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Infeccidn por astrovirus en nifios con gastroenteritis
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OBgETIVO. Aralizar la incidencia de la infeccién por
astrovirus en una poblacidén pedidtrica atendida en
nuestro hospital durante un periodo de dos afios, asi
como estudiar las caracteristicas epidemioldgicas de la
METopo. Estudiamos un total de 1.815 muestras recibidas
en el servicio de Micrdbiologia del Hospital Ia Paz desde
enero de 1997 a diciembre de 1998, pertenecientes a
nifios menores de tres afios con clinica de
gastroenteritis. Empleamos una técnica de

enzimoinmunoandlisis (IDEIA™ Astrovirus, DAKO) que
permite detectar antigeno de astrovirus en muestras
fecales. A su vez se hizo un estudio clinico detallado de
cada caso.

RESULTADOS . Detectamos antigeno de astrovirus en 79 de
las 1.815 muestras analizadas, lo que representa una
incidencia del 4,3%.
fue diarrea (100%), asociada en algunos de los casos

El principal sintoma de la infeccién

con fiebre (28%) y vémitos (20%) .

La infeccidén fue mds comin durante los meses de
invierno y entre nifios menores de un afio.

Un porcentaje elevado de los nifios (62%) adquirid la
infeccién en las 72 horas posteriores al ingreso.
CoNncLusIONES. En vista del elevado nimero de muestras
positivas hallado en nuestro estudio consideramos que
en los laboratorios clinicos deberia investigarse de forma
rutinaria la presencia de antigeno de astrovirus en heces.
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nosocomial .

Astrovirus infection in children with gastroenteritis

OBRJETIVE. We report here a 2 year study (1997-1998) of
astrovirus infection in children admitted to cur hospital.
The epidmioligical and clinical features of the infection
were also investigated.

MEeTHOD. A total of 1.815 stool specimens were tested
during a two-year period (january 1997- december
1998) . They were collected from children less than 3
years of age admitted to La Paz Hospital (Madrid) with
acute gastroenteritis. We used a monoclonal antibody-
based enzyme inmunoassay (IDEIA™ Astrovirus, DAKO)
to detect astrovirus antigen in faecal samples.

ReEsuLTS . Astroviruses were detected in 79 of the 1.815
analysed samples. This represented an incedence of
4,3%.
diarrhoea, and it was often associated with vomiting and

The main symptom of infection was watery

fever. The mayority of astrovirus infection occurred
between the coldest months of the year. Children under
a year of age were the most susceptible population.
There was a considerable number of patients (62%) who
develop the infection after 72 hours of admission.
Concrusion. The rate of detection reported here
illustrates the importance of this pathogen in childhood
diarrhoea, so we recommend its screening on a routine
basis.
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Introduccion

Astrovirus son virus ARN no envueltos pertenecientes
a la familia Astroviridae, de pequeno tamario (28 a 34 nm)
con una tipica estructura al microscopio electrénico.
Fueron descritos por primera vez en 1975 por Appleton y
Higgins® en heces de nifios con diarrea mediante micros-
copia electroénica.

Durante mucho tiempo han sido escasos los datos sobre
la epidemiologia de las infecciones por astrovirus, debido
a los pocos métodos diagnésticos disponibles para su
identificacion.

Recientemente, y gracias al avance en técnicas diag-
nésticas, la familia Astroviridae ha sido bien caracteriza-
da. Ahora sabemos que la infeccién por astrovirus tiene
una distribucién mundial y que es mds comtn en nifios
durante su primer afio de vida asi como en inmunodepri-
midos y ancianos, y durante los meses frios del ano?.
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En este estudio pretendemos conocer la incidencia de
astrovirus en nifios menores de tres afios que acuden a
nuestro hospital con algiun tipo de sintomatologia gas-
trointestinal, asi como analizar las caracteristicas clini-
cas de los casos encontrados.

Pacientes y métodos

Muestras

Estudiamos 1.815 muestras de heces diarreicas de nifios menores
de tres afos con clinica gastrointestinal, durante un periodo com-
prendido entre enero de 1997 y diciembre de 1998. Las muestras fue-
ron remitidas inicialmente para la busqueda de enteropatégenos
habituales (Salmonella spp., Shigella spp., Yersinia spp.; Aeromonas
spp., Campylobacter spp., rotavirus, adenovirus y parasitos intesti-
nales) y una vez procesadas, mantenidas a -20°C durante periodos
maximos de tres meses hasta la determinacién de astrovirus.

Método

Utilizamos una técnica de enzimoinmunoensayo (IDETA ™
Astrovirus, DAKO) que detecta, mediante anticuerpos monoclonales,
proteinas especificas presentes en los serotipos més frecuentes que
causan infeccién en humanos. Se consideraron positivas aquellas
muestras con valores de absorbancia mayores de 0,400 DO. Todas
las determinaciones con resultado positivo fueron repetidas para su
confirmacién.

Se realizé la recogida de datos clinicos, epidemiolégicos y sintomas
de interés de aquellos pacientes con resultado positivo.

Resultados

Durante el periodo de estudio, en 79 de las muestras se
detecté antigeno de astrovirus mediante la técnica de
enzimoinmunoensayo descrita. Las 79 muestras positi-
vas correspondieron a 76 nifnos y en 64 de ellos no se en-
contré otro enteropatégeno responsable de la clinica
intestinal. En las 12 muestras restantes se aislé ademaés
Campylobacter jejuni en 6 casos, rotavirus en 3 casos,
Yersinia enterocolitica 0:3 en 1 caso, Giardia intestinalis
en 1 caso y Salmonella enterica en 1 caso.

Todos los pacientes presentaron diarrea leve, con una
media de 3,5 deposiciones al dia, de caracter blando y
maloliente, acomparniada de fiebre no superior a 38°C en
el 28% de los casos, y de vémitos en el 20%.

Los 12 casos en los que se diagnosticé coinfeccion tuvie-
ron diarrea de més de tres dias de duracién y de més de
5 deposiciones al dia. Dos de los doce casos presentaron
fiebre, tres vémitos abundantes y en dos casos la diarrea
se acompano de dolor abdominal grave, moco y sangre en
las heces.

Cuarenta y siete de los 76 casos (62%) correspondieron
a nifnios hospitalizados. Todos ellos desarrollaron diarrea
durante su estancia en el hospital (tras 72 horas del
ingreso). El mayor nimero de casos se encontré en los
servicios de hospitalizacion de urgencias, 12 casos, e
infecciosos 8 casos. El resto se distribuyé fundamental-
mente entre servicios de cirugia infantil, pediatria gene-
ral y neonatologia. Sélo en cuatro de los casos (8,5%) el
motivo del ingreso fue diarrea prolongada con fiebre y
vomitos sin agente etiolégico definido. Dos de los cuatro
casos habian recibido amoxicilina en los dias previos al
ingreso. En el resto las causas de la hospitalizacién fue-
ron diversas: bronquiolitis (17%), fiebre, tos, y otros sin-
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tomas respiratorios (6,4%), algun tipo de cirugia (17%),
bajo peso al nacer (10%), alteraciones gastrointestinales
(10,6%) y otras causas (39%). Tres de los cuatro casos de
infeccién mixta en este grupo de pacientes hospitalizados
fueron causadas por rotavirus y astrovirus.

Veintinueve casos se consideraron de adquisicion en la
comunidad; correspondieron a nifos con clinica sugestiva
de gastroentiritis aguda que acudieron al servicio de
urgencias, y en cuyas heces diarreicas se detecté antige-
no de astrovirus. En ocho de estos 29 casos se diagnosti-
¢6 una infeccién mixta, seis de ellas causadas por astro-
virus y C. jejuni.

El mayor nimero de casos se presenté durante los
meses frios del afio, siguiendo una distribucion estacional
semejante a la de rotavirus (fig. 1). Treinta de los 47
casos en pacientes hospitalizados y 15 de los 29 que acu-
dieron a urgencias se sucedieron entre los meses de
noviembre y febrero.

En nuestro estudio el grupo de edad mas afectado
correspondié al de ninos méas pequenos: 48 nifos tenian
menos de un ano (63%) y 28 eran mayores de uno y me-
nores de tres (37%). Sélo seis de los casos eran ninos
menores de un mes (8%).

Discusion

Cuando sélo se disponia de la microscopia electrénica
(ME), la infeccién por astrovirus se limitaba a ciertos bro-
tes epidémicos, esporadicos, que afectaban fundamental-
mente a nifios pequenios y durante los meses de invier-
no*%. La aplicacién de técnicas sencillas de enzimoinmu-
noandlisis (EIA) ha supuesto un avance importante en el
diagnéstico de la diarrea por astrovirus, asi como un
mejor conocimiento de la epidemiologia de las infecciones
que provocan. Estas técnicas surgen como una alternati-
va a la técnica de referencia, ME, que por su complejidad
es impracticable en laboratorios clinicos. Ademds de su
sencillez, la técnica descrita ha mostrado una correlacién
del 100% cuando se compara con técnicas estdndar®, por
lo que seria util para aplicar en trabajos de rutina. En los
altimos anos, sin embargo, se han desarrollado técnicas
moleculares (transcriptasa inversa-reaccién en cadena de
la polimerasa [TI-PCR] y técnicas de hibridacién) con
valores de sensibilidad atin mayores que EIA” pero no
aplicables en estudios epidemiolégicos a gran escala ni en
rutina.
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Figura 1. Distribucién estacional de los casos de gastroenteritis virica du-
rante el periodo de estudio (1997-1998).
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La utilizaciéon de esta sencilla técnica nos ha permitido
comprobar que nuestros datos de incidencia son compa-
rables a los que se citan en la bibliografia. La mayoria de
estos trabajos muestran tasas de infeccién comprendidas
entre 2%-10%%!. En vista de los datos obtenidos no hay
que subestimar el papel de este patégeno en las diarreas
infantiles, situdndose sélo por detrdas de rotavirus,
Campylobacter spp. y Salmonella spp., considerados a su
vez principales agentes etiologicos de diarreas infantiles
en nuestro medio!? (tabla 1).

Asi mismo, de nuestros datos se desprende que astro-
virus representa el segundo agente virico (4,3%) en
importancia en diarreas infantiles superando con mucho
al porcentaje atribuido a adenovirus (0,2%) y siguiendo
muy de cerca al de rotavirus (9,6%).

Las manifestaciones clinicas son semejantes a las pro-
ducidas por rotavirus, diarrea, vémitos, anorexia y fiebre,
aunque menos grave. Generalmente los sintomas se ini-
cian de 12 horas a 4 dias después de la exposicién al vi-
rus, con una evolucién de 3 a 7 dias. El tiempo medio de
eliminacién de virus por las heces es de 20 dias. En nues-
tra serie los casos de infeccién mixta por astrovirus y C.
Jejuni, todos adquiridos en la comunidad, mostraron una
clinica mas grave con dolor abdominal, moco y sangre en
las heces y signos de deshidratacion. Por el contrario las
infecciones mixtas de cardcter nosocomial cursaron con
diarrea liquida y febricula y se asociaron exclusivamente
a rotavirus y astrovirus. Gran cantidad de estas infeccio-
nes son, sin embargo, asintomaticas'®. En este sentido la
incidencia real de este patégeno podria estar subestima-
da en nuestro medio, pues el estudio se ha realizado
exclusivamente en pacientes sintomaticos.

Tradicionalmente se ha relacionado astrovirus con pro-
duccién de diarreas leves y de corta duracién, en muchas
ocasiones de adquisicién nosocomial'*. Nuestros resulta-
dos confirman la importancia de astrovirus en la etiolo-
gia de las diarreas agudas infantiles (4,3%). Igualmente,
el elevado porcentaje de muestras positivas en pacientes
hospitalizados (62%) hallado en esta serie confirma la
importancia de este agente en diarreas de origen nosoco-
mial. Algunos trabajos sugieren que la transmisién noso-
comial de astrovirus es aun maés pronunciada que la de
rotavirus'® posiblemente debido a que los métodos diag-
nésticos de los primeros, ampliamente utilizados, han
permitido un rapido control de la transmisién hospitala-
ria. Creemos necesarios mas estudios en pacientes hospi-
talizados para conocer mejor la epidemiologia de la dia-

TABLA 1. Distribucion de los principales enteropatogenos por
orden de frecuencia

Microorganismo N (%)
Campylobacter spp. 179 (9,9)
Rotavirus 175 (9,6)
Salmonella spp. 81(4,4)
Astrovirus 79 (4,3)
Yersinia spp. 12 (0,6)
Adenovirus 6(0,2)
Cryptosporidium spp. 9(0,5)
Aeromonas spp. 2(0,1)
Giardia intestinalis 2(0,1)
Total 545 (29,7)

rrea nosocomial por astrovirus.

La mayoria de las infecciones se manifestaron durante
los meses de invierno (noviembre-febrero) siguiendo una
distribucion estacional semejante a la de rotavirus. La
infeccion por rotavirus en nuestro hospital constituye
una importante causa de ingresos sobre todo en los meses
de invierno y en nifios pequenios'®. Tanto los casos consi-
derados de adquisicién nosocomial como los adquiridos
en la comunidad siguieron un mismo patrén estacional,
siempre asociados a los meses maés frios del afio.

Los nifios menores de un ano se muestran més sensi-
bles a la infeccién. La menor susceptibilidad en nifios
mayores podria indicar la existencia de una inmunidad
que protege de sucesivas infecciones. Algunos estudios
sugieren que el contacto con el virus se produciria antes
de los cinco anos de edad'’.

Finalmente concluimos que astrovirus es un agente
etiolégico importante de diarrea en nifios menores de
tres afnos. La disponibilidad de técnicas diagnésticas
sencillas como la técnica de EIA empleada en este estu-
dio permite atribuir a este agente virico un porcentaje
considerable de diarreas infantiles que quedaban sin
filiar. Teniendo ademads presente el aparente caracter
nosocomial de la infeccién por astrovirus nos parece inte-
resante plantear su busqueda rutinaria en el laboratorio
clinico.
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