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Marco tedrico

1. Antecedentes
1.1 Generales

La invaginacion intestinal es una condicién en la cual una parte del intestino se
introduce en la una porcion mas distal, generalmente involucra el intestino delgado,
raramente al intestino grueso. Es la principal causa de obstruccion intestinal en
poblacion pediatrica. Es una situacién potencialmente mortal de obstruccién intestinal
aguda, lo cual puede provocar isquemia intestinal, infarto y perforacién. Los sintomas
incluyen dolor abdominal, el cual puede aumentar y disminuir, vomito, distension
abdominal y evacuaciones sanguinolentas. Entre las complicaciones se encuentran la
peritonitis o perforacion intestinal. (1, 2, 3)

En nifios la causa es generalmente desconocida, algunas causas conocidas:

Infecciones

Factores anatémicos
Alteraciones de la motilidad
Diverticulo de Meckel
Duplicacion

~ 0o o o0 T ®

Pélipos
Apendicitis

- @

Hiperplasia o placas de Peyer

Idiopatica (1)

El 60-70% de los casos se observan en nifios menores de un afio, con un pico
méximo entre los 4 y 9 meses, y comienza a descender a partir de los 18 meses. Suele

ocurrir mas frecuentemente en nifios que nifias, con una relacion 3:1-2. (1, 2)

Usualmente, el ileo entra en el ciego. La porcién atrapada del intestino puede
sufrir de isquemia. La mucosa es sensible a la isquemia, y responde provocando que se
desprenda hacia el intestino. Esto provoca las evacuaciones “en jalea de grosella”, la
cual contine mucosa, sangre y moco. (1)

Los primeros sintomas incluyen el dolor abdominal periddico, nausea, vomito
(biliar), la tendencia de los lactantes de presionar sus extremidades inferiores hacia el
pecho, el dolor abdominal tipo calambre. El dolor es intermitente porque el segmento
del intestino deja de contraerse de forma periddica. Signos mas tardios incluyen
sangrado rectal, frecuentemente con evacuaciones en “jalea de grosella” y letargia. La

exploracion fisica suele revelar una masa “en forma de salchicha”. Los nifios pueden



llorar, aproximar las extremidades inferiores hacia el pecho o experimentar disnea con
paroxismos de dolor. La fiebre no es un sintoma comun, pero un segmento de intestino
puede llegar a necrosarse secundario a la isquemia, lo cual puede provocar perforacién
y sepsis, lo cual puede provocar fiebre. (1, 4)

A la exploracioén fisica pueden observarse los siguientes signos:

- Signo de Dance: Al evaluar el cuadrante inferior derecho del abdomen se
observa retraccion

- Al tacto rectal puede llegar a sentirse la invaginaciéon

El ultrasonido es el método diagndstico de eleccion, en el cual puede observarse
el signo de la diana o de la dona, usualmente de 3 cm de diametro, con lo cual se
confirma el diagnéstico. En una imagen transversal, la invaginacion puede semejar un
sandwich.

- En la radiografia abdominal pueden existir datos de obstruccién intestinal. Un
enema de aire puede ser usado para realizar el diagnéstico, y el mismo
procedimiento puede usarse como tratamiento.

- En ocasiones se usa la tomografia para hacer el diagnostico, especialmente
cuando la imagen por ultrasonido resulta dudosa. Sin embargo, en los nifios la
tomografia suele ameritar anestesia, y existe el riesgo de exposicion al material
de contraste, asi como a la radiacion. (1, 4)

El tratamiento usualmente es por enema, con cirugia en caso de no ser exitosa.

(b)

La invaginacion no suele ser mortal, usualmente es tratada con bario, contraste
soluble o enema de contraste de aire, con lo cual se confirma el diagndstico y lo reduce
exitosamente. La tasa de éxito es superior al 80%, sin embargo, hasta el 10% puede
ocurrir nuevamente en las primeras 24 horas. (1)

El manejo temprano de la invaginacion es primordial para evitar complicaciones,
incluidas perforacion, necrosis intestinal y sindrome de intestino corto. Por otro lado,
la invaginacion postoperatoria puede ocurrir como una complicacion rara de diferentes

cirugias. (1)

En algunas poblaciones, la incidencia de invaginacibn aumenta
significativamente en las sesiones de gastroenteritis. Las infecciones bacterianas,
especialmente la enteritis bacteriana, también se asocian con la invaginacién, esta
asociacion se observo en infecciones por salmonela, E. coli, Shigella o Campylobacter.



La invaginacién es mas comun en el primer mes tras la infeccién. (1) Ademas, en 2/5 de
los pacientes con invaginacion, existe antecedente de una infeccion. En un tercio de los
pacientes, existe antecedente de infeccidn de tracto respiratorio superior, otitis media y
sintomas tipo influenza previa invaginacién. La infeccion por adenovirus (principalmente
el adenovirus tipo C) y por herpesvirus (tipo 6) (1, 2, 5) ha sido asociada con un mayor
riesgo de invaginacion, sin embargo, la evidencia de asociacion entre infeccion por

rotavirus e invaginacion intestinal sigue siendo limitada (1, 2).

La implementacién de la vacunacién contra rotavirus en el programa nacional de
vacunacion resultd en una reduccidén significativa en la morbimortalidad por
gastroenteritis por rotavirus. Sin embargo, el uso de vacunas con rotavirus atenuado a
larga escala demostré un riesgo aumentado de invaginacion intestinal dentro de la

primera semana tras la inmunizacion. (2)

Debido a que las vacunas actuales son virus atenuados vivos y se replican en el
intestino, la asociacion observada entre la vacunacién contra rotavirus y la presencia de
invaginacion intestinal apoya a la idea del rol potencial de la infeccion natural por
rotavirus y el desarrollo de la invaginacion. Sin embargo, hasta la fecha no existe
evidencia suficiente sobre el riesgo de invaginacion seguido de la vacunacion. (2)

En un estudio retrospectivo realizado en Estados Unidos analizaron la asociacién
entre la gastroenteritis por rotavirus y el desarrollo de invaginacion intestinal en nifios
<1 afio, en el cual se observd una asociacion temporal entre ambos. Sin embargo,
existen limitaciones para el estudio, por ejemplo, no excluyen una falta de validacion y
especificidad de las reclamaciones de invaginaciéon y gastroenteritis por rotavirus,
considerando que la busqueda de casos de invaginacion y gastroenteritis se basaron
exclusivamente en los cédigos declarados para el reembolso del seguro médico. Por
ejemplo, se observaron casos en donde la gastroenteritis y la aplicacion de la vacuna
contra rotavirus se reportaron el mismo dia, aunque se sugiere que la aplicacion de la

vacuna se retrase en caso de cuadros agudos gastrointestinales. (2)



1.2 Especificos

El rotavirus es un virus gastrointestinal que infecta a casi todos los pacientes
pediatricos en la infancia temprana. Antes de la introduccion de las vacunas contra
rotavirus, el rotavirus era responsable de aproximadamente 2.4 millones de
hospitalizaciones y 500.000 muertes anuales en todo el mundo. (3)

Se trata de un virus no envuelto de aproximadamente 100nm de diametro,
perteneciente a la familia Reovirus, tienen un genoma de doble cadena de RNA, los
cuales se encuentran en el nlcleo con la RNA polimerasa dependiente de RNA, lista
para activarse una vez que el virus entre a la célula. (6) Es un virus que se encuentra
en las heces de las personas infectadas, la transmision es fecal-oral, a través de manos
u objetos contaminados, aunque también puede ocurrir la transmision a través de

microgotas. (7)

La gastroenteritis por rotavirus es una enfermedad que cursa con evacuaciones
liquidas, fiebre, con o sin vémito que duran aproximadamente 1 semana (6, 8, 9). La
severidad varia de sintomas leves hasta casos mas graves con vomito profuso, diarrea,
fiebre y hasta muerte. La pérdida de liquidos y electrolitos secundario a las
evacuaciones liquidas pueden llevar a un colapso fisioldgico por deshidratacion si no se
trata oportunamente. El tratamiento estandar consiste en la reposicion hidroelectrolitica

por via oral o intravenosa, en caso de intolerancia al a via oral. (6, 7)

Es causa de morbimortalidad en la poblacién infantil, sobre todo en paises en
vias de desarrollo. Para los 5 afos, todos los nifios se han infectado al menos 1 vez por
rotavirus, con el pico de incidencia a los 12-18 meses. En climas templados, la
enfermedad por rotavirus es estacional, presentando pico de incidencia en invierno, la
causa de este ritmo estacional se desconoce. (6) Las complicaciones de la infeccién
varian considerablemente de acuerdo a la disponibilidad de los servicios de salud; en
Estados Unidos, se atribuyen a infecciones por rotavirus aproximadamente 55,000
hospitalizaciones, 500,000 visitas a médicos y 20-40 muertes anuales; mientras tanto,
en paises en vias de desarrollo, se le atribuyen aproximadamente 600,000 muertes
anuales. (6, 8, 9, 10)

El rotavirus se identificé en 1973 y desde entonces es la principal causa de
gastroenteritis grave en los nifios menores de 3 afos. (8, 11, 12)

La infeccidn toma lugar en la porcién apical de los cilios del intestino delgado, la
replicacién ocurre principalmente en las células epiteliales diferenciadas, lo cual lleva a
muerte celular, limitacion de la digestiébn de alimentos y liberacion de fluidos que

provocan diarrea. (13)



Si bien gran parte de los episodios son leves, cerca de 10% llevan a la
deshidratacion que requiere atenciéon médica y consumo de recursos de salud. Esta
reportado que 1 de cada 250 nifios con rotavirus muere por deshidratacion. En México,
cerca de 60-70% de las hospitalizaciones por rotavirus que se confirman mediante
analisis en el laboratorio tienen lugar entre los meses de octubre a marzo. (8)

La morbimortalidad de la gastroenteritis por rotavirus varia por localizacién,
siendo mayores en Africa, sureste de Asia, sur de Asia. Afortunadamente, la mortalidad
disminuy6 aproximadamente 43% de 2005 a 2015 tras la introduccion del esquema de
vacunacion. (14)

Veladzquez y Ruiz-Palacios describieron la historia natural de la enfermedad por
rotavirus; documentaron que una vez que los nifios se infectaban por dicho virus, se
encontraban protegidos contra enfermedades severas tras la reinfeccion, evidencia de
gue la inmunidad natural era protectora, abriendo camino para la vacuna. (11)

En 1983, 10 afios tras el descubrimiento del virus, la primera vacuna contra
rotavirus inicié ensayos clinicos. En octubre de 1998 se utiliz6 la primera vacuna contra
rotavirus (Rotashield) en los Estados Unidos. La vacuna, RIT 4237, derivaba de una
cepa bovina de rotavirus, fue probada en 178 nifios y demostr6 ser segura,
inmunogénica y proveia una proteccion suficiente contra la enfermedad severa.
Desafortunadamente, RIT 4237 y otras 2 vacunas monovalentes (de cepas de animales,
bovino y mono) demostraron una efectividad variable y se descartaron para continuar
su desarrollo. La primera vacuna oral en ser licenciada fue una vacuna tetravalente
(RRV-TV) compuesta por una cepa de rotavirus obtenida de un mono Rhesus, mas un
gen de capside externo (VP7) el cual codifica la glicoproteina de 1 de los 3 rotavirus
mas comunes en humanos (G1, G2, G4). Fue registrada como RotaShield, demostrando
una proteccion significativa contra la diarrea por rotavirus de cualquier severidad. En 9
meses, 600.000 nifios habian recibido la vacuna alrededor del mundo. En julio de 1999
se habian reportado 15 casos de invaginacion intestinal posteriores a la aplicacion de la
vacuna, con aproximadamente 1 caso por cada 10.000 nifios vacunados. El Centro para
el Control y la Prevencién de Enfermedades (CDC, por sus siglas en inglés) y la US
Advisory Commitee on Immunization Practices detuvo el uso de dicha vacuna durante
la investigacion y la compaifiia retird la vacuna del mercado meses después. Algunos
estudios encontraros que la posible causa de la asociacién entre ambas se encontraba
asociada con un amento del grosor de la pared del ileo distal asociado al periodo de
infeccion aguda, sin embargo, esto nunca fue comprobado. (3, 4, 11, 15, 16)



En 2006, 8 afios posterior al retiro de RotaShield del mercado, se licenciaron 2
nuevas vacunas orales contra rotavirus. Una vacuna monovalente de 2 dosis basada en
una cepa atenuada del rotavirus humano G1 (Rotarix o RV1), y una vacuna pentavalente
de 2 dosis a base de rotavirus bovino de 3 dosis que contiene 5 cepas reordenadas de
un solo gen que contienen proteinas de la capside para los serotipos humanos G1, G2,
G3, G4 y P (RotaTeq o RV5). Se documentd una eficacia del 85-95% contra la
enfermedad severa u hospitalizacion, pero ambas fueron menos efectivas contra la
enfermedad leve. En 2006, la Organizacion Mundial de la Salud recomendé la vacuna
de rotavirus para su uso rutinario en nifios en paises de altos y medianos ingresos,
donde su eficacia habia sido demostrada. Muchos paises en estas regiones,
empezando por Estados Unidos, implementaron programas para la inmunizacion de
todos los nifios contra el rotavirus, incluyendo México. (3, 8, 11, 9, 15, 16).
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A. Iniciio de la vacunacién en México, localidades
de mas alto indice de marginacion.
B. Universalizacion de la vacuna contra rotavirus.

Imagen 1. Casos de invaginacién intestinal por egresos hospitalarios (linea de puntos) versus la
proyeccion sin vacunacién a partir de 2016 (linea continua) Obtenido de: Panorama epidemioldgico
de la gastroenteritis por rotavirus y la invaginacion intestinal en México. Acta Pediatr Mex. 2019

En 2006 tras la introduccion de la vacuna contra rotavirus en México se observo
un aumento en la cantidad de casos de invaginacion intestinal reportados de forma
anual, alcanzando el pico maximo en 2011 con mas de mil casos; a partir de 2013 se
observé una menor cantidad de casos reportados versus los casos esperados, como se
observa en la imagen 1. (8)



Las vacunas contra rotavirus se encuentran indicadas para la inmunizacién
activa en lactantes de 6-24 semanas (RV1) y 6-32 semanas (RV5) para prevenir la
infeccion gastroinestinal por rotavirus. La introduccion de dichas vacunas ha disminuido
la incidencia de gastroenteritis severa en muchos paises. (12) Asimismo, provee un
efecto de “proteccion de rebafio” y disminuye la incidencia de infecciones nosocomiales.
17)

En un estudio analitico realizado en Estados Unidos en el cual se estudid el
impacto de la introduccién de la vacuna contra rotavirus entre 2000-2018, se encontrd
una disminucion de la tasa de gastroenteritis aguda en nifios menores de 5 afios. (10)

Los Eventos Supuestamente Atribuidos a la Vacunacién o Inmunizacién
(ESAVI), antes conocidos como Eventos Temporalmente Asociados a la Vacunacién,
se definen como “manifestaciones clinicas o eventos médicos que ocurren después de
la vacunacién y es supuestamente atribuido a la vacunaciéon o inmunizacion, la
temporalidad depende de cada una de las vacunas”. Se pueden clasificar en ESAVI
graves, que cumple con uno o mas de los siguientes criterios: provocan la muerte del
paciente, ponen en peligro la vida del paciente al momento de presentacion, es
necesaria la hospitalizacién, provocan incapacidad significativa o persistente, provocan
malformaciones en el recién nacido, ejemplos de estos eventos son la hemorragia
intracraneana, encefalitis, paralisis flacida, choque anafilactico, entre otros. Los ESAVI
no graves no cumplen con ningdn criterio de un evento grave, como ejemplo se

encuentran: reaccion local que puede ser manejada de forma ambulatoria o fiebre. (7)

El tiempo en el cual se han reportado eventos asociados a las vacunas contra
rotavirus es de 42 dias posteriores a la administracion de la vacuna. Los eventos mas
comunes tras la primera dosis son irritabilidad, diarrea, flatulencia, dolor abdominal y
dermatitis. La invaginacion intestinal se encuentra entre los eventos raros asociados a

la vacunacion contra rotavirus. (7)

La vacuna monovalente contra rotavirus (RV1) se ha estudiado hasta 31 dias
después de la vacunacion. En un estudio realizado en Finlandia y Latinoamérica para
evaluar el riesgo de invaginacion intestinal, no se encontr6 evidencia de riesgo
aumentado en el grupo tratado con vacuna monovalente. En México y Brasil, se
encontré una asociacion entre la vacuna monovalente y la invaginacion, encontrando un
exceso de 1 caso entre 51,000-68,000 nifilos inmunizados. El incremento transitorio se

observé en los primeros 31 dias posterior a la aplicacion de la vacuna (Tabla 1). (7)



Tabla 1. Datos de seguridad encontrados en estudio con RV1.

ROTARIX® Placebo :g;:gtlbcr;:laﬁvo
 adminstracionde: . N=31673 N=31552
Primera dosis 1 2 0.50(0.07;3.80)
Segunda dosis 5 5 0.99(0.31;3.21)
I(jn;:ﬁiarl'nicién hasta un afio N= 10,159 Ne LD
Primera dosis hasta un afo 4 14 0.28 (0.10:0.81)

de edad

Fuente: Manual de Eventos Supuestamente Atribuidos a la Vacunacion o Inmunizacion, junio 2014

La vacuna pentavalente contra rotavirus presenta los siguientes eventos: fiebre,
diarrea, vomito, nasofaringitis, otitis media, broncoespasmo. Los eventos graves que
pueden ocurrir son anafilaxia e invaginacion intestinal, con una frecuencia global del
0.1% (Tabla 2). (7)

Tabla 2. ESAVI por vacuna RV5

ESAVI de Vacuna Pentavalente Contra Rotavirus RV5 (Rotateq®)

Frecuencia* Organo o sistema involucrado Eventos
Muy frecuente Diarrea, vomitos
Poco frecuente Gastrointestinales Hema_toquecna, dolor abdominal
superior
Raros Invaginacion intestinal
Muy frecuentes Tras_tqmos gf:nerales y del lugar de Fiebre
administracion
Poco frecuentes  Trastornos de la piel y del tejido Erupcion
Raras subcutaneo Urticaria
Muy frecuentes Trastornos del sistema nervioso Somnolencia
Raros Tras_tom,o_s respiratorios, toracicos y Broncoespasmo
mediastinicos
Frecuentes ] Infeccion del tracto respiratorio superior
Infecciones — — =
Poco frecuentes Nasofaringitis, otitis media
No conocida Otros Irrita_b'ilidf'adA Angioedema. Reaccion
anafilactica.

Fuente: Manual de Eventos Supuestamente Atribuidos a la Vacunacién o Inmunizacion, junio 2014

En un estudio clinico en el cual 68,038 recibieron al menos una dosis de vacuna
o placebo, y de estos 59,210 recibieron tres dosis, se hizo seguimiento 42 dias después
de la tercera dosis, y a 56,310 nifios se les realizé seguimiento durante 1 afio posterior
a la administracion de la primera dosis. Se encontré que el riesgo relativo de



invaginacion intestinal entre los nifios vacunados, en comparacion con los nifios que
recibieron placebo, fue de 1.6 (intervalo de confianza del 95% de 0.4-6.4) durante el
periodo de 42 dias después de cualquier dosis. (7)

Ambas vacunas cuentan con un incremento transitorio en la incidencia de
invaginacion intestinal en el periodo de 31 dias, principalmente en el transcurso de los

7 dias posteriores a la administracién de la primera dosis. (7)

En un estudio cohorte retrospectivo de Nueva Zelanda se reportaron 449 nifios
con invaginacion intestinal, de los cuales, el 35.9% fueron vacunados, de los cuales 8
(1.8%) habian recibido la vacuna RV5 en el “periodo de riesgo” (0-21 previa
hospitalizacién). No hubo diferencia estadisticamente significativa entre los pacientes
no vacunados y los vacunados en el periodo de riesgo. Ademas, se observd una
disminucién significativa de hospitalizaciones por gastroenteritis. Previamente se habia
reportado un pequefio aumento en el riesgo de presentar invaginacion intestinal los
primeros 21 dias tras la administracion de la vacuna RV5, con mayor riesgo tras la
primera dosis, si bien, la mayoria de los estudios no reportan un incremento significativo
en la incidencia de dicha patologia. (3)

En un estudio observacional, retrospectivo y analitico efectuado con base en la
informacion del Instituto de Diagnéstico y Referencia Epidemioldgicos (INDRE), cuyo
objetivo fue describir los genotipos predominantes de rotavirus y los casos de
hospitalizaciones por invaginacion intestinal en nifios menores de 1 afio. En él, se
observo a el predominio del genotipo G1, sobre todo en el periodo 2000-2005. En afios
diferentes predominaron de otras cepas: G2 en 2006, 2011 y 2012, G3 en 2008 y 2009
y, ademas, G9 en 2010. Las cepas G12 fueron las predominantes a partir de 2013. Con
respecto a la invaginacion intestinal, en 2011 se alcanz6 el maximo de casos reportados
(1037). A partir de 2013 se observa menor cantidad de casos reportados versus los
casos esperados. Después de la introduccion de la vacuna contra rotavirus, en 2006 y
su universalizacion en 2007, no se ha observado incremento en los casos de

invaginacion intestinal. (8)

En un estudio doble ciego, controlado por placebo, realizado entre 2001-2004 en
11 paises fueron aleatorizados 68,038 nifios. Un grupo recibié tres dosis de vacuna
contra rotavirus y otro, placebo. Se realizé vigilancia activa para identificar efectos
adversos. Al cabo de un afio de la primera dosis, ocurrid invaginacion en 12 de los nifios
gue recibieron la vacuna y en 15 de los que recibieron placebo. (16, 18)

En un estudio de casos y controles realizado en Italia, se observé que el factor
mas asociado a la presencia de invaginacion intestinal fue el haber presentado un



cuadro gastrointestinal 30 dias previo a la aparicién del cuadro. La activacion del sistema
inmune y la consecuente hipertrofia de las placas de Peyer fueron sugeridas como la
posible patogénesis de la invaginacion intestinal en nifios con cuadro gastrointestinal
previo. En general, la infeccion natural junto con diferentes agentes infecciosos,
incluyendo el rotavirus y adenovirus, y otros que causan alteraciones en la peristalsis,
podrian potencialmente contribuir a la patogenia de la invaginacion. (4)

En un estudio observacional retrospectivo analitico realizado en Canada en
2017, en el cual se obtuvieron datos de una base de datos (The Discharge Abstract
Database) para identificar a los lactantes menores de 1 afio hospitalizados con
diagnéstico de invaginacion intestinal, se observé una tasa anual de hospitalizacioén por
invaginacion intestinal entre 20-30/100,000 lactantes entre 2003-2013, sin observar
cambios en dichas tasas antes y después de la introduccion del esquema de vacunacién
por rotavirus. (19)

En general, las ventajas de la vacunacién contra rotavirus sobrepasan los riesgos
de efectos adversos, ya que, desde su implementaciéon, se ha observado una
disminucion significativa en la mortalidad por gastroenteritis por rotavirus. (13, 17)
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2. Justificacién

Se ha descrito que la invaginacion intestinal no suele ser una entidad mortal. No
se ha descrito si el ESAVI es un factor de riesgo relacionado con un mal prondstico en
pacientes con invaginacion intestinal. El presente estudio busca analizar si esta
condicion esta relacionada con un mal prondstico de invaginacion intestinal, esto
permitird establecer medidas preventivas para evitar que los pacientes con ESAVI
tengan una mala evolucion, disminuyendo dias de estancia intrahospitalaria, costos de

atencion, ademas de contribuir a la vigilancia epidemiolégica.
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3. Definicién del problema

La invaginacion intestinal es la causa méas frecuente de oclusion intestinal en
lactantes, la incidencia varia segun paises y regiones, de 34-78/100,000 nifilos menores
de 1 afio. En 2006 tras la introduccion de la vacuna contra rotavirus en México se
observo un aumento en la cantidad de casos de invaginacién intestinal reportados de
forma anual, alcanzando el pico maximo en 2011 con mas de mil casos; a partir de 2013
se observo una menor cantidad de casos reportados versus los casos esperados. En el
Hospital Infantil de Tlaxcala, se ha observado que existen casos relacionados y no
relacionados a ESAVI por rotavirus, por lo que es importante establecer si existen
diferencias en la presentacioén clinica entre ambos grupos. (8, 20)

12



4. Objetivos

4.1 Generales

Analizar las diferencias en la presentacion clinica de invaginacion intestinal entre
lactantes con y sin antecedente de ESAVI por rotavirus en pacientes del Hospital Infantil
de Tlaxcala durante enero 2017 — diciembre 2021

4.2 Especificos

1. Identificar nimero de casos de invaginacion intestinal con y sin antecedente
de ESAVI por rotavirus en pacientes del Hospital Infantil de Tlaxcala durante enero 2017
— diciembre 2021

2. Comparar la evolucién clinica de pacientes con invaginacion intestinal con y
sin antecedente de ESAVI por rotavirus en pacientes del Hospital Infantil de Tlaxcala
durante enero 2017 — diciembre 2021.

3. Comparar desenlace clinico de pacientes con invaginacion intestinal con y sin
antecedente de ESAVI por rotavirus en pacientes del Hospital Infantil de Tlaxcala
durante enero 2017 — diciembre 2021
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5. Material y método

5.1 Tipo y disefo del estudio
Estudio observacional retrospectivo transversal analitico

5.2 Definicidn del universo de trabajo

5.2.1 Poblacién fuente
Pacientes del Hospital Infantil de Tlaxcala

5.2.2 Poblacién elegible
Lactantes con invaginacion intestinal que ingresaron al Hospital Infantil de
Tlaxcala entre el 1 enero 2017 — 31 de diciembre 2021.

5.3 Definicion de unidades de observacion y del grupo control
5.3.1 Criterios de inclusion

Pacientes de 2 — 9 meses de ambos sexos con invaginacion intestinal que hayan
ingresado en el periodo del 1 de enero 2017 al 31 de diciembre 2021.

5.3.2 Criterios de exclusion
Presencia de patologia quirargica intestinal previa

Expediente sin cartilla
Egreso voluntario o traslado

5.3.3 Criterios de eliminacién
No aplica al tratarse de un estudio transversal

5.4 Estrategia de muestreo

5.4.1 Tamaiio de la muestra
Se incluyeron a todos los pacientes que contaron con los criterios de inclusion
en el periodo de estudio

5.5 Definicion de variables y escalas de medicion

: Definicion Definicién Escala de . .
Variable . L Dependencia | Indicadores
conceptual operacional medicién
Expresion fenotipica o
P P Nota de Cualitativa . Hombre /
Sexo de caracteres . . Independiente :
S ingreso nominal Mujer
sexuales primarios
Tiempo transcurrido
desde la fecha de Del o
Edad al o . Cuantitativa .
. . nacimiento, hasta la | expediente . Independiente | Meses
diagnéstico e continua
fecha del clinico
diagnéstico
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expresado en
meses

Reaccién clinica
adversa que se

Del

ESAY' por pfesenta hgsta 42 expediente Cual-ltatlva Independiente | Si/No
rotavirus dias posterior a la o nominal
L clinico
vacunacion de
rotavirus
Previa aplicacion de | Del i
Antecedente de P . Cualitativa . .
= vacuna contra expediente . Independiente | Si/No
vacunacion . e nominal
rotavirus clinico
Cuantificacion en
g/dL de
hemoglobina menor | Del I
. 9 : Cualitativa . Presente /
Anemia a 10.5 reportada en | expediente i Dependiente
. . . e nominal Ausente
primera biometria clinico
hemética al ingreso
hospitalario
Previa aplicacion de
. Del o
Tipo de vacuna | vacuna : Cualitativa . RotaTeq /
. expediente . Independiente .
aplicada monovalente o clinico nominal Rotarix
pentavalente
Numero de Numero de Ultima Del - Primera,
dosis de . . . Cualitativa .
dosis aplicada de expediente . Independiente | segunda,
vacuna contra ) . nominal
. vacuna contra virus | clinico tercera
rotavirus
Numero de
leucocitos en (103 Del o Leucocitosis,
Cuenta . Cualitativa . .
L /uL) reportados en expediente . Dependiente leucopenia,
leucocitaria . . - . nominal
biometria hemética clinico cuenta normal
a su ingreso
Cuantificacion de
Proteina C proteina C mayor a | Del . Cualitativa . Positiva /
. 4 mgdl reactiva al expediente . Dependiente .
reactiva . g nominal Negativa
momento de ingreso | clinico
hospitalario
Cuantificacion de
velocidad de
Velocidad de sedimentacion Del I "
. - . Cualitativa . Positiva /
sedimentacion | globular mayor a expediente . Dependiente .
. nominal Negativa
globular 15mmhr al momento | clinico
del ingreso
hospitalario
Forma utilizada para
. establecer Del o Clinico, USG,
Método ) L . Cualitativa . . .
. L diagndstico de expediente . Dependiente radiografia,
diagnostico . o o nominal
invaginacion clinico TAC
intestinal
Antecedente de uso
. L . Nota de I
Uso previo de de antibioticoterapia | . Cualitativa . .
o o ingreso . Dependiente | Si/No
antibidtico previo ingreso a nominal

unidad hospitalaria
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Tiempo de la

Tiempo transcurrido

Ultima dosis de | desde la ultima Del I
. L . Cuantitativa . .
rotavirus a la aplicacion de la expediente continua Independiente | Dias
presentacion vacuna, hasta el clinico
del cuadro inicio de sintomas
Tiempo transcurrido
. en dias, desde su Del -
Tiempo de . . . Cuantitativa . .
. o ingreso a la unidad expediente : Dependiente Dias
diagnéstico . . g continua
hospitalaria hasta el | clinico
dia de diagnéstico
Tiempo transcurrido
. en dias, desde la Del -
Tiempo de . L : Cuantitativa : .
- instauracion del expediente . Dependiente Dias
resolucion : o g continua
diagnostico, hasta la | clinico
resolucion
. Tiempo transcurrido
Dias de P . Del o
. desde el ingreso de . Cuantitativa . .
estancia ) expediente . Dependiente Dias
) . .| la unidad, hasta su . continua
intrahospitalaria clinico
egreso
Del - Curacion,
Modo en que . Cualitativa . o
Desenlace expediente . Dependiente | Complicacién,
resuelve un evento g ordinal
clinico Muerte
Técnica utilizada Reduccién
Técnica de para la Nota Cualitativa . hidrostética,
- . S . : Dependiente .
resolucioén desinvaginacion postoperatoria | nominal con aire 0
intestinal quirdrgico
Perforacion,
Resultado reseccion
desfavorable de una | Del I . .
L . Cualitativa . intestinal,
Complicaciones | enfermedad, expediente . Dependiente .
. g nominal sindrome de
condicion de salud o | clinico ) .
. intestino corto,
tratamiento
muerte
Cardiopatia,
patologia de
sistema
Presencia de o nervioso
. . Cualitativa
. patologia previa al Nota de i . central,
Comorbilidades . nominal Independiente .
momento del ingreso patologia
ingreso gastrointestinal
previa,
antecedente
de prematurez
Tiempo transcurrido
. N Del I
Tiempo de desde el inicio de : Cuantitativa . .
. . expediente . Dependiente Dias
evolucion sintomas, hasta la e continua
L clinico
resolucion
. Dolor
Primera .
manifestacion abdominal,
Primer sintoma P Nota de Cualitativa . irritabilidad,
clinica de . i Dependiente .
presentado . o ingreso nominal evacuaciones
invaginacion .
. . en jalea de
intestinal
grosella,
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distension
abdominal,
hipoactividad,
masa

abdominal
Signos y i i i
sintomas:
Antecedente de
temperatura >38°C o
. p . Nota de Cualitativa . .
Fiebre previo ingreso y . . Dependiente | Si/No
. ingreso nominal
durante su estancia
hospitalaria
Presencia de Del
. . frecuencia cardiaca . Cualitativa . .
Taquicardia . expediente . Dependiente | Si/No
>160 Ipm al ingreso e nominal
. . clinico
hospitalario
Antecedente de
Rechazo ala reaccion de Nota de Cualitativa . .
. o . i Dependiente | Si/No
via oral oposicion al ingreso nominal
alimento
Expulsién violenta
- or la boca del Nota de Cualitativa . .
Vémito P . . . Dependiente | Si/No
contenido ingreso nominal
gastrointestinal
Dolor en regién
Dolor . o o
. : abdominal que inicia | Nota de Cualitativa . .
abdominal tipo . . . Dependiente | Si/No
i y termina ingreso nominal
cllico L
rapidamente
Estado en el que el
paciente se
encuentra
“quejumbroso, I
o q 1ejur Nota de Cualitativa . .
Irritabilidad quisquilloso y . . Dependiente | Si/No
o ingreso nominal
colérico” a pesar de
los intentos por
aliviarlos y
calmarlos
Evacuaciones i I
i Deposiciones Nota de Cualitativa . .
en jalea de . . . Dependiente | Si/No
mucosanguinolentas | ingreso nominal
grosella
. . Aumento de I
Distension . Nota de Cualitativa . .
. volumen a nivel . . Dependiente | Si/No
abdominal . ingreso nominal
abdominal
Estado en el que el
paciente se
. . encuentra con poca | Nota de Cualitativa . .
Hipoactividad - P . . Dependiente | Si/No
actividad y ingreso nominal
reactividad a
estimulos externos
Masa Aumento de Nota de Cualitativa . .
. . . . Dependiente | Si/No
abdominal volumen localizado ingreso nominal
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0 circunstrito a nivel
abdominal
Rebote
positivo,
o e . hiperalgesia
Irritacion Proceso inflamatorio diente Cualitativa Dependiente abdominal,
peritoneal a nivel peritoneal el)fp.e 'en nominal P abdomen con
clinico resistencia,
abdomen en
madera
Proceso en el que el
sistema
cardiovascular es Del
Choque incapaz de expediente Cua|'|tat|va Dependiente | Si/No
mantener una o nominal
., clinico
perfusién adecuada
de los 6rganos
vitales

5.7 Recoleccién de la informacion
5.7.1 Fuentes de informacion

Una vez que el proyecto se autorizé por el comité de investigacion y ética en
investigacion se revisaron las bases de datos de bioestadistica para buscar pacientes
gue contaron con el diagnostico de Invaginacién intestinal, una vez que se obtuvo la
lista de pacientes, se acudi6 a archivo clinico para recabar los datos del estudio y se

concentraron en un archivo Excel para su analisis estadistico final.

5.8 Procesamiento y presentacién de la informacién
5.8.1 Propuesta de abordaje de andlisis estadistico

Se integraron a los pacientes en dos grupos, los que tienen el antecedente de
ESAVI para compararlos con los que no. Se describieron los grupos a través de medidas
de tendencia central y dispersibn para variables cuantitativas y porcentaje y
proporciones para las cualitativas. Se hizo la comparacion de variables a través de Chi
cuadrada, T de student para comparar tiempo de evolucién y tiempo de estancia
intrahospitalaria.
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6. Aspectos éticos de la investigacion
6.1 Clasificacion

Acorde al articulo 17 del Reglamento de la ley general de salud en materia de
investigacion para la salud, se considera una investigacion sin riesgo, al no realizar
ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas,

psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, ya que se trata de
un estudio retrospectivo en el cual se revisaran expedientes clinicos.
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7. Organizacién de la investigacion

7.1 Consentimiento informado

No amerita ya que es revisidn de expedientes

7.1.1 Programa de trabajo
7.1.2 Cronograma de trabajo

Actividad Agosto- Diciembre 2023  Enero 2024 Febrero 2024
noviembre
2023

Disefio del

protocolo

Autorizacion

del

protocolo

Ejecucidn

resultados
avances
Informe final

Presentacion
de examen
de tesis

7.2 Recursos

7.2.1 Humanos
Dra. Sonia Angélica Maza Chéavez

Dra. Eneida Sanchez Medina

7.2.2 Materiales
Gréficas, hojas, laptop, expedientes clinicos, boligrafos

7.2.3 Financieros

Autofinanciado por el investigador
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8. Resultados

Se solicité a estadistica la informacion de los expedientes que incluyeran el
diagnostico de “Invaginacion intestinal” y de “Oclusién intestinal’, se recabo la
informacion de 157 expedientes, tras filtrar y excluir a pacientes que no contaban con el
diagnostico definitivo de “Invaginacion intestinal” ni cumplian con los criterios de edad,
se recabaron un total de 23 expedientes, de los cuales 5 fueron eliminados ya que no

contaban con copia de la cartilla nacional de vacunacion.

Se revisaron un total de 18 expedientes de pacientes lactantes de 2 a 9 meses
de edad, 8 (44.4%) fueron masculinos y 10 (55.5%) fueron mujeres, la edad promedio
fue de 6 meses, mediana de 5.1 meses, moda de 5 meses. Solo 1 (5.5%) se aplicé la
vacuna RV1, el resto (94.4%) se aplicé la vacuna RV5. El diagndstico se realizé al
momento del ingreso en 17 (94.4%) de los casos, en un caso (5.5%) fue después de las
6 horas. De los 18 expedientes, 11 (61.1%) se catalogaron como ESAVI y el resto
(38.8%) no.

De los pacientes con antecedente de ESAVI:

7 (63.6%) eran mujeres, el resto hombres. El promedio de edad fue de 5.5
meses, mediana de 6 meses, moda de 7 meses. La principal vacuna aplicada fue RV5
con 10 casos (90.9%). De los 10 casos de ESAVI por vacunacion contra rotavirus con
RV5, 2 (20%) sucedieron tras la primera dosis, 3 (30%) tras la segunda dosis y 5 (50%)
tras la tercera dosis. La moda fue de 3 (3a dosis). El rango de dias entre la aplicacion y
la aparicion de invaginacion intestinal (ESAVI) fue de 1 a 39 dias (mediana 21, promedio
21.4 dias). El tiempo de diagnéstico fue al ingreso en 10 de los casos (90.9%), en un
caso fue de 6 horas. Tiempo de resolucion fue de 1 a 43 horas, con mediana de 8 horas,
promedio de 10.9 horas y moda de 12 hr. DEIH fue de 1 a 21 dias, con mediana de 5
dias, promedio de 7.3 dias, moda de 5 dias. Tiempo de evolucién fue de 1 a 4.25,
promedio 2.2 dias, mediana 2 dias, moda 1 dia. Modo de resolucién mas comun fue la
quirargica con 9 casos (81.8%), un caso fue hidrostatica. Solo 2 casos ingresaron con
leucocitosis (18.1%). PCR: Solo en 2 casos se solicité PCR al ingreso, siendo 1 positivo
y 1 negativo (50%). 3 casos (27.2%) presentaron anemia al ingreso. 7 casos (63.3%) se
curaron tras la cirugia, el resto presentaron complicaciones. Todas las complicaciones
fueron perforacion intestinal, en un caso fue 48hrs post cirugia, 2 salieron en estado de
choque, 1 amerité uso de aminas vasoactivas y manejo avanzado de la via aérea. En 3
de los casos se administré antibioticoterapia previa a su ingreso (27.2%). Solo 1
paciente (9%) tenia una comorbilidad, que era displasia de cadera. 7 casos (63.6%)
ameritaron uso de USG para establecer el diagnoéstico. El primer sintoma presentado
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fue estrefimiento en 1 caso (9%), evacuaciones liquidas 1 caso (9%), evacuaciones
sanguinolentas 1 caso (9%), fiebre 1 caso (9%), irritabilidad 5 casos (45.4%), vomito 2
casos (18.1%), como se observa en la grafica 1. En la grafica 2 se reportan los sintomas
presentados antes y durante su estancia intrahospitalaria. Otros hallazgos durante
cirugia: 1 caso (9%) tenia adenitis mesentérica. Otros eventos: 1 (9%) ameritd6 manejo
aminérgico con manejo avanzado de la ventilacion, con secuela de sindrome de
intestino corto; 1 (9%) regresé 2 semanas después por cuadro de oclusion intestinal que
ameritd adherenciolisis, 1 (9%) ameritdé segunda cirugia por perforacion intestinal; 1
caso complicado se le habia indicado acudir al servicio de urgencias 24 horas previa

Casos sin ESAVI:

4 (57.1%) eran hombres, el resto eran mujeres. El promedio de edad fue de 6
meses, mediana de 5 meses, moda de 5 meses. La principal vacuna aplicada fue RV5
en los 7 casos (100%). El rango de dias entre la aplicacion y la aparicion de invaginacion
intestinal fue de 43 a 120 dias (mediana 60, promedio 64 dias, moda 60 dias). El tiempo
de diagnéstico fue al ingreso en todos los casos (100%); 5 casos (71.4%) ameritaron
uso de USG para establecer el diagndstico. El primer sintoma presentado fue distensiéon
abdominal en 1 caso (14.2%), dolor abdominal tipo cdlico en 2 casos (28.5%), fiebre en
1 caso (14.2%), rechazo a la via oral en 1 caso (14.2%), vomito en 2 casos (28.5%),
como se observa en la grafica 1. Tiempo de resolucién fue de 1.5 a 4 horas, con
mediana de 3 horas, promedio de 3 horas y moda de 3 hr. DEIH fue de 2 a 9 dias, con
mediana de 5 dias, promedio de 5 dias, moda de 9 dias. Tiempo de evolucion fue de
0.5 a 1 dia, mediana 1 dias, mediana 1 dia, moda 1 dia. Modo de resolucion mas comun
fue la quirdrgica con 6 casos (85.7%), un caso fue hidrostatica. 2 casos ingresaron con
leucocitosis (28.5%). PCR: Solo en 1 caso se solicit6 PCR al ingreso, siendo negativo.
1 caso (14.2%) presenté anemia al ingreso. Los 7 casos (100%) presentaron curacion
tras la cirugia, 1 caso presento evolucién torpida, sin complicaciones. En 3 de los casos
se administré antibioticoterapia previa a su ingreso (42.8%). Ningun paciente (0%)
presentdé comorbilidades, aunque 1 paciente (14.2%) tuvo un hallazgo incidental en la
cirugia de duplicacion intestinal. En la grafica 2 se reportan los sintomas presentados
antes y durante su estancia intrahospitalaria. Otros hallazgos durante cirugia: 1 caso
(14.2%) tenia duplicacion intestinal. Otros eventos: 1 (14.2%) presentd evolucién
térpida, ameritando nutricibn parenteral durante su estancia; 1 (14.2%) presento
trofozoitos de E. histolytica en amiba en fresco, con leucocitos incontables y eritrocitos
8-10/campo (Tablas 3y 4).

ESAVI (11) NO ESAVI (7) p
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Fiebre 5 4 0.83
Rechazo VO 6 2 0.14
Vomito 11 6 0.19
Dolor abdominal 1 3 0.09
Irritabilidad 8 4 0.49
Evacuaciones jalea de grosella 5 5 0.27
Distension abdominal 2 2 0.6
Hipoactividad 3 1 0.51
Masa abdominal 1 0 0.41
Irritacidn peritoneal 2 0 0.23
Otros sintomas 5 3 0.19
Evacuaciones sanguinolentas 7 2 0.14
Deshidratacion 6 1 0.08
Dolor a la palpacion 1 0 0.41
Sin peristalsis/Disminuida 3 4 0.2
Intolerancia VO 1 0 0.41
Signo de la morcilla 1 3 0.09
Ruidos de lucha 1 0 0.41
Hocico de tenca 2 0 0.23

Tabla 3. Signos y sintomas presentados en pacientes con invaginacidn intestinal asociado y no

asociado a ESAVI por rotavirus

ESAVI (11) NO ESAVI (7) p

Edad (mediana) 6 5 0.409
Tiempo de diagndstico (med) 0 (ingreso) 0 (ingreso) 0.442
Tiempo de resolucion (med) 8 3 0.104
Dias (Ele estancia hospitalaria c 5 0.402
(mediana)

Tiempo de evolucién (mediana) 2 1 0.667
Choque 5 1 0.17
Choque (Hipovolémico) 4 0 0.07
Choque (Séptico) 1 1 0.73

Tabla 4. Datos clinicos observados en pacientes con invaginacion intestinal asociado y no

asociado a ESAVI por rotavirus
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Gréfica 1. Primer sintoma presentado en pacientes con invaginacion intestinal, asociado y no
asociado a ESAVI por rotavirus.
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Gréfica 2. Sintomas mas presentados en pacientes con invaginacién intestinal, asociado y no
asociado a ESAVI por rotavirus
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9. Analisis

En un estudio comparativo en Australia, se compard la severidad de la
invaginacion intestinal asociada y no asociada a vacunacion por rotavirus. En él, se
clasifico la invaginacion intestinal en 5 niveles de severidad (1: sin cirugia con menos de
1 dia de estancia intrahospitalaria; 2: sin cirugia, con mas de 2 dias de estancia
intrahospitalaria; 3: con cirugia y sin reseccion intestinal; 4: cirugia con reseccion
intestinal; 5: cirugia y estancia en la unidad de cuidados intensivos).

En dicho estudio, se tomaron 323 casos elegibles, de los cuales el 26.9% (87
total) de ellos fueron asociados a vacunacién, mientras que en nuestro estudio el 61.1%
fueron los casos asociados, cabe destacar que el punto de corte no fue 31 dias como
en los estudios australianos, americanos e ingleses, sino que fue a los 42 dias, tal como
lo indica el manual de ESAVI de México.

De los 87 casos reportados en el estudio australiano, el 58.6% fueron del sexo
masculino, comparado al 36.3% reportado en nuestro estudio. La edad mas comun fue
>35 semanas (7-8 meses), mientras que en nuestro estudio la mediana fue de 6 meses,
la moda de 7 meses. La vacuna que mas se aplico fue la RV5 en un 74.7% de los casos,
mientras que en nuestro estudio fue el 90.9% de los casos. El tiempo postvacunacion
méas comun fue de 0-7 dias, comparado en nuestro estudio en donde la mediana fue de
21.4 dias. De los 87 casos, 17 (19%) presentaron complicaciones (14 reseccion “estadio
4” y 3 UTI “estadio 5”), en nuestro estudio 4 (36.3%) presentaron complicaciones.

Asimismo, no se observo diferencia significativa entre la edad de los pacientes
con invaginacion intestinal con y sin antecedente de ESAVI por rotavirus (p =.409),
tampoco se observéd diferencia en el tiempo de diagndstico (p 0.442), tiempo de
resolucion (p 0.104), dias de estancia intrahospitalaria (p 0.402) ni tiempo de evolucion
(p 0.668) (tabla 4).

En el estudio australiano, no hubo diferencia significativa en los requerimientos
de reseccion intestinal entre los casos asociados y no asociados a vacunacién. Se
concluy6 que la invaginacion fue poco comun pero significativamente mas grave en los
menores de 14 semanas de edad, independientemente de si se asocié a vacunacién o
no. (21) En este estudio, no hubo diferencia significativa en la evoluciéon de invaginacion
intestinal entre los pacientes asociados y no asociados a ESAVI por rotavirus (Tabla 5).

ESAVI NO ESAVI
(n=11) (n=7) OR IC P
0.0050 -
Complicacién |4 0 0.11 2.44 0.16
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Choque 5 1 5 0.34-275 |0.19

Resolucion

quirudrgica 10 6 1.66 0.01-143 |0.73
0.40-

Reseccion 4 0 9 198.21 0.16

Tabla 5. Riesgos relativos para complicaciones en pacientes con
invaginacion intestinal y ESAVI.

En nuestro estudio, se encontrd un incremento estadisticamente no significativo
en el riesgo de presentar choque (OR 5, IC 0.37-2.75, P 0.19), reseccion intestinal (OR
9, 1C 0.4-198.21, P 0.16) en los pacientes con ESAVI por rotavirus.
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10. Conclusiones y recomendaciones

El rotavirus es un virus gastrointestinal que infecta a casi todos los pacientes
pediatricos en la infancia temprana. Antes de la introduccion de las vacunas contra
rotavirus, el rotavirus era responsable de aproximadamente 2.4 millones de
hospitalizaciones y 500.000 muertes anuales en todo el mundo. En 2006 se licenciaron
2 nuevas vacunas orales contra rotavirus, tras lo cual se documento una eficacia del 85-
95% contra la enfermedad severa u hospitalizacion. El tiempo en el cual se han
reportado eventos asociados a las vacunas contra rotavirus es de 42 dias posteriores a
la administracién de la vacuna; los eventos mas comunes tras la primera dosis son
irritabilidad, diarrea, flatulencia, dolor abdominal y dermatitis, la invaginacion intestinal
se encuentra entre los eventos raros (y graves) asociados a la vacunacion contra
rotavirus. En los paises de primer mundo en donde la mortalidad por rotavirus es baja,
incrementa la preocupacion por la morbilidad por invaginacion intestinal, como en
Francia, que en 2015 suspendi6 la aplicacién del esquema de vacunacion contra
rotavirus. Ese no es el caso en México y otros paises en vias de desarrollo, en donde
al seguir siendo una causa de morbimortalidad en pacientes de edad pediatrica, de esta
forma, las ventajas que ofrecen dichas vacunas superan los potenciales riesgos.

Dentro de las limitaciones encontradas en este estudio se encuentra el numero
total de expedientes estudiados, ya que, de haberse analizado una mayor cantidad de
expedientes, los resultados pudieron haber tenido mayor significancia estadistica.

De acuerdo con los resultados de este estudio en el que no se observaron
diferencias estadisticamente significativas en la presentacion clinica ni desenlace entre
los casos asociados y no asociados a ESAVI por rotavirus, hago las siguientes
recomendaciones:

e Mejorar la capacitacién en el llenado de la hoja de egreso y codificacion CIE 10
para una mayor confiabilidad estadistica.

e Mejorar la descripcion de la presentacién clinica para un diagndstico mas certero
y temprano, para asi favorecer un mejor desenlace.

e Reforzar con pediatria la revisiéon de la temporalidad de la aplicacion de vacunas,
para ser conscientes sobre posibles factores de riesgo que pudieran entorpecer
la historia natural de la enfermedad y dar tratamiento oportuno; también facilitar
la recoleccion de datos en los trabajos de investigacion que asi lo requieran.
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11. Anexos

11.1 Anexo |

Hoja de recoleccién de datos

Numero EXP Nombre Sexo Edad (Dx)
H/M

VVacunaciéon |ESAVI Tipo de vacuna (# de dosis) Tiempo de aplicacidn

Si/No Si/No RotaTeq Rotarix | dias previos

Técnica de resolucion

Tiempo de diagndstico (dias):

Reduccion hidrostatica

Tiempo de resolucion (dias):

Reduccion con aire

Dias de EIH (dias:

Quirdrgico (taxis)

Tiempo de evolucién (dias)

Paraclinicos Desenlace éCual?
Leu Curacién/Complicacion/Muerte

PCR AB previo éCual?
VSG Si / No

Método dx ¢Comorbilidades? éCual?
Clinico Si/ No

USG Primer sint |Signos y sintomas Antes Durante
Rx Fiebre

TAC Taquicardia

Rechazo a via oral

Vomito

Dolor abdominal tipo célico

Irritabilidad

Evac. en jalea de grosella

Distension abdominal

Hipoactividad

Masa abdominal

Irritacién peritoneal
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Choque

11.2 Anexo |l
Carta de no conflicto de intereses

DIRECCION DE ATENCION ESPECIALIZADA A LA SALUD

2% SECRETARIA OEPARTAMENTO DE HOSPITALES Y UNIDADES ESPECIALIZADAS
& 0 DE SALU D HOSPITAL INFANTIL DE TLAXCALA
JEFATURA DE ENSERANZA E INVESTIGACION

C. Victor Manuel Gémez Judrez
Presidente del Comité de Etica en Investigacién de! Hospital Infantil de Tiaxcala
Presente

Por este medio declaro:
D/No tener conflicto de intereses

De zcuerdo al articulo 63 de la Ley General de Salud en materia de Investigacién y al capitulo 7 numeral
4.5 de ia Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, declaro bajo protesta de decir la verdad que

1. Al advertir alguna situacidn de conflicto de interés real, potencial o evidente del protocolo
0 alguno ce los participantes en el mismo, lo comunicaré de manera inmediata al Presidente o
Secretario del Comité de Etica en Investigacién.

2. Declaro que no estoy sujeto a ninguna influencia directa por algin  fabricante, comerciante o
persona moral mercantil de los procesos, productos, métodos, instalaciones, servicios y
actividades a realizar en el desarrollo del proyectc de investigacion.

] Tener conflicto de intereses

Declaro tener conocimiento de fas pautas éticas en investigacién y las situaciones que se consideran
como Conflicto de Interés y de la necesidad de informar cualquier situacién que pueda ser fuente de un
potencial conflicto de interés, razon por la cual declaro:

Que las siguientes situaciones que expongo, a mejor saber y entender, deseo queden registradas ya que
podrian ser consideradas eventualmente como Potenciales Conflictos de Interés (debe especificarse la
situacidn, en caso de que corresponda, nombre de las persenas, parentesco, nombre de 12 empresa
relacionada, sociedad, actividad):

1.
2.

Atentari\ii

Sona }wgéltca Mgz,;. UAéucl

Nombre del investigador

Gona - B ovtlcok com
2zatz4a1335S

Datos de contacto
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11.3 Anexo Il
Carta de confidencialidad

DIREGCION DE ATENGION ESPECIALIZADA A LA SALUD
* SECRETARIA DEPARTAMENTO DE HOSPITALES Y UNIDADES ESPECIALZADAS
' DE SALUD HOSPITAL INFANTIL DE TLAXCALA
¥ JEFATURA DE ENSENANZA E INVESTIGACION

CARTA DE CONFIDENCIALIDAD

La que suscribe 2 i 2 manifiesto "bajo protesta de
decir ia verdad” mi compromiso de resguardar y mantener la confidencialidad de los
documentos, expedientes, archivos fisicos y electronicos y cualquier otro registro o
informacién que documente el ejercicio de las facultades para la investigacion en el
proyecto tituiado “Diferencias clinicas de invaginacién intestinal con antecedente de
ESAV| por rotavirus en lactantes”, a las que tiene acceso en mi caracter de
investigador, en las sesiones clinicas y generales que se realizan dentro y fuera del
hospital con fines de educacién médica, asi como no difundir, distribuir o comercializar
con ios datos personales contenidos en el sistema de informacion dei Hospital Infantil
de Tlaxcala.

Estando en conocimiento que, en caso de no dar cumplimiento, estaré sujeto a las
sanciones civiles, penales o administrativas, gue procedan de conformidad con lo
dispuesto en Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en posesion de sujetos
obligados, y la Ley de proteccion de Datos Personales para el estado de Tiaxcala.

Lugar y fecha Qm\a\\\ldu & Balono ('mg_- ol Texcole 041226023

Acepto

Sonie &gg’lxm ﬂam Clidvez

Nombre y firma
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11.4 Anexo IV
Hoja de registro del protocolo en la institucién

TLAXCALA

UNA RUEVA HISTORIA

FORMATO DE REGISTRO DE PROTOCOLO DE INVESTIGACION

FECHA DE ENTREGA: 11.12.2023

TITULO DEL PROYECTO: Diferencias clinicas de invaginacién intestinal con antecedente de ESAVI por
rotavirus en lactantes

F\;'ﬁa'?‘%E),!RMA

N
Py

ASESOR METODOLOGICO (Cua{%ﬁ}‘e trate de tesis}: Dra. Eneida Sanchez Medina
&

GRADO ACADEMICO: Infectdloga pediatra FIRMA
TELEFONO Y EXTENSION: 2464651700
ASESOR EXPERTO (Cuando se trate de tesis):Dra. Eneida Sanchez Medina

GRADO ACADEMICO: Infectéloga pediatra FIRMA

TELEFONO Y EXTENSION: 2464651700
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11.4 Anexo V

Oficio de autorizacion de impresion

SESA .

San Matias Tepetomatitian, Tiax, a 03 de septiembre del afio 2024
Referencia: 32/24/3936

Asunto: "Se autoriza impresion”

DRA. LIS ROSALES BAEZ

SECRETARIADE INVESTIGACION Y ESTUDIOS DE POSGRADO
BENEMERITA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE PUEBLA
PRESENTE

CON ATENCION DRA. GUADALUPE JIMENEZ PEREZ
COORDINADORA DE ESPECIALIDADES MEDICAS

Sirva este medio para enviarle un afectuoso saludo y al mismo tiempo le informo que la tesis titulada
“Diferencias Clinicas de Invaginacion Intestinal con Antecedente de ESAVI (Evento Supuestamente
Atribuible a la Vacunacién e Inmunizacion) por Rotavirus en Lactantes™ realizada por la Dra Sonia
Angélica Maza Chavez, ha sido revisada a través de tumitin, por lo cual es aprobada y lista para
impresion y tramites de titulacion

Sin otro particular, me despido de usted por el momento, agradezco su atencion

”-"-b
ATEN T

JEFATURA DE ENSERANZA E wmm
C. FEDERIC ANTONIO

JEFE DE ENSEN ZA INV STIGACION DE
HOSPITAL INFANTIL DE TLAXCALA

FOA/appl
C.c.p. Archivo
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