diminuigio da temperatura a ad-
missao em RNMBP. Além disso, a hipotermia a admiss-
4o (HA) ocasiona aumento o risco de sepse tardia®, au-
menta a taxa de consumo de oxigénio, causa vasocons-
tricdo pulmonar e sistémica e estad envolvida com pioria
de desconforto respiratdrio, acidose metabolica, hipo-
glicemia, distirbio de coagulacdo e hemorragia periin-
traventricular®®.

Um dos maiores desafios na neonatologia ¢ a manu-
ten¢ao da normotermia desde o nascimento até a admiss-
a0 nas UN. Assim, com vistas a redu¢ao de danos, em
2011 a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) implan-
tou no programa de reanimacao neonatal métodos pre-
ventivos de hipotermia, como manuten¢ao da tempera-
tura nas salas de parto entre 23-26 °C, reanimagao sob
fonte de calor radiante, uso de saco plastico corporal, co-
locag¢do de dupla touca (plastico e malha) na cabeca e
transporte para as UN em incubadoras aquecidas. A me-
ta dessas medidas € a manutencao da temperatura corpo-
rea entre 36,5-37,5 o™,

A hipotermia a admissdo (HA) ocorre frequente-
mente nas unidades neonatais, mesmo naquelas com
apoios tecnoldgicos avangados, varia entre 31-90% em
unidades neonatais americanas®. Dados da Rede Brasi-
leira de Pesquisas Neonatais apontam taxas de HA (tem-
peratura axilar <36 °C) dos RNMBP nas 20 unidades de
terapia intensivas neonatais cadastradas com variagdo
entre 9% e 91% no ano de 2015

Assim, o objetivo deste estudo foi avaliar o resultado
de medidas de prevengao nas taxas de HA de RNMBP
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em uma unidade neonatal terciaria em dois periodos dis-
tintos, antes e apos um programa de intervengao.

Metodologia

Trata-se de um estudo de intervengdo com coleta retros-
pectiva de dados, feito na Divisdo de Neonatologia do
Hospital da Mulher Prof. Dr. Jos¢ Aristodemo Pinotti,
Centro de Atengdo Integral a Saude da Mulher da Uni-
versidade Estadual de Campinas, Sao Paulo. Trata-se de
uma unidade neonatal universitaria terciaria publica de
30 leitos. A populagdo do estudo incluiu todos os re-
cém-nascidos vivos de muito baixo peso ao nascer (<
1.500 g) admitidos na unidade de internagdo neonatal,
foram excluidos os 6bitos em sala de parto e aqueles
nascidos fora da instituigao.

Foram analisados dois periodos. O primeiro, defini-
do como PI, correspondeu ao momento pré-intervencgao,
de 01/01/2012 até 28/02/2014, e o segundo, denomina-
do PII, correspondeu ao periodo pods-intervencao de
01/04/2014 até 30/11/2016. Margo de 2014 foi excluido
da analise por se tratar do inicio do periodo da interveng-
0.

O desfecho avaliado foi a taxa de hipotermia a ad-
missdo (HA), verificada antes e depois da intervengao.
A HA foi definida como temperatura axilar <36 °C, afe-
rida por termometro digital, a entrada do RN na UN.

Para avaliag@o da intervengao no desfecho hipoter-
mia a admissdo, além da temperatura dos RNMBP na
UTI, foram avaliadas caracteristicas maternas, do parto
e dos RN com o objetivo de verificar variaveis que pude-
ssem interferir nessa resposta.

As variaveis maternas analisadas foram: cor, tipo de
gestacdo (Unica ou gemelar), tipo de parto, feitura de
pré-natal, uso de sulfato de magnésio, uso antenatal de
corticosteroide, febre materna (> 37,8 °C) anteparto, hi-
pertensdo arterial, diabetes mellitus, infec¢ao congénita,
corioamnionite!'” e hemorragia periparto.

As variaveis de parto e neonatais analisadas foram:
sexo, peso de nascimento, idade gestacional, necessida-
de de reanimagao, definida como necessidade de venti-
lagdo com pressdo positiva em sala de parto, reanimagao
avancada, definida como necessidade de intubagao tra-
queal seguida por compressdo toracica e/ou uso de me-
dicamentos; aplicacdo de surfactante em sala de parto,
Apgar de 1° e 5° minuto, uso de oxigénio no transporte e
obito precoce (< 7 dias).

Os dados maternos e neonatais foram retirados de
um banco de dados interno, informatizado, pertencente
a Rede Brasileira de Pesquisas Neonatais (RBPN).

A intervengdo feita foi um processo de educagdo
continuada em medidas de prevencdo da hipotermia na
sala de parto e no transporte dos recém-nascidos até a

UN. Medidas de prevengdo ja estavam em uso desde
2011, baseadas nas diretrizes do Programa de Reani-
magao Neonatal da Sociedade Brasileira de Pediatria'” e
que incluiam, entre outras medidas: recepgdo em bergo
de calor radiante permanentemente ajustado entre
35-36°C, manter porta da sala de recepgdo sempre fe-
chada, uso de saco plastico de polietileno no corpo do
RN sem seca-lo, cobertura da cabega com touca plastica
e de malha tubular apos secagem da regido fontanelar,
manutencdo da temperatura da sala de reanimagdo em
24-27° C, transporte para a unidade de internagdo por
incubadora aquecida permanentemente ligada e ajusta-
da para 35-37 °C.

O saco plastico corporal usado foi de polietileno no
tamanho 30 x 40 cm, com confecgdo de abertura tipo ca-
miseta e denteamento que permite fechamento na outra
extremidade.

Em margo de 2014, houve treinamento, recapacitag-
o e sensibilizacdo da equipe médica e de enfermagem
quanto as medidas. Além das medidas descritas ante-
riormente, foram acrescentadas a instituigdo da pratica
de ndo abertura do saco plastico em todo o processo de
recepcdo, até se houvesse necessidade de reanimagio
avancada, ¢ os dados antropométricos, vacinagdo an-
ti-hepatite B e procedimentos ndo essenciais deixaram
de ser executados na sala de parto e foram feitos na en-
fermaria.

A medida que os resultados eram colhidos eram
apresentados & equipe periodicamente por e-mail, co-
municados administrativos e reunides presenciais, em
intervalos de seis meses com refor¢os positivos em caso
de sucesso e solicitando cumprimento das normas em
caso de HA.

As variaveis categoricas foram expressas por fre-
quéncia absoluta e relativa e avaliadas por teste de
qui-quadrado e as variaveis continuas expressas por me-
diana e intervalo interquartil e comparadas por teste
Mann-Whitney. O nivel de significancia final aceito foi
de 5%. O pacote estatistico usado foi Statistical Package
for the Social Sciences (IBM SPSS Statistics para
Windows, versdo 20.0. Armonk, NY, EUA).

O estudo foi aprovado no comité de ética em pesqui-
sa (Conep - Plataforma Brasil), parecer n® 1.018.827 de
09/04/2015.

Resultados

Foram avaliados 475 recém-nascidos de muito baixo
peso ao nascer, divididos em dois grupos de acordo com
os periodos: 218 no PI e 257 no PIL

A incidéncia de hipotermia diminuiu significativa-
mente no PII, com redugdo de 37,2% para 14,2% (p <
0,0001). Na distribuigdo anual da taxa de HA observa-

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)



4 - Efetividade de um programa de medidas para prevencéo de hipotermia & admiss&o em recém-nascidos pré-termo

Tabela 1. Distribuicao percentual de hipotermia a
admissao segundo os periodos e anos

Periodo N HA Y% P

PI 01/01/2012-28/02/2014 218 81 37,2 <0,0001

PII 01/04/2014-30/11/2016 257 36 14,2

Anos N HA %

2012 102 41 40,2
2013 97 35 36,1
2014 84 12 14,3
2015 115 14 12,2
2016 77 15 19,4

PI: periodo I; PII: periodo II.

ram-se valores elevados de HA nos anos do PI, com que-
da e manutencdo dos valores anuais nos trés anos de PII.
Apesar de haver aumento na taxa em 2016, essa diferen-
¢ando alcangou significancia estatistica, se comparadas
com os anos 2014/2015 (19,4 x 13,0%, p = 0,179),
tabela 1.

Houve melhoria significativa na mediana da tempe-
ratura a internagdo no PII-36,1 x 36,5 °C, p <0,001. No
PII, entre os pacientes que apresentaram HA, 23 eram
menores do que 1.000 g, representaram 63,9% do grupo,
e 17 eram menores do que 28 semanas, representaram
47,2%. Em PI ndo se observou hipertermia ¢ em PII
foram observados 11 casos (4,3%).

Na andlise das variaveis maternas e obstétricas em PI
e PII, houve um aumento significativo do uso de sulfato
de magnésio (12,4% x 19,1% - p = 0,048) e uma queda
na incidéncia de hemorragia periparto (10,1 x4,7%-p=
0,022), conforme a tabela 2.

Nas variaveis neonatais, o uso de surfactante na sala
de parto diminuiu significativamente na comparagao en-
tre os dois periodos (65,6% x 26,1% - p<0,0001) eane-
cessidade de O, no transporte aumentou significativa-
mente no PII - 49,5% x 75,5% - p < 0,0001, conforme
tabela 3.

As demais varidveis analisadas foram quantitativa-
mente semelhantes nos dois periodos.

Discussao

A manuten¢do da normotermia ao nascimento e a ad-
missao hospitalar ¢ um desafio na pratica neonatal, es-
pecialmente no atendimento ao recém-nascido pré-ter-
mo. O estudo mostrou que houve sucesso em prevenir a
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Tabela 2. Distribuicdo percentual das variaveis
maternas e de parto, segundo os periodos
Variaveis maternas  Periodo I Periodo II p*
(218) (257)
Febre materna 5(2,3) 7(2,7) 0,766
Cor branca 119 (54,6) 144 (56,0) 0,752
Pré-natal 216 (99,1)  255(99,2) 0,869
Sulfato de magnésio 27 (12,4) 49 (19,1) 0,048
Corticosteroide 174 (79,8) 214 (83,3) 0,332
antenatal
Hipertensao arterial 86 (39,4) 99 (11,7) 0,835
Diabetes mellitus 25(11,5) 30(11,7) 0,944
Infecgdo congénita 7(3,2) 7(2,7) 0,754
Corioamnionite 21 (9,6) 13 (5,1) 0,054
Hemorragia periparto 22 (10,1) 12 (4,7) 0,022
Gestagdo unica 163 (74,8) 178 (69,3) 0,184
Parto vaginal 56 (25,7) 64 (24,9) 0,844
* Teste de qui-quadrado ou Fisher.

HA em RNMBP com o uso de cuidados padronizados
em sala de parto, aliou-se a isso o treinamento continua-
do e uma equipe dedicada em seguir as medidas rigoro-
samente. O conjunto de medidas acarretou uma queda
acentuada da taxa no periodo logo apds a intervencao,
manteve-se nos anos seguintes em consequéncia da
continuidade do treinamento e também do retorno pe-
riédico dos resultados as equipes. Vale a pena ressaltar
que ndo so as taxas de HA se reduziram como também
melhorou a mediana da temperatura de admissao, em
consonancia com o valor definido pela Organizagdo
Mundial de Satde de normotermia (36,5 a 37,5 °C)".

Ao nosso conhecimento, trata-se da primeira publi-
cacdo brasileira a mostrar um processo de intervengao
de combate a hipotermia a admissao hospitalar em re-
cém-nascidos de muito baixo peso.

De modo semelhante, Pinheiro et al'” usaram um pa-
cote de medidas para decréscimo de hipotermia em sala
de parto em estudo com 641 RNMBP ¢ obtiveram re-
ducdo consideravel das taxas de HA, que previamente
atingiram valores tdo altos como 60%, para cerca de
10% apds os treinamentos e que se manteve nos trés
anos seguintes. Dados também interessantes foram o de
Manani et al'". Houve redugdo da HA em RNMBP de
44% para zero de 2006 para 2009 e ap6s um leve aumen-
to para 6% em 2010, um retorno a taxa zero em 2011,

1®
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Tabela 3. Distribuicao das varidveis neonatais
segundo os periodos

Variaveis Periodo I Periodo II p*
neonatais (218) (257)

Sexo masculino 105 (48,2) 135 (52,9) 0,302
Reanimagio 108 (49,5) 137 (53,3) 0,413
Reanimagao 13 (6,0) 14 (5,4) 0,809
avangada

Surfactante SP 221 (65,6) 36 (26,1) <0,0001
Apgar 1 min<7 107 (49,1) 119 (46,3) 0,546
Apgar 5 min <7 33 (15,1) 28 (10,9) 0,168
Peso nascer 1.095 1.095 0,440%*
mediana I1Q (868-1316) (787-1095)

Id. gestacional 29 (27-31) 29 (27-31) 0,305%*
mediana I1Q

Peso < 1.000 g 85 (39,2) 108 (42,0) 0,529
IG <28 sem 67 (30,7) 86 (33,5) 0,526
Transporte com 108 (49,5) 194 (75.5) <0,0001
0,

Obito precoce 10 (4,6) 20 (7,8) 0,157
1d., idade; I1Q, intervalo interquartil (p25-p75); O,, oxigénio.

* Variaveis categoricas analisadas por teste de qui-quadrado.

** Teste de Mann-Whitney.

através de retreinamento continuo e retorno dos resulta-
dos a equipe.

Na analise das variaveis maternas, verificou-se no
PII um aumento significativo do niumero de gestantes
que fizeram o uso de sulfato de magnésio como conse-
quéncia de umanova pratica adotada pela equipe de obs-
tetricia em 2015, com vistas a neuroprote¢ao dos re-
cém-nascidos < 32 semanas de idade gestacional.

Esse fato poderia resultar em um aumento das taxas
de HA se tivermos em vista os efeitos colaterais que a hi-
permagnesemia poderia causar no RN, como miorrela-
xamento e depressio respiratoria’'”, aumenta-se a ne-
cessidade de reanimagdo neonatal e prolonga-se o tem-
po de permanéncia do RN na sala de parto. Entretanto,
no estudo ndo houve diferengas significativas entre os
periodos nas taxas de reanimagao e nos indices de Apgar
de 1° e 5° minutos. Outros estudos recentes também de-
monstraram que o uso de sulfato de magnésio para neu-
roprotecdo em RNPTMBP nao aumentou a ocorréncia
de Apgar de 5° minuto < 7, necessidade de uso de venti-
lagdo com pressdo positiva por mascara ou tubo tra-

queal, compressao toracica em sala de parto nem hipoto-
nia ou hipotensdo a admissao"'*'?.

Notamos que, inversamente ao aumento do uso do
sulfato de magnésio para neuroprotecdo, ocorreu queda
nas taxas de HA no mesmo periodo. Atribuimos a esse
resultado a melhoria da assisténcia por implantagdo do
pacote de métodos preventivos.

Ocorreu também durante o segundo periodo redugdo
significativa de hemorragias maternas periparto. Embo-
ra o sangramento materno possa estar relacionado com
sofrimento perinatal e aumento da necessidade de reani-
macao, o que leva a maior exposi¢cdo do RN a fatores
ambientais para a perda de calor, no estudo nio foram
observadas diferencas nesse aspecto.

Na analise das variaveis neonatais, o uso de surfac-
tante na sala de parto reduziu significativamente a partir
de 2013 devido ao abandono da pratica do seu uso profi-
latico nos RN < 30 semanas. Esse fato pode ter contri-
buido para a redug¢@o do niimero de casos de HA, visto
que tal pratica mantinha o RN mais tempo em sala de
parto exposto a condigdes favoraveis a hipotermia®.

Dentre as variaveis neonatais, houve um aumento
significativo do uso de oxigénio (O,) no transporte dos
RNMBP até¢ a UN durante o PII. Nao evidenciamos uma
hipotese que justifique o achado. Tal fato poderia contri-
buir negativamente para a manuteng¢do da normotermia
desses RN expostos ao O, e ar comprimidos frios, uma
vez que os gases inalatorios usados na reanimagdo em
sala de parto e durante o transporte t€ém temperatura de
aproximadamente 21 1,5 °C e ndo sdo umidificados. Um
modo de resolver esse problema seria o uso do HME
(Heat Moisture Exchange) pecas descartaveis de uso
unico acopladas ao tudo traqueal e que mantém a tempe-
ratura ¢ a umidade do proprio paciente, ou uso de umidi-
ficadores-aquecedores apropriados ¢ que permitam co-
nexdo aos sistemas de tubulacdo dos ventiladores ma-
nuais mecanicos com pega em T, pouco disponiveis no
pais e de prego elevado.

Meyer et al'® também observaram em seu estudo
reducdo de 35% nas HA apos adogdo de gases aqueci-
dos e umidificados usados na reanimag¢ao e no trans-
porte dos RN, se mostraram benéficos para os RN <32
semanas e principalmente para os < 28 semanas de
idade gestacional. Em outro estudo, Pas et al'® mos-
traram que o fornecimento de gas umidificado aqueci-
do durante o suporte respiratério desde o nascimento
até a admissdo aumentou a média de temperatura cor-
poral dos RNMBP em 0,5 °C.

O atual programa de reanimagao neonatal da SBP
sugere o uso de colchdo térmico quimico para os RN <
1.000 g associado ao uso de saco plastico e touca du-
pla'”. Os colchdes exotérmicos contém gel de acetato
de sddio e sdo ativados ao se pressionar um disco de me-
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tal, o que faz com que o gel se cristalize e produza calor
latente. Esses colchdes requerem ativagdo antes do
uso"'®).

Ha controvérsias sobre o uso rotineiro do colchdo
térmico''”. McCarthy et al'® comparou a temperatura
de admissdo de RN recebidos apenas com os sacos de
polietileno e RN com colchdes exotérmicos juntamente
com saco plastico na sala de parto e verificaram que a
temperatura de admissdo foi semelhante entre os gru-
pos. Hipotermia e hipertermia ocorreram com maior fre-
quéncia em RN recepcionados com saco plastico e col-
chdo, alcangaram maior indice de normotermia no grupo
com apenas saco plastico. Porém, Pinheiro et al® e
Chawla et al®” obtiveram resultados favoraveis ao uso
de colchdes térmicos quimicos em associacdo com as
demais medidas preconizadas e notaram redugo da taxa
de hipotermia e aumento da temperatura média dos RN a
admissdo, esse acréscimo foi de 0,4°C no primeiro estu-
do ¢ 0,5°C no segundo.

No estudo, mesmo sem o uso do colchdo térmico,
atingiu-se uma reducdo acentuada da taxa de HA, de-
monstrou-se que a auséncia desse recurso ndo interferiu
diretamente no sucesso da intervengdo. Deve-se tam-
bém considerar cuidados para resultados indesejados,
como a hipertermia, que ocorreu em 11 casos apds a in-
tervengdo, pois essa também contribui para a morbimor-
talidade dos RN®.

Um dos pontos que podem ter favorecido a obtengao
das taxas ¢ também a curta distancia entre a sala de parto
e a unidade de internacdo local, leva-se cerca de cinco
minutos de transporte, feito em incubadoras de transpor-
te de dupla parede, mantém-se temperatura interna entre
35-37°C e os RN envoltos por saco plastico e dupla tou-
ca. A retirada dos sacos plasticos e da touca sé ocorreu
apos estabilidade térmica na internagao, com temperatu-
ra axilar entre 36,5 e 37,5 °C, conforme recomendagao
do Programa Nacional de Reanimag¢ao Neonatal da
SBP"".

No entanto, uma das limitagdes da pesquisa, por ser
retrospectiva, foi a ndo disponibilidade de avaliagdo do
tempo real gasto entre o nascimento, transporte e a ad-
missdo na unidade neonatal, impossibilitou se inferir se
um menor tempo gasto para a admissao da crianga pode-
ria ter contribuido para a melhoria das taxas.

Com as medidas implantadas no servigo houve re-
ducdo significativa na taxa de hipotermia a admissdo e
melhoria na mediana da temperatura no momento da
internagao.

Com a perspectiva de melhoria, muito ainda pode ser
feito para eliminar a hipotermia em RNMBP —redugao
da taxa de HA para menos de 10%. A padronizacdo dos
cuidados baseados em evidéncia requer uma educagao
extensiva e continuada da equipe, com retorno dos re-
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sultados periodicamente, o que melhora a adesao as pra-
ticas. Além disso, o uso do colchio térmico e do gas
aquecido e umidificado pode ser benéfico para essa po-
pulagdo e aumentar ainda mais a taxa de melhoria da
hipotermia encontrada neste trabalho.
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Superposicion de desordenes
gastrointestinales funcionales en escolares
y adolescentes latinoamericanos

Overlapping of functional gastrointestinal disorders in latinamerican
schoolchildren and adolescents
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Resumen DGFs del 23,4%. Hubo superposicién de DGFs en un
mismo nino, en 8,4% (5,5% con 2 DGFs; 2,1% con 3
DGFs y 0,9% con 4 o mas DGFs), siendo las
principales superposiciones el Sindrome de intestino
irritable (Sll) + Dolor abdominal funcional (DAF) (2,6%)
y el SIl + DAF + Estrefiimiento funcional (1,1%). Hubo
predomino del género femenino.

Conclusién: hay una baja prevalencia de DGFs-s en
escolares y adolescentes Latam, con predominio en el

Introduccién: hay pocos estudios sobre Desérdenes
Gastrointestinales Funcionales superpuestos (DGFs-s).
Objetivo: describir la prevalencia y posibles factores
de riesgo en nifios Latinoamericanos (Latam) para
presentar DGFs-s.

Pacientes y método: estudio de prevalencia en nifios
escolares Latam entre 8-18 anos. Se incluyeron
variables sociodemogréficas; se utilizaron los Criterios sexo femenino y de presentacién muy variable.
de Roma Il en espariol, y se consideré DGFs-s

cuando se presentaron 2, 3 0 4y mas DGFs en un

mismo nino. El analisis estadistico incluyé t de student,

chi cuadrado, prueba exacta de Fisher, analisis uni y

multivariados y célculo de los ORs e IC95%, siendo

considerada una p < 0,05 significativa. Palabras clave: Enfermedades gastrointestinales;
Resultados: fueron analizados 6.193 nifios Latam prevalencia; factores de riesgo; nino

(11,8 £ 2,2 afos; 62,2% entre 8-12 anos; 50,4% ninas;

68,0% colegio publico), con diagndstico de algun
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Abstract

Introduction: there are few studies on overlapping
Functional Gastrointestinal Disorders (FGIDs).
Objective: to describe the prevalence and possible
risk factors in Latin American children (Latam) to
present overlapping FGIDs.

Patients and method: prevalence study in Latam
schoolchildren between 8-18 years of age.
Sociodemographic variables were included; the Rome
Il Criteria in Spanish were used, and overlapping
FGIDs were considered when two, three or four and
more FGIDs were presented in the same child. The
statistical analysis included Student’s T-test, chi-square
test, Fisher’s exact test, univariate and multivariate
analysis, and calculation of ORs and 95% CI, being
considered a significant p < 0.05.

Results: 6,193 Latam children were analyzed (11.8 =
2.2 years, 62.2% between 8-12 years of age, 50.4%
girls, 68.0% public school), and 23.4% with a
diagnosis of some kind of FGIDs. There was overlap of
FGIDs in the same child, in 8.4% (5.5% with 2 FGIDs,
2.1% with 3 FGIDs and 0.9% with 4 or more FGIDs),
the main overlaps were irritable bowel syndrome (IBS)
+ functional abdominal pain (FAP) (2.6%), and IBS +
FAP + functional constipation (1.1%). There was
predominance of the female gender.

Conclusion: there is a low prevalence of overlapping
FGIDs in Latam schoolchildren and adolescents, with a
predominance in females and of very variable
presentation.

Key words: Gastrointestinal diseases; prevalence; risk
factors; child

Introduccion

Los Desordenes Gastrointestinales Funcionales (DGFs)
en pediatria segun los Criterios de Roma IV, se han de-
finido como una diversa y variable combinacién de sin-
tomas gastrointestinales recurrentes o cronicos que des-
pués de una adecuada evaluacién médica, no son atri-
buibles a otras condiciones médicas'".

Laprevalencia de DGFs segun los Criterios de Roma
IIT a nivel mundial en nifios entre los 4 y 18 afos de edad
oscilaentreel 7,7% y el 28,8% %) recientemente Robin
et al, describen segun los Criterios de Roma IV en 959
nifios norteamericanos una prevalencia del 25,0%".
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A pesar que se describe la superposicion frecuente
de estos DGFs en un mismo paciente'”, hay poca litera-
tura sobre los principales DGFs superpuestos (DGFs-s)
y las caracteristicas de este grupo de nifios. La importan-
cia de estudiar esta superposicion en los DGFs, radica en
que aportara a un mejor entendimiento de la fisiopatolo-
gia y patogénesis del modelo bio-psico-social de los
DGFs en nifos; desde lo genético, nutricional, ambien-
tal, psicosocial, cultural, socioeconémico ¢ infeccioso,
entre otros, y asi definir mejor la epidemiologia, los
sintomas, la comorbilidad y la calidad de vida relaciona-
da con la salud de los nifios con DGFs.

El objetivo de este trabajo es describir la prevalencia
y posibles factores de riesgo en escolares y adolescentes
Latinoamericanos (Latam) para presentar DGFss.

Pacientes y método

Este estudio descriptivo observacional no experimental
de corte transversal de tipo prevalencia fue realizado de
labase de datos de FINDERS (Functional International
Digestive Epidemiological Research Survey Group), un
grupo de investigacion transnacional conformado por
varios integrantes de la Sociedad Latinoamericana de
Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricion Pediatrica
(SLAGHNP).

Los métodos de recoleccion de los datos fueron igua-
les en todos los paises participantes (Colombia, Ecuador,
El Salvador, México, Panama y Nicaragua)®'?. De ca-
da pais, fueron escogidos los principales colegios publi-
cos y privados que aceptaron participar en este estudio;
y dentro de cada colegio, fueron incluidos los nifios La-
tam entre los 8 y 18 afios de edad que firmaron un asenti-
miento informado y cuyos padres y/o tutores firmaron
un consentimiento informado. Las variables sociode-
mograficas que se tuvieron en cuenta fueron la edad, el
sexo, el pais de origen y el colegio. Fueron excluidos por
historia conocida los nifios con Desordenes gastrointes-
tinales organicos como enfermedad por reflujo gastroe-
sofagico, gastritis por Helicobacter pylori, enfermedad
de Hirschsprung, paralisis cerebral, reflujo vesicourete-
ral, sindrome convulsivo, enfermedad cardiaca, enfer-
medad celiaca y enfermedad inflamatoria intestinal. Pa-
ra identificar los DGFs fue utilizado el Cuestionario pa-
ra Sintomas Gastrointestinales Pediatricos Roma III pa-
ra Escolares y Adolescentes (QPGS-III), el cual ha sido
validado y probado en espafiol'¥. Los nifios entre 8 y 10
afios lo hicieron de manera guiada con uno de los inves-
tigadores principales, y los nifios entre los 11 y 18 aflos
por autorreporte. Segun los lineamientos del Scoring
Instructions for Child/Adolescent Self-Report Form for
the Rome III Diagnostic Questionnaire on Pediatric
Gastrointestinal Symptoms for Children and Adoles-
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Tabla 1. Caracteristicas generales de escolares y adolescentes latinoamericanos (n = 6.193).
Latam Colombia Ecuador El Salvador  México Panama  Nicaragua
Total 6.193 4.394 417 399 362 321 300
Edad (afos) (X DS) 11,822 11,923 12018 11,816 11520 10,318 12,02,5
Rango (afas) 8a18 8al8 8ai15 8als 8al8 8al4 8al18
Escolar (8-12 anos) {n, %) 3.854 (62,2) 2.702(61,5) 215(51,6) 252 (63,2) 248 (68,5) 271(84,4) 166 (55,3)
Adolescente (13-18 anos) (n, %) 2.339(37,8) 1.692(38,5) 202 (48,4) 147 (36,8) 114(31,5) 50(156) 134 (44,7)
Sexo (n, %)
Femenino 3.118(50,4) 2.115(48,1) 204 (48,9) 235(58,9) 194 (53,6) 196(61,1) 174 (58,0)
Masculino 3.075(49,6) 2.279(51,9) 213(51,1) 164 (41,1) 168 (46,4) 125(38,9) 126 (42,0)
Colegio (n,%)
Plblico 4213 (68,0) 3.546(80,7) 258(61,9) 201(50,4) 83(22,9) 111(34.6) 0 (00
Privado 1.980 (32,0) 848(19,3) 159(38,1) 198(49,6) 279(77,1) 210(65,4) 300(100,0)
DGFs (n, %)
Ausente 4746 (76,6) 3.354(76,3) 322(77.2) 318 (79,7) 263(72,6) 229(71,3) 260 (86,7)
Presente 1.447 (23,4) 1.040(23,7) 95(22,8) (20,3) 99(27,4) 92(287) 40 (13,3)
omito y aerofagia (n,%) 86 (1,3 (1,6 6 (1,4) 3 (0,8) 1 (0,3) 2 (0,6 3 (1,0
Sindrome de rumiacién del adolescente 21 (0,3) 04 3 (0,7 1 (03 o0 (0,0) 0 (0,0 0 (0,0)
Sindrome de vémito ciclico 21 (0,3) 17 04 2 (05 0 (00 1 (0,3) 1 (0,3) 0 (0,0
Aerofagia 44 (0,7) (0,8) 102 205 000 103 3 (1,00
Dolor abdominal relacionado con DGFs (n, %) 631(10,2) 457 (10,5) 40(10,1) 37 (9.4) 51(14,2) 38(12,2) 5 idld)
Dispepsia funcional 61 (1,0) (1,1) 2 (0.5 7 (1.8 3 (0,8) 2 (09 0 (0,0
Sindrome de intestino irritable 301 (4,9) 222 (51) 20 (48 15 (3.8) 23 (64) 18 (56) 3 (1,00
Migrana abdominal 107 (1,7) 76 (1,7 4 (1,0 3 (0.8 19 (53) 5 (1.6) 0 (0,00
DAF y Sindrome de DAF 162 (2,6) 113 (26) 16 (3.8 12 300 & (1,7) 13 4,1) 2 (07
Estredimiento e incontinencia (n, %) 730(11,8) S12(11,7) 47(11,2) 410103 47(13.00 51(159 32 (10,7
Estrefimiento funcional 723 (11,7 509(11,6) 46(11,00 41(10,3) 46(12,7) 51(159 30 (10,0
Incontinencia fecal no retentiva 7 (0,1) (0,1) 1 (0,2) o0 00 1 (0,3) 0 (0,00 2 (07)

cents(ls), el diagndstico de Dolor abdominal funcional
(DAF) requiere de la exclusion de otros DGFs como
Dispepsia funcional (DF), Sindrome de intestino irrita-
ble (SII) y Migrafia abdominal (MA); sin embargo, para
fines de este estudio y que a futuro permita comparar es-
tos resultados con la nueva clasificacion de los Criterios
de Roma IV en cuanto al grupo de DGFs relacionados
con dolor abdominal, que describe 2 subtipos de DF
(Sindrome de distress postprandial y Sindrome de dolor
epigastrico); 4 subtipos de SII (con diarrea, con estrefii-
miento, con diarrea y estrefiimiento, y sin diarrea y sin
estrefiimiento) y agrupa en 1 solo tipo el DAF no especi-
ficado de otra manera“), fueron tenidas en cuenta todas
las superposiciones.

Los grupos de edad que se tuvieron en cuenta fueron
los escolares (entre los 8 y 12 aflos de edad) y los adoles-
centes (entre los 13y 18 afios de edad); ademas si eran de
colegio publico o privado, y los DGFs que se identifica-
ron fueron la DF, el SII, la MA, el DAF, el Sindrome de
DAF (SDAF), el Estrefiimiento funcional (EF), la
Incontinencia fecal no retentiva (IFNR), el Sindrome de
rumiacion del adolescente (SRA), el Sindrome de vomi-
to ciclico (SVC) y la Aerofagia (AE). Para términos de
la presente investigacién se consideréo al DAF y al
SDAF, como una sola en entidad (DAF). Se considerod
superposicion de DGFs cuando se presentaron 2,3 04y
mas DGFs en un mismo nifio.

El estudio fue aprobado por el Comité de ética de la
Universidad del Valle de Cali, Colombia; el Comité de
ética en Investigacion Clinica (CEIC) del Hospital Na-
cional de Nifios Benjamin Bloom de San Salvador, El
Salvador; el Comité de ética de la Universidad Central
del Ecuador de Quito, Ecuador y el Comité de investiga-
cion del Hospital del Nifio Dr. José Renan Esquivel de
Ciudad de Panama, Panama; asi como por los Rectores
de las Instituciones Educativas de Managua, Nicaragua;
Cuernavaca y Monterrey, México.

El analisis estadistico por medio de Stata (Stata 15
software; StataCorp, College Station, TX) incluy6 la t
de student a dos colas, el chi cuadrado y la prueba exacta
de Fisher. Para los posibles factores de riesgo para
DGFs-s, fueron realizados analisis uni y multivariados y
el calculo de los ORs fueron realizados entre la variable
exposicion de interés (sexo, edad, origen, colegio) y la
variable efecto (presencia o ausencia de DGFs-s). Una p
< 0,05 fue considerada como estadisticamente
significativa.

Resultados

Fueron analizados 6.193 nifios de Colombia (n =
4.394), Ecuador (n=417), El Salvador (n = 399), Méxi-
co (n =362), Panama (n = 321) y Nicaragua (n = 300),
de 11,8 + 2,2 afios de edad (rango de 8 a 18 afios),
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Tabla 2. Superposicion de desérdenes gastrointestinales funcionales en escolares y adolescentes
latinoamericanos (n = 6.193)
Latam Colombia Ecuador El Salvador México Panama Micaragua
Total 6.193 4.394 417 399 362 321 300
DGFs- 4,746 (76,6) 3.354 (76,3) 322(77.2) 318 (79,7) 263 (72,6) 229(71,3) 260 (86,7)
DGFs+ 1.447 (23,4) 1.040(23,7) 95 (22,8) 11(20,3) 99 (27.4) 92 (28,7) 40 (13,3)
Sin overlap 928 (15,0) 656 (14,9) 61(14,6) 55 (13,8) 64 (17,7) 56 (17,4) 36(12,0)
Con overlap 519 (8,4) 384 (8,7) 34 (82) 26 (6,5) 35 (9.7) 6(11,2) 4 (1,3)
Con 2 DGFs 338 (5.5 252 (5,7) 22 (53) 22 (5.5) 17 (4.7) 22 (6,9) 3 (1,0)
sii_daf 158 (2,6) 121 (2,8) 10 (2,4) 12 (3,0) 7 (1,9 6 (1,9 2 (0,7)
df_daf 49 (0,8) 35 (0,8) 2 (0,5 6 (1,5 3 (0,8 3 (09 0 (0,0)
ef_ae 34 (0,5 25 (0,6) 4 (0,0 1 (0,3 0 (0,0) 4 (1,2) 0 (0,0)
daf_ef 25 (0,4) 18 (0.4) 3 (07 0 (0,00 0 (0,0) 3 (0,9 1 (0,3)
Con 3 DGFs 128 (2,1) 99 (2,3) 6 (1.4) 2 (0,5) 14 (3,9) 6 (1,9) 1 (0,3)
sii_daf_ef 70 (1,1) 53 (1,2) 2 (0.5 0 (0,0 10 (2.8) 4 (1,2) 1 (0,3)
sii_ma_daf 16 (0,3) 11 (0.3 2 (0,5 1 (0,3) 2 (0,6) 0 (0,0) 0 (0,0)
df_daf_ef 8 (01) 8 (0,2) 0 (0,00 0 (0,0 0 (0,0 0 (0,00 0 (0,0)
sii_daf_ae 6 (0,09) 4 (0,1 1 (0,2) 1 (0,3) 0 (0,00 0 (0,00 0 (0,0)
Con 4 o + DGFs 53 (0,9} 33 (0,8) 6 (1.4) 2 (0,5 4 (1,1) 8 (2.5 0 (0,0)
sii_daf_ef_ae 14 (0,2) 11 (0,3) 1 (0.2) 0 (0,0) 0 (0,0 2 (0,6 0 (0,0)
sii_ma_daf_ef 13 (0,2) 6 (0,1) 2 (0,5) 0 (0.0) 3 (0.8 2 (0,6) 0 (0,00
Latam = Latinoamérica; DGFs = desérdenes gastrointestinales funcioanles; Sll = sindrome de intestino irritable; DAF = dolor abdominal
funcional, DF = dispepsia funcional, EF = estrefiimiento funcional; AE = aerofagia; MA = migrana abdominal.

62,2% escolares entre 8 y 12 afios, 50,4% del sexo fe-
menino, 68,0% de colegio publico, con diagnostico de
por lo menos algtin DGFs del 23,4%, siendo los princi-
pales DGFs el EF (11,7%), el SII (4,9 %) y el DAF
(2,6%) (tabla 1).

Se presentd DGFs-s en un mismo nifio, en el 8,4% de
los 6193 nifios Latam estudiados (65,1% con 2 DGFs;
24,7% con 3 DGFs y 10,2% con 4 o mas DGFs), siendo
las principales superposiciones el SII+DAF (2,6%) y el
SII+DAF+EF (1,1%) (tabla 2).

Hubo predomino del género femenino y presentar
algin DGFs (OR=1,161C95%=1,03-1,31 p=0,0107);
del género femenino y presentar 2 DGFs (OR = 1,41
1C95%=1,12-1,77 p=0,0024) y del género femenino y
presentar 4 o mas DGFs (OR=2,161C95% =1,18-4,11
p = 0,0075); y al analizar la presencia de 2 DGFs, 3
DGFs y 4 o mas DGFs con la edad, el sexo y el colegio,
no se encontraron diferencias significativas (p > 0,05)
(tabla 3).

Discusion

La menor prevalencia en estos 6 paises Latam para pre-
sentar algiin DGFs por los Criterios de Roma III en es-
pafiol, fue del 13,3% en Nicaragua'® y la mayor preva-
lencia del 28,7% en Panama'?; menor a lo descrito por
Gulewitsch et al, del 7,7% en 1537 nifios alemanes en-
tre los 6 y 10 afios de edad® y similar a lo reportado por

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)

Tabla 3. Posibles factores de riesgo en escolares y
adolescentes latinoamericanos con superposicion de
desordenes gastrointestinales funcionales (n = 6.193).

2DGFs  3DGFs 40+DGFs p
Total 338(65,1) 128(24,7) 53(10,2)
Edad (afios) (% DS) 1823 11623 1521
Rango (afios) 8a18 8alg 8al6
Escolar
(8-12 anos) (n,%) 202 (59,8) 83(64,8) 33(62,3)
Adolescente 0,596
(13-18af0s) (n,%)  136(40,2) 45(352) 20(37.7)
Sexo (n,%)
Femerino 196 (58,00 73(57,0) 36(67.9)
Masculino 142 (42,0) 55(43,00) 17(32,1) 0354
Colegio (n,%)
Puiblico 221(65.4) 81(63,3) 35(66,0)
Privado 117(34,6) 47(367) 18(34,0) 0.899

DGFs = desdrdenes gastrointestinales funcionales; & = promedio;
DS = desviacion estandar,

Lewis et al en 949 madres entrevistadas de nifilos nor-
teamericanos entre los 4 y 18 afios de edad del 23,1%%;
por Scarpato et al en 13.750 nifios de Europa mediterra-
nea entre los 4 y 18 afios de edad del 27,6%™; por Bou-
zious et al en 1.658 niflos griegos entre los 6 y 14 afios
de edad del 23,1%" y por Devanarayana et al en 427 ni-
fos de Sri Lanka entre los 12 y 16 afios de edad del
28.8%®. Seglin los Criterios de Roma IV, Robin et al
en 1.147 niflos norteamericanos entre los 4 y 18 afios re-
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cientemente describen una prevalencia para presentar
algin DGFs del 25,0%, siendo el principal DGFs el EF
(14,1%)", al igual que el presente estudio, cuya preva-
lencia estuvo entre el 10,0% y el 15,9% y lo mismo que
lo reportado a nivel mundial entre un 4,2% y 14,1%.

Los Criterios de Roma IV en escolares y adolescen-
tes, tan solo dedican un par de parrafos en describir que
diferentes DGFs frecuentemente presentan superposi-
cion en el mismo paciente'”; y que los estudios han de-
mostrado que puede haber superposicion de mas de un
desorden de DAF en un paciente individual'®; sin em-
bargo, no relatan las caracteristicas de los mismos. En
este estudio la prevalencia para presentar 2, 3 y 4 0 mas
DGFs en un mismo nifio, fue del 5,5%; 2,1% y 0,9%,
respectivamente, Scarpato et al¥ y Bouzios et al®, re-
portan prevalencias entre el 2,8%-6,0%; 0,4%-1,0% y
0,1%-0,3%, respectivamente, para presentar 2, 3 y 4 o
mas DGFs en un mismo nifio (tabla 4).

En este trabajo no se presentd ningin caso de super-
posicion entre SII-e (SII con estrefiimiento) y EF, sin em-
bargo, Rajindrajith et al’” en 1.792 adolescentes de Sri
Lanka, 54,6% del sexo femenino, describen un 56,0% de
superposicion entre SII-e y EF. De igual manera, en el
presente estudio, no se reportan nifios con SII'y DF, pero
Friesen et al"® en 100 nifios entre los 8 y 17 afios (prome-
dio 13 afios 9 meses de edad), 76% nifias, reportan un
33% de superposicion entre SII'y DF, sin variacion en los
sintomas/sindromes por subtipos de DF. En los resulta-
dos de la actual investigacion, tampoco se presenta super-
posicion entre SIT'y MA, no obstante, Gulewitsch et al®
identifican esta superposicion en un 3,4%.

Los Criterios pediatricos de Roma III'°, no permiten
clasificar los subtipos de DF como en el actual estudio;
sin embargo, Turco et al", en 100 nifios italianos, me-
diana de 10 afios de edad, rango 4,3-16,8 afios, informan
un 36% de superposicion entre DF del subtipo dolor epi-
gastrico y DF del subtipo distress postprandial.

Son pocos los estudios que describen cuales son los
DGFs que se superponen; este estudio relata los siguien-
tes DGFs superpuestos, entre otros: MA + EF, EF + AE,
MA + AE y EF + SRA, igualmente reportados por Bou-
zious et al’ y SII + DAF, MA + EF, MA + SVC, SII +
MA + DAF y SII + MA + SRA, también identificados
por Helgeland et al®”, en 142 nifios de Noruega, de 9,4 +
2,7 afios, 63% nifias.

Al igual que Devanarayana et al”’, quienes encuen-
tran superposicion de AE y otros DGFs en un 23,9%, en
este estudio se presentaron casos de nifios con AE +
DAF, AE + EF y AE + MA.

El predominio del sexo femenino en la superposi-
cion de DGFs en un mismo nifio encontrada en este estu-
dio, también es descrito por Bouzios et al’ (OR = 1,28
1C95% = 1,03-1,64 p = 0,035) y por Scarpato et al®.

1@H

Tabla 4. Comparacién de prevalencias en escolares y
adolescentes con superposicion de desérdenes
gastrointestinales funcionales (n = 6.193).

Velasco Scarpato® Bouzios®

8-18 afos 4-10 afos 11-17 afos  6-17 afios

n=6193 n=6602 n=7.148 n=1588
2 DGFs 5,5% 2,8% 6,0% 3.3%
3 DGFs 21% 0,4% 1,0% 0,4%
4 o mas DGFs 0,9% 0,1% 0,1% 0,3%

DGFs = desérdenes gastrointestinales funcionales

Las fortalezas del estudio incluyen el gran tamafio de
la muestra, ademas que se llevo a cabo tanto en escuelas
publicas como privadas de varias ciudades de varios pai-
ses Latinoamericanos de habla hispana. Ademas, fue
empleada la misma metodologia propuesta por
FINDERS (Functional International Digestive Epide-
miological Research Survey Group) en todos los paises,
lo que permite su comparacion.

Entre las limitaciones del estudio; a pesar que inclu-
ye varias ciudades de varios paises, no se puede descar-
tar la posibilidad de que los resultados no pueden ser ge-
neralizados a toda Latinoamérica. Ademas, nosotros no
realizamos una evaluacidn sistematica ni anamnesis en
los nifios encuestados y se podrian presentar diagndsti-
cos médicos simultaneos que no son descritos en el estu-
dio. De la misma manera, no se preguntaron otros posi-
bles factores de riesgo sicoldgicos, sociales, raciales, ét-
nicos, antropométricos, nutricionales, infecciosos y am-
bientales, entre otros, que puedan explicar el modelo
bio-psico-social de esta entidad. Finalmente, nuestros
datos fueron obtenidos por auto-reporte en el entorno
escolar, y no se cuenta con datos por parte de los cuida-
dores, lo que permite algiin grado de sesgo.

En conclusion, existe una baja prevalencia de DGFs-s
en un mismo escolar y adolescente Latam, con predomi-
nio en el sexo femenino y presentacion muy variable, lo
que invita a realizar estudios futuros que permitan ahon-
dar mas acerca de la superposicion de los DGFs en nifios
y su mejor entendimiento.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales: Los autores de-
claran que los procedimientos seguidos se conformaron
a las normas éticas del comité de experimentacion hu-
mana responsable y de acuerdo con la Asociacion Mé-
dica Mundial y la Declaracion de Helsinki.

Confidencialidad de los datos: Los autores decla-
ran que han seguido los protocolos de su centro de traba-
jo sobre la publicacion de datos de pacientes.
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Prognostic mortality factors in children with acquired bacteremia in the
community hospitalized at a tertiary medical center in Paraguay

Soraya Araya'?, Avelina Troche!, Sara Amarilla!, Gabriela Sanabria', Claudia Zarate',
Fernando Galeano', Rocio Benitez', Sandra Lépez!, Juan Irala!, Silvio Apodaca’, Antonio Arbo'?

Resumen

Objetivo: identificar etiologia de BAC y factores
pronésticos de mortalidad.

Material y método: estudio retrospectivo de BAC en
pacientes de 29 dias a 16 anos hospitalizados en un
Centro de Referencia del Paraguay, periodo 2007 a
2015, se analizaron variables demograficas, clinicas y
laboratoriales categorizando a los pacientes segun el
desenlace (Vivos o Muertos).

Resultados: 187 casos de BAC, edad media 40 + 35
meses, M/F 1,4:1, edad < 1 afo: 30,5% (57/187), 1a 4
anos 49,2% (92/187), 5 a 10 arios 15,5% (29/187) y >
10 anos 4,8% (9/187). Diagnésticos de ingreso:
Neumonia (78%), Infeccion de Piel y Partes Blandas
(9%), Infeccién a Mdltiples focos (7%), Meningitis
(3,7%) Bacteriemia sin foco 2%. Las bacteriemias por
Gram Positivos fueron mas frecuentes que las
bacteriemias por Gram Negativos: 91,4 vs 8,6%
(p<0,05), aislamientos: S. pneumoniae, S. aureus, S.

coagulasa negativo (2/2) y K. pneumoniae (46%, 34%,
7,5% y 2%). Ingresaron a UCI 63 pacientes (33,7%),
mortalidad 16,5%. Variables asociadas a mortalidad:
Edad <5 anos (p<0,05), Desnutriciéon (p=0,02, RR=
2,4, 1C95%: 1,1-5), Infeccidn a multiples
focos(p=0,002, RR=3,2, IC 95%: 1,6-6,4), Choque
p<0,001, RR19, IC95%:7,8-46), Glasgow <12
(p<0,001, RR=5,5, IC 95%:3,2-9,6), Sat 02 < 94%
(p=0,007, RR 2, IC95%: 1,1-4), Hb< 7 (p<0,01, RR:
11, 1C95%: 6,8 a 19), GB > 15000, plaquetas <
100.000 (p<0,001, RR=4,4, IC95%: 2,4- 7,8),
Bacteriemia por Gram Positivos (p=0,001, RR=4,9, IC
95%: 1,5-15).

Conclusién: en ninos con BAC son mas frecuentes
las bacteriemias por Gram positivos. Se identificaron
factores prondsticos de mortalidad

Palabras clave: bacteriemia, ninos, mortalidad.
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Abstract

Introduccion

Objective: to identify the etiology of ABC and
prognostic factors of mortality.

Materials and methods: this was a retrospective study
of ABC in patients aged 29 days to 16 years who were
hospitalized at a Tertiary Medical Center in Paraguay,
during the period from 2007 to 2015. We analyzed
demographic, clinical and laboratory variables,
categorizing the patients according to the outcome
(Survival or Death).

Results: we identified 187 cases of ABC, with an
average age of 40 = 35 months, M |/ F ratio of 1.4: 1,
age <1 year: 30.5% (57/187), 1 to 4 years 49.2%
(92/187), 5 to 10 years 15.5% (29/187) and> 10 years
4.8% (9/187). The admission diagnoses were:
Pneumonia (78%), Skin and Soft Tissue Infection (9%),
Multiple Source Infection (7%), Meningitis (3.7%) and
Bacteremia without a source 2%. Gram-positive
bacteremia was more frequent than gram-negative
bacteremia, 91.4 vs. 8.6% (p <0.05), isolates were:
S.pneumoniae, S.aureus, S.coagulase negative (2/2)
and K. pneumoniae (46%, 34%, 7.5% and 2%,
respectively). 63 patients (33.7%) were admitted to the
Intensive Care Unit (ICU), the mortality rate was 16.5%.
Variables associated with mortality were: Age <5 years
(p <0.05), Malnutrition (p = 0.02, RR = 2.4, 95% CI:
1.1-5), infection with multiple sources (p = 0.002, RR
= 3.2, 95% ClI: 1.6-6.4), Shock (p <0.001, RR = 19,
95%: 7.8-46), Glasgow coma scale score <12 (p
<0.001, RR = 5.5, 95% 95% CI: 3.2-9.6), 02 Sat <94%
(p = 0.007, RR 2, 95% CI: 1.1-4), Hb <7 (p <0.01, RR:
11, 95% Cl: 6.8 to 19), White Blood Cell count >
15.000, platelets <100.000 (p <0.001, RR = 4.4, 95%
Cl: 2.4-7.8), Gram-positive bacteremia (p = 0.001, RR
= 4.9, 95% Cl: 1.5-15).

Conclusions: Gram-positive bacteremia is more
frequent in children with ABC. Prognostic factors of
mortality were identified.

Key words: Bacteremia, children, mortality.

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)

Varios estudios de investigacion han recalcado la im-
portante contribucion de las infecciones bacterianas ad-
quiridas en la comunidad en la morbilidad y mortalidad
de los pacientes, si bien la mayoria de estos estudios se
han llevado a cabo en poblacion adulta, los pocos estu-
dios realizados en nifios, confirman el rol de las bacte-
riemias en la gravedad, sobre todo en menores de 5 afios
de edad"”.

El espectro de patégenos causantes de bacteriemia
varia segun el estado inmunolégico del paciente y la
edad, en estudios conducidos antes de 1990, S. pneumo-
niae, Haemophilus influenzae Tipo B (HIB) y Neisseria
meningiditis fueron causantes de bacteremia en un 75%,
20% y 5% respectivamente, con ocasional aislamiento
de Salmonella 'y Staphylococcus aureus; luego de la in-
troduccion de la vacuna contra el Haemophilus influen-
zae las bacteremias por Haemophilus influenzae dismi-
nuyeron considerablemente hasta constituirse en un pa-
togeno inusual®.

Si bien en nuestro pais las vacunas contra el Hae-
mophilus influenzaetipo b (Hib) y el Streptococcus
pneumoniae han sido introducidas al Calendario Nacio-
nal de Inmunizacion, la mortalidad infantil por causa in-
fecciosa continua siendo elevada y las bacteriemias por
neumococo contintan siendo un problema.

En el afio 2012 otro estudio identific6 como agentes
causantes de bacteriemia. S. aureus, Streptococcus pneu-
moniae (serotipos no incluidos en la vacuna 7 Valente),
Neisseria meningitidis y Escherichia coli en poblacion
inmunocompetente y Pseudomonas aeruginosa 'y Can-
dida en inmunocomprometidos®.

Referente a las particularidades de cada germen, es
sabido que actualmente la bacteriemia adquirida en la
comunidad causada por S. aureus es de frecuente obser-
vacion en nifios, con alta participacion de cepas de S. au-
reus meticilino resistente; segun las tltimas publicacio-
nes los pacientes con infecciones por S. aureus tienen al-
ta morbilidad y un tercio de los nifios afectados presenta
focos de infeccion secundaria o metastasica (por ejem-
plo: endocarditis, neumonia u osteomielitis), siendo la
mortalidad elevada entre 15% y 40% en algunas series.
En relacion a este punto segiin estudios realizados en
Nueva Zelanda y Canada, la incidencia en nifios de Bac-
teriemia por S. aureus adquiridas en la comunidad
(BSAC), se estimo en 16,9 y 17,9 casos por cada 100
000 personas, respectivamente. Siendo en un hospital
pediatrico de Argentina 1,08 casos por cada 1000 ingre-
sos hospitalarios®.

Faltan mas estudios latinoamericanos que contem-
plen la bacteriemia en poblacion pediatrica, analizando
la etiologia segtin grupos de edad y los factores de ries-
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Tabla 1. Clasificacion de la anemia segun la edad.

Grupos de Edad

Anemia Leve Anemia Moderada Anemia Severa

Nifo de 6 meses a 5 afos  10,0-10,9 7,099 <70
Nino de 5 a 11 anos 10,0-11.4 7,099 <70
Nifo de 12 a 14 anos 10,0-11,9 70,99 <70
Muijer a partir de 15 afos 10,0-11,9 70499 <70

Vardn a parlir de 15 anos 12.0-12.9 9,011, % <00

gos que inciden en la gravedad y la mortalidad. El cono-
cimiento de la etiologia por edad y de los factores de
riesgo que inciden en la gravedad y mortalidad del pa-
ciente al momento del ingreso hospitalario, sera de gran
utilidad al momento de optar por Estrategias Preventi-
vas de Salud Publica, las que tendran un impacto positi-
vo en el aumento de la sobrevida de estos nifios.

Objetivos

Identificar los agentes etiologicos y perfil de sensibili-
dad en Bacteriemias Adquiridas en la Comunidad, en
pacientes pediatricos, asi como también los factores de
riesgos asociados a severidad y mortalidad.

Materiales y métodos

Tipo de estudio: Estudio retrospectivo de todas las bac-
teriemias adquiridas en la comunidad, diagnosticadas
en el hospital durante el periodo comprendido entre
enero de 2007 y enero de 2015. Se tuvo en cuenta las va-
riables demograficas, clinicas, evolutivas, laboratoria-
les y microbioldgicas. Se identifico a los agentes infec-
ciosos mas frecuentes y el perfil de sensibilidad a anti-
bidticos de los mismos, se establecio la asociacion entre
cada una de las variables y la severidad, asi como tam-
bién entre las variables y la mortalidad. Criterio de in-
clusion: pacientes con edad comprendida de 29 dias de
vida a 16 afios de edad, con infecciones procedentes de
la comunidad y aislamiento bacteriano en hemocultivo,
con menos de 48 h de internacion en el servicio, sin an-
tecedente de internacion previa.

Criterios de exclusion: menores de 29 dias de vida,
pacientes sin aislamiento de germen en hemocultivo,
aislamientos considerados contaminantes: Staphylococ-
cus Coagulasa-negativo en 1 solo hemocultivo, aisla-
miento de Corynebacterium spp, Bacillus spp y Strepto-
coccus viridans(1/2), aislamiento de bacterias en hemo-
cultivos en muestras tomadas posterior a48 h de interna-
cion.

Definiciones

La bacteriemia se definié como la presencia de hemo-
cultivo positivo para bacterias Gram positivas o Gram

Tabla 2. Gérmenes aislados en nifios con
bacteriemia adquirida en la comunidad.

Germen N Yo
Streptococcus pneumoniae
Staphylococcus aureus 64 14
*Staphylococcus coagulasa negativo (2/2)
Klebsiellapneumoniae 4 2
Haemophilusspp i 1.6
S pyogenes 2 1

S. warnerii 2 !

5. viridans 2 1

Escherichia coli
Acinetobacter baumanii 2 1
Enterobacter cloacae
Neisseria meningitidis 1 0,5
Enterococcus faecium 1 05
Sphingomonas paucimobilis 1 0,5
Candida (Infeccion concomitante) i 1,6

Resistencia a Antibidticos
Staphylococcus aureus (MR- Co) 13 20

Streptococcus pneumoniae (Cefotaxima R) o 0

Gram Negativos Prudutlurm_ de BLEE 2

Staphylocoocus coagulasa negative: Staphylococous epidermadis v Staphylococcus homin

negativas y signos compatibles con infeccion, obteni-
das en las primeras 48 h de internacion.

Fiebre: temperatura axilar mayor o igual a 37,5 °C o
historia de fiebre dentro de las 24 horas de admision
Grupos de edad: lactante menor (29 dias—12 meses), lac-
tante mayor (1-2 afios) preescolar 2 afios | dia-4 afios,
escolar (5-11 afios), adolescente (mayor o igual a 12
anos).

Desnutricion severa cuando en nifios menores de 2
aflos el peso para la edad se encontraba por debajo o
igual a-3 DE, para mayores de 2 afios utilizamos la tabla
talla /edad.

La anemia fue clasificada segun la gravedad en leve,
moderada y severa, utilizando los criterios de la OMS
(tabla 1).

Hipoglicemia severa fue definida por glicemia igual
o menor a 2.2 mmol/L y no severa cuando se encontraba
entre 2.3-3.2 mmol/L.

La endocarditis fue definida conforme a los criterios
de Duke.

Choque fue definido como: llenado capilar mayor a
2 segundos mas hipotension para la edad.

Tratamiento

El tratamiento fue considerado como discordante cuan-
do el antibidtico administrado no era eficaz en base al
antibiograma del patogeno hallado en los hemocultivos.
Si el nifio recibia mas de un antibiodtico en el tratamiento
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Tabla 3. Caracteristicas demogréficas, clinicas y
laboratoriales de los nifios con bacteriemia (BAC)
asociadas a severidad. N= 187.

Variahle LICI {63y % NoUCI(124 % Valorp OR K 95%
Echadi Mexlia T 633 )

Semey Ferm (801 22 14,9 58 68 015 061 0311
Sewoy Mesec (1077 41 LR b 53,2 1,64 0830
DO idias promediog Ma+13 12+10

Prodnon prormedio 1,345 LLNER

Duractdn de la Fushre idiast 4.5 71 27

Temperatura | 18+0.8 W+ 2 .

Choque 29 46,0 1 89 00000 B76 39193
Glasgow < 12 7 7 16 00000 2254 510
Sal 02 < 94 abad G998 A 65 00000 33,58 13,7822
Comorbiliclad 37 587 Bil) 48,4 0 1,52 0828
Coinfecow 7 111 13 10,5 1 .07 0428
Tios ATE previo 12 19 B 65 om 141 1,388
Tios eliscoprcantis 20 1N 17 137 0003 29 146
D all ingreso

Nesurmonia (146) A 76,2 o8 90 07 0Es 0417
IPPB (17} } LB 14 1.3 02 0,39
Osteoarticular (4) I Lo 1 24 i 0.65

Meningitis (71 5 9 2 16 004 5,26

Mihiples Focos (13) [ 9.5 7 56 04 1,76
Bactensmia sin Foco (4 (4] 0,0 i 1.2 03 00
Lahoratorio

R 18277 + 14695 14650+ 2179 3
GB < 5000 9 143 ;| 73 08 213 0856
GR> 15000 47 746 1 13,1 00000 595 10417
Hiy 99415 99 « 08

Hh=7 a8 b a7 17 0,001 29 1,555
Trombeitopenia 10 159 B 65 o006 274

Ciram Pos ] 7.3 116 91,5 1 047

Ciram Nasgatives i 127 B .5 AL

empirico y uno de ellos era util para el patdgeno halla-
do, se lo considerd como concordante.

Evolucion: Se tom6 en cuenta el desenlace final del
paciente (vivo o fallecido), desarrollo de complicacio-
nes (infecciones a distancia, choque, endocarditis, neu-
monia, falla multiorgénica).

El 6bito fue atribuido a la infeccion cuando el nifio
tuvo hemocultivos positivos para S. aureus u otra bacte-
ria o cuando present6 signos persistentes de infeccion
sistémica refractarios al tratamiento instituido (por
ejemplo: fiebre, leucocitosis, hipotension, etc.) al pro-
ducirse el deceso.

Microbiologia: las bacterias se identificaron me-
diante las pruebas microbiologicas manuales y automa-
tizadas. La sensibilidad y resistencia antibidtica confor-
me al manual CLSI de uso actual.

Andalisis estadistico: los datos se expresaron como
media aritmética. Un valor de p menor de 0,05 se consi-
dero6 significativo. Todos los datos se almacenaron en un
programa de computacion con el programa informatico
Epi-info, version 2000 (Centers for Disease Control,
Atlanta, Georgia, EE.UU.). Los valores fueron expresa-
dos en base al total de datos disponibles. La significa-
cion estadistica se calculé mediante la prueba de la Xi al
cuadrado (X?) o la prueba exacta de Fischer para las va-
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Tabla 4. Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y
laboratoriales de pacientes con bacteriemia asociadas
con mortalidad.
Variables N =187 Muerios — Vivos  Valorp  RR IC95%
N=11 N=156
|-Ij-1ﬂ-|ll'ﬂﬂ'lt‘|.i.il'l"l1'!‘\-l“-l- W0+35 41,17 532438 in
Sewn Femening 77 W L 1 61 0.1 1.5 0,829
Sexno Mascufino 110 15 05
Fdad 0,5
< 1 aho 57 )2 9 #
1 ano a4 afos 17 meses® 92 15,5 15 i
5 10 afs 29 48 y 04
> 1 afos 9 2 7
DOim 14410 14421 124410 m
Prodrome BB4h TA4b60 91457 !
Hipotermia [4] 5.3 i 7 02 19 0.7-5
1> 385 41 219 23 18 000000001 10,24 21
Chasquee 40 214 26 4 000000001 197 FB-46
Glasgow = 12 19 102 12 7 000000001 355 12 =96
Comorbilidad a1 486 15 76 09 09 06 -14
Tio ATB previo 20 0,7 6 14 0,08 2 0% - 4.3
un LiE) 13,7 i 12 000000001 e I
ARM 62 132 10 3 000000001 B B4 -433
REE) 145 75 24 121 o7 117 0,527
IFPE 17 .1 1 16 o2 0,35 0,1-2.4
Infece, Malliphes focos 13 659 i 7 0,002 5 1,664
Menbnitis 7 37 0 7 02 ne e
Bacteriemia sin foco 4 21 v ) [k i "
Hh= 7 28 15 27 i 000000001 38 4= 10
GBb = 15000 13 3 14 29 00013 2,76 1,55
GH = 5000 85 { 79 00013 0,29 01407
Plaggeelas < 100000 16 8 | 0000008) 437 24-78
Ph= 7 18 96 17 1 00000001 14 68191
S 02 =M i 16,6 9 0,04 206 11—
Sa 02 = 90 26 139 9 17 0007 253 13-49
Aslarmientos Gram Positives. 171 91,4 49 142 0001 4,89 L5-1
Asslamisnto Gram Negativis 16 86 1 11 08 .2 04-34

riables nominales y la prueba t de Student o la de Wilco-
xon para las variables numéricas. Se hallo el valor p y se
realizé elandlisis de momios, con 95% de IC.

Resultados

Durante el periodo de estudio se registraron 187 casos
de Bacteriemias adquiridas en la Comunidad (BAC),
siendo la edad media de los pacientes 40 + 35 meses y la
relacion M/F 1,4:1.

En cuanto a la edad fueron < 1 afio el 30,5%
(57/187),de 1 a4 anos 11 meses 49,2% (92/187),de 5 a
10 afos 15,5% (29/187) y mayores de 10 afos 4,8%
(9/187). Siendo los diagnoésticos de ingreso: Neumonia
(78%), Infeccion de Piel y Partes Blandas (9%), Infec-
cioén a Multiples focos (7%), Meningitis (3,7%) y Bacte-
riemia sin foco 2% (tabla 3).

Las bacteriemias producidas por Gram Positivos
fueron mas frecuentes que las bacteremias por Gram
Negativos: (171/187) y (16/187) 91,4 vs 8,6% (p<0,05),
siendo los aislamientos mas frecuentes: Streptococcus
pneumoniae, Staphylococcus aureus, Staphylococcus
coagulasa negativo (2/2) y Klebsiella pneumoniae en un
46%, 34%, 7,5% y 2% respectivamente, la resistencia a
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la meticilina se observo en el 20% de las cepas de S. au-
reus. No se constaté resistencia a la cefotaxima en las ce-
pas de S. pneumoniae, 12,5% de las bacterias Gram ne-
gativas, fueron productoras de Betalactamasa de
espectro extendido (tabla 2).

En cuanto a la gravedad al ingreso 31 ptes (16,5%
presentaron saturacion de O, <94%, 48 ptes (25,6%)
presentaron choque, 19 ptes (10%) presentaron Glasgow
<12, 63 ptes (33,7%) requirieron ingreso a UCI, la mor-
talidad de la serie fue 16,5%, siendo significativamente
mayor en aquellos pacientes con bacteriemias por Gram
Positivos (p=0,001), al establecer una comparacién en-
tre menores de 5 afilos y mayores de 5 afios, si bien, hubo
mayor frecuencia de bacteriemia en nifios menores de 5
aflos de edad (p=0,0000001), la mortalidad fue similar
en ambos grupos (p=0,8) (tabla 4).

Las variables presentes al ingreso del paciente que se
asociaron a mortalidad fueron: edad < 5 afios (p<0,05),
Desnutricion (p=0,02, RR= 2,4, 1C95%: 1,1-5), Infec-
cion a multiples focos(p=0,002, RR=3,2, IC 95%:
1,6-6,4), Choque p<0,001, RR19,1C95%:7,8-46), Glas-
gow <12 (p<0,001, RR=5,5, IC 95% :3,2-9,6), satura-
cion de O, <94% (p=0,007, RR 2,1C95%: 1,1-4), Hb <7
(p<0,01,RR: 11, 1C95%: 6,8 a 19), presencia de leuco-
citos > 15.000, plaquetas < 100.000 (p<0,001, RR=4,4,
1C95%: 2,4- 7.8), bacteriemia por Gram Positivos
(p=0,001, RR=4,9, IC 95%: 1,5-15) (tabla 4).

Discusion

En paises europeos, la incidencia de bacteriemias adquiri-
das en la comunidad (BAC) es de 3 casos por 1000 admi-
siones segun publicaciones de Francia y de 7% de las ad-
misiones hospitalarias en un Centro de Referencia del Rei-
no Unido®, mientras que segin publicaciones de Latino-
américa representan el 10% de las admisiones hospitala-
rias en Argentina y el Brasil®. En cuanto a admisiones a
UCIP en paises desarrollados las bacteriemias adquiridas
de la comunidad representan el 10% de las admisiones y
en paises no desarrollados el 30% de las mismas"”. Wat-
son et al revelaron las diferencias en la incidencia de
(BAC) segun la edad,siendo mayor en menores de 1 aio
(156/100.000) comparada con 5-9 afios (22/100.000) y
(20/100.000) en adolescentes™, conforme a nuestra serie,
las bacteriemias de origen comunitario fueron significati-
vamente mayor en los pacientes menores de 5 afos que en
los mayores de 5 afios (p <0,05). Siendo los diagndsticos
de ingreso: neumonia (78%), infeccion de piel y partes
blandas (9%), infeccion a multiples focos (7%), meningi-
tis (3,7%) y bacteriemia sin foco 2% lo cual es de esperar-
se por la alta frecuencia de neumonia en paises en via de
desarrollo y de infeccion de piel y partes blandas en paises
tropicales.

Resulta fundamental el conocimiento de la epide-
miologia local al momento de instaurar el tratamiento
antibiodtico empirico inicial, es asi que en relacion a este
aspecto existen articulos cientificos de paises desarro-
llados como el Reino Unido que reconocen como agen-
tes causales de (BAC) en poblacion pediatrica a Strepto-
coccus pneumoniae, Neisseria meningitidis, Staphylo-
coccus aureus, Escherichia coli, Klebsiella spp. (en un
19%, 16%, 15%, 10% y 4,5% respectivamente), Doit el
al en Francia identificaron al S. pneumoniae como el
agente causal principal, seguido por frecuencia de E coli
y S. aureus enun 27,5%, 21%y 12% respectivamente'”,
en otro estudio colaborativo multicéntrico que enfocod
pacientes pediatricos de hospitales de Bangladesh, Boli-
via, Ghana, India, Pakistan y Sud Africa identificaron al
S. aureus 'y alos bacilos Gram negativos como a las bac-
terias mayormente aisladas en hemocultivos''”; en el
ano 2017 Neuman MI, Hall M et al en una serie de 7509
nifios constata- ron que el 78% de los aislamientos en
(BAC) correspondio6 al S. pneumoniae'".

Conforme al presente estudio del Instituto de Medi-
cina Tropical las (BAC) producidas por Gram Positivos
fueron mas frecuentes que las bacteriemias por Gram
Negativos 91,4 vs 8,6% (p<0,05), siendo los aislamien-
tos mas frecuentes: Streptococcus pneumoniae, Staph-
ylococcus aureus, Staphylococcus coagulasa negativo
(2/2) y Klebsiella pneumoniae en un 46%, 34%, 6% y
2% respectivamente, al hacer la comparacion con los ar-
ticulos mencionados en el parrafo anterior resulta indu-
dable la participacion del S. pneumoniae 'y del S. aureus
en la génesis de la bacteriemia de origen comunitario, si
bien en nuestra casuistica no se hallaron cepas de Spn re-
sistentes a cefotaxima y se hallaron 20% de cepas de S.
aureus MR, estos hallazgos resultan utiles al momento
de establecer el tratamiento antibidtico empirico inicial.

En cuanto a la etiologia de la bacteriemia adquirida
en la comunidad seglin la edad, conforme a una publica-
cion del afio 2018 de Korea, en menores de 3 meses de
edad los agentes mas frecuentes fueron Escherichia coli
(41%), Streptococcus agalactiae (27,7%)y S. aureus
(27%), de 3 meses a 59 meses Streptococcus pneumo-
niae ( 54%), S aureus (20%), Salmonella (14,4%) y en
mayores de 5 afios S aureus (63%), Salmonella (12,4%),
S. pneumoniae (11,5%), con similares hallazgos en
Francia, Australia y Reino Unido, en todos ellos se evi-
dencid la participacion de bacterias Gram negativas en
menores de 3 meses, de S. pneumoniae en nifios de 3 me-
ses a 5 afios y del S. aureus en mayores de 5 afios"?.

Segun un metanalisis llevado a cabo en Latinoaméri-
ca, la incidencia de bacteriemia por S. pneumoniae en
nifios de 0-59 meses de edad fue 3,9/100.000 (95 CI%:
2,0-5,9) tomando en cuenta para la estimacion de dicha
incidencia la informacion de 3 paises (Argentina, Chile
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y Costa Rica). Siendo los serotipos 14 (29,3% de las
muestras) (95% CI: 24,5-34,3) seguido por el serotipo
6B, 10.6% (95% CI: 7,2—14,5) y serotipo 19F in 7,3%
(95% CI: 5,5-9,0. La mortalidad en bacteremias por
neumococo fue 8.3%. Llegando a la conclusion que las
meningitis y bacteriemia por S. pneumoniae son la causa
mas importante de mortalidad en nifilos menores de 5
afios de edad (Ciapponi et al)"”. Este hallazgo de predo-
minancia de infecciones severas por neumococo se ob-
servo en todos los grupos de edad de nuestra serie con
mayor participacion del S. aureus en los nifios mayores
de 5 afios de edad.

Si bien el presente trabajo no se enfoco en los seroti-
pos de neumococo circulantes en bacteriemia ni en la
biologia molecular del S. aureus en (BAC), resulta de
valor los hallazgos epidemiologicos considerando que
en Paraguay en el afio 2012 se ha implementado en el
Calendario Nacional de Inmunizacion, la vacunacion
antineumocodccica en un esquema de (2+1) con la vacu-
na conjugada antineumococcica 10 Valente!?.

Al valorar las variables clinicas y laboratoriales que
inciden en la mortalidad en nifios con (BAC), en rela-
cion a la edad, si bien la presencia de (BAC) fue signifi-
cativamente mayor en los menores de 5 afios de edad, la
mortalidad fue semejante en ambos grupos (p=0,8), al
establecer la relacion entre las demas variables, la pre-
sencia de desnutricion, la infeccion a multiples focos, la
presencia de choque al ingreso, Glasgow <12, Satura-
cion de Oxigeno menor a 94%, anemia severa y bacte-
riemia por Gram positivos se asociaron significativa-
mente a mortalidad en la presente serie; siendo la morta-
lidad de la misma 16,5% similar a la mortalidad por
(BAC) registrada en Estados Unidos y Europa 15 a22%
y menor a la mortalidad registrada en otros Paises de
Latinoamérica 28 a 40%"'>'*”.

El presente trabajo posee sus limitaciones por ser un
trabajo retrospectivo, es por ello que actualmente esta-
mos llevando a cabo una serie prospectiva con el segui-
miento en el tiempo de la epidemiologia de las (BAC),
tomando en cuenta los serotipos de las cepas de neumo-
coco aisladas, asi como también el perfil de sensibilidad
antimicrobiana de los demas gérmenes Gram positivos y
Gram negativos, lo cual nos orientara en las futuras mo-
dificaciones de pautas de tratamiento empirico e intro-
duccion local de vacunas. Si bien hasta la fecha no se ha
licenciado una vacuna para uso humano para la preven-
cion de Infecciones Severas por S. aureus, publicacio-
nes recientes mencionan a la vacuna de Pfizer SA4Ag,
como posible candidata por contar con estudios de fase
mas avanzada, la misma estd compuesta por cuatro anti-
genos: la molécula de adhesion CIfA, el transportador
de manganeso MntC y polisacaridos capsulares anti-fa-
gociticos 5y 8(17). Esta combinacion esta disefiada para
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provocar respuestas inmunes amplias humorales y celu-
lares contra multiples mecanismos de virulencia involu-
crados en el establecimiento y mantenimiento de la
infeccion, pero hasta la fecha los estudios piloto solo
han enfocado su uso para poblacién adulta’'”.

Finalmente cabe sefialar que en nifios con (BAC),
medidas tan simples como el Control de la Saturacion de
Oxigeno al ingreso, la administracion oportuna del Oxi-
geno suplementario, el uso adecuado de hemoderiva-
dos en la anemia severay de los fluidos en caso de que
el paciente estuviera en choque, junto con la instaura-
cion de un tratamiento antibidtico oportuno que con-
sidere la participacion del S. pneumoniae y del S.au-
reus (MR-Co), permitiran mejorar la sobrevida de los
pacientes.

Conclusiéon

En niflos con infecciones provenientes de la comunidad
son mas frecuentes las bacteriemias por Gram positi-
vos, los agentes causales mas frecuentes fueron el
Streptococcus pneumoniae'y el Staphylococcus aureus,
20% de los aislamientos de S. aureus fueron meticilino
resistentes. Las bacteriemias por Gram positivos se
asociaron a mayor severidad.

Se identificaron factores de riesgos asociados a mor-
talidad: edad < 5 anos, desnutricion, infeccion a multi-
ples focos, choque, Glasgow <12, Sat O, <94%, Hb <7,
globulos blancos >15.000, plaquetas <100.000, bacte-
riemia por Gram positivos.

Referencias bibliogréaficas

1. Vaccine preventable deaths and the Global Immunization Vi-
sion and Strategy, 2006-2015. MMWR Morb Mortal Wkly
Rep. 2006;55(18):511-515.

2. O’Brien KL, Wolfson LJ, Watt JP, et al. Burden of disease
caused by Streptococcus pneumoniae in children younger
than 5 years: global estimates. Lancet. 2009;374(9693):
893-902.

3. Dat, Hieu Ngo ¢Vu, Hung Nguyen The, Hoa Thi Nguyen,
Long Bao Hoang, et al. Rogier van Doorn, BehzadNadjm
and Heiman FL. Wertheim. Bacterial bloodstream infections
in a tertiary infectious diseases hospital in Northern Vietnam:
actiology, drug resistance, and treatment outcome BMC
Infectious Diseases. 2017;17:493.

4. Pérez G, Martirena S, Reijtman V, Romero R, Mas-
troianni A, Casimir L, Bologna R. Bacteriemia por Staph-
ylococcusaureus adquirido en la comunidad en nifios: estudio
de cohorte 2010-2014.Arch Argent Pediatr
2016;114(6):508-513.

5. Doit C, Kurkdjian M, Message M, Bidet P, Bonacorsi,
Agnes C, Varon ES, Bingen E. Epidemiology of pediatric
community acquired bloodstream infections a children hospi-
tal in Paris France, 2001 to 2008. Diagnostic Microbiology
and Infectious Disease 2010; 66(3):332-335.




Soraya Araya, Avelina Troche, Sara Amarilla y colaboradores « 7

10.

11.

12.

Dela Rosa G, Leén AL, Jaimes F. Epidemiologia y pronos-
tico de pacientes con infeccion del torrente sanguine en 10
Hospitales de Colombia. Rev Chilena Infectol 2016; 33(2):
141-149.

Irwin AD, Drew RJ, Marshall P, Nguyen K, Hoyle E,
Macfarlane KA, et al. Etiology of Childhood Bacteremia
and Timely Antibiotics Administration in the Emergency De-
partment. Pediatrics 2015; 135(4).

Pai S, Enoch DA, Aliju SH. Bacteremia in children: epide-
miology, clinical diagnosis and antibiotic treatment Expert
Rev Anti Infect Ther. 2015;13(9):1073-88.

Jaramillo- Bustamante JC, Maryn- Agudelo A, Fernan-
dez-Laverde M, et al. Epidemiology of sepsis in pediatric in-
tensive care units: first Colombian multicenter study. Pediatr-
Crit Care Med 2012;13:501-8.

Rhie K, Choi EH, Cho EY, Lee J, Kang JH,Kim DS, et al.
Etiology of Invasive Bacterial Infections in Immunocompe-
tent Children in Korea (2006-2010): a Retrospective Multi-
center Study. J Korean Med Sci. 2018;33(6):e45.

Neuman MI, Hall M, Lipsett SC, Hersh AL, Williams DJ,
Gerber JS, et al. Utility of Blood Culture Among Children
Hospitalized With Community-Acquired Pneumonia. Pedia-
trics.2017; 140(3):¢20171013.

National Institute of infectious diseases. Infectious agents:
surveillance report. Internet. Japon: IASR; 2017. Citado el 30
de abril de 2017. Recuperado a partir de:http:/www.
niid.go.jp/niid/en/iasr-e.html.

13.

14.

15.

16.

17.

Ciapponi A, Elorriaga N, Rojas JI, Romano M,Garcia
Marti S, Bardach A, Ruvinsky S. Epidemiology of Pedia-
tric Pneumococcal Meningitis and Bacteremia in Latin Ame-
rica and the Caribbean A Systematic Review and Meta-analy-
sis. The Pediatric Infectious Disease Journal 2014;
33(9):971-978

Ministerio de Salud Publica y Bienestar Social. Linea-
mientos Técnicos y Operativos para la Vacunacion contra
Neumococo Vacuna de neumococo 10-valente conjugada.
PCV 10 Programa Ampliado de Inmunizaciones; 2012.

Delport JA, Strikwerda A, Armstrong A, Schaus D, John
M. MALDI-ToF short incubation identification from blood
cultures isassociated with reduced length of hospitalization
and a decrease in bacteremia associated mortality. Eur J Clin-
Microbiol Infect Dis 2017; 36(7):1181-1186.

Laupland KB. Incidence of bloodstream infection: a review
of population-based studies. Clinical Microbiology and
Infection. 2013; 19(6):492-500

Giersing B, Dastgheyb S, Modjaeed K, Morthy V. Status
of vaccine research and developmentof vaccines for Staph-
ylococcus aureus. Vacine 2016; 34(26) 2962-2966.

Correspondencia: Dra. Soraya Araya.
Correo electronico: sorayaraya@gmail.com

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)



Esta seccion distingue los articulos seleccionados cada afio en los
Encuentros de Editores de las Revistas Cientificas de las Sociedades de Y
Pediatria que integran el Cono Sur,y ya fueron publicados en cada pais. 4

URUGUAY

‘ Arch Pediatr Urug 2021; 92(2): e10 ‘ ARTICULO ORIGINAL

Colonizacion nasofaringea por serotipos de
Streptococcus pneumoniae en niRos uruguayos
antes y después de la introduccion de las
vacunas antineumococcicas conjugadas

Nasopharyngeal colonization fromStreptococcus pneumoniaeserotypes
in Uruguayan children before and after pneumococcal conjugate vaccines

Colonizacéo nasofaringea por sorotipos deStreptococcus pneumoniae
em criangas uruguaias antes e apos da introducao de vacinas
pneumocaocicas conjugadas

Coral Fernandez', Gabriela Garcia?, Teresa Camou®, Maria Albini*, Maria Hortal®

Resumen laboratorios locales y la serotipificacién por “quellung”

] ] se efectué en el Departamento de Laboratorios de
Las vacunas conjugadas neumococcicas (VCN) son

efectivas para el control de las infecciones severas en

Salud Publica. Se procesaron 831 muestras, con
54,8% de recuperaciéon de neumococos (n=456), de

ninos y tambien limitan la colonizacion nasofaringea los cuales 223 fueron tipificados. El estudio previo a la

or los serotipos que integran sus férmulas. En i . L . .
p pos q g vacunacion mostré portacion de serotipos invasores,

con predominio de los serotipos 6A, 6B, 14y 19F,
todos incluidos en la vacuna 13-valente. En los ninos

Uruguay, no se dispone de publicaciones recientes
sobre los serotipos albergados en el reservorio
nasofaringeo de los nifos, ni antes ni luego de la

de la policlinica de HIV, la colonizacion por
introduccién de las VCN. Con el objetivo de .

/ neumococos invasores fue mucho menor, y el otro
caracterizar la colonizacion nasofaringea de nifios
menores de 2 anos y describir los serotipos de S.

pneumoniae identificados antes y después de la

estudio, también posvacunacion, evidencio la casi
desaparicion de cepas invasoras (6/93), con

predominio de serotipos poco habituales, lo que

introduccién de las vacunas conjugadas L y .
constituyo un llamado de atencion para instrumentar

antineumocaccicas en el certificado esquema de . . L L,
q una vigilancia que monitorice la dinamica de la

vacunacion (CEV) de Uruguay, se llevo a cabo un colonizacién infantil.

estudio descriptivo, retrospectivo, incluyendo tres
periodos de tiempo: anos 2002- 2003 y 2014-2015 en

Palabras clave: Streptococcus pneumoniae
Paysandd, y 2012-2013 en Montevideo. Los Vacuna neumococcica
aislamientos de S. pneumoniae se realizaron en Inmunidad colectiva

1. Prof. Adj. Coordinadora CEO-Salud. CENUR Litoral Norte. UDELAR

2. Responsable Sector Infecciones Respiratorias. Unidad Bacteriologia. Depto. Laboratorios Salud Publica. MS.

3. Jefe Unidad Bacteriologia. Depto. Laboratorios Salud Publica. MS.

4. Bacteriologia Laboratorio Patologia Clinica. CHPR.

5. Investigador. Programa Desarrollo Ciencias Basicas (PEDECIBA). UDELAR. Hospital Escuela de Paysandu. CHPR. Depto. Laboratorios Salud
Publica. Trabajo inédito.

Declaramos no tener conflictos de intereses.

Fecha recibido: 21 noviembre 2017.

Fecha aprobado: 6 agosto 2018.

http://dx.doi.org/10.31134/AP.89.4.2

Archivos de Pediatria del Uruguay 2021; 92(2)



