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RESUMEN

 Las E. coli diarreogénicas (DEC) son una 
causa importante de diarrea en niños peruanos. 
La importancia de cada patotipo de E. coli es 
variable, y dependiente de diferentes factores, 
tales como la edad del niño y el nivel socioeco-
nómico, el tipo de estudio y la metodología de 
laboratorio. Entre las DEC, los patotipos más 
frecuentes son E. coli enterotoxigénica,  E. coli 
enteropatogénica y E. coli enteroagregativa. Es 
necesario realizar más estudios principalmente 
enfocados en el estudio de los alimentos y los 
reservorios animales para definir las rutas de 
trasmisión y la situación epidemiológica local 
de estos agentes diarreicos importantes.
Palabras clave:Escherichia coli diarreogénicas, 
genes de virulencia, resistencia a antimicrobia-
nos, niños, Perú.  . 

SUMMARY Scope of the epidemiological situation 
of diarrheagenic E. coli isolated in Peruvian children 

 The diarrheagenic E. coli (DEC) are im-
portant agents of acute and persistent diarrhea 
in children from Peru. The relative importance 
of each pathotype (and its variants) is varia-
ble and may be attributed to different factors 
such as age of children and socioeconomic le-
vel, type of study, and laboratory methodology 
used. However, within the DEC group the most 
common agents are enterotoxigenic E. coli, en-
teropathogenic E. coli and enteroaggregative E. 
coli. Further studies are needed, mainly in food 
and animal reservoirs, in order to better define 
the transmission and the local and regional epi-
demiology of these important diarrheal agents. 
Keywords: Diarrheagenic E. coli, virulence ge-
nes, drug resistance, children, Peru.
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INTRODUCCIÓN

 La diarrea continúa siendo un problema 
de salud en todo el mundo, especialmente en 
los países en vías de desarrollo, donde es respon-
sable de 1.87 millones de muertes/año (95%, 1.5-
2.19) en niños menores de 5 años1. Así mismo, la 
diarrea aguda contribuye a incrementar la mor-
bilidad y el costo de los gastos en la salud de los 
niños de las ciudades desarrolladas1, 2. En los paí-
ses pobres, se ha estimado que los niños tienen 
de tres a cuatro episodios de diarrea por año2; 
esta alta morbilidad en los niños que viven en zo-
nas pobres, se traduce en una tasa de mortali-
dad significativa a pesar de su baja letalidad1, 3, 4.  

 Dentro del grupo de bacterias asociadas 
con la enfermedad diarreica infantil, se encuen-
tran los diferentes patotipos de Escherichia coli 
diarreogénicas (DEC, del término en inglés Diarr-
heagenic E. coli). Estas bacterias pueden coloni-
zar el tracto gastrointestinal de los seres humanos 
y son transmitidas directamente de persona a 
persona, de animal a persona o indirectamente 
a través del agua y los alimentos contaminados. 
Basados en los factores de virulencia específicos 
y en su mecanismo de patogenicidad en el hos-
pedero5 se divide en seis patotipos: E. coli entero-
patógena (EPEC), E. coli productor de toxina Shi-
ga (STEC), E. coli enterotoxigénica (ETEC), E. coli 
enteroinvasiva (EIEC), E. coli enteroagregativa 
(EAEC) y E. coli de adherencia difusa (DAEC)6.

 Las DEC causan de un 30 a un 40% de dia-
rreas agudas en niños de países desarrollados3. 
En una revisión reciente de la Organización Mun-
dial de la Salud, después de rotavirus, EPEC y ETEC 
se plantean como prioridad para el desarrollo de 
vacunas, debido a su alta morbilidad y mortali-
dad4. Por lo tanto, es importante conocer la distri-
bución local y regional de estos patógenos.

SITUACIÓN EN PERÚ

 Los diferentes patotipos de las DEC han 
sido evaluados en estudios enfocados en pobla-
ciones pediátricas y de adultos en el Perú, usando 
una variedad de métodos de diagnóstico (seroti-
pado, cultivo de tejidos, ELISA, etc.) Sin embargo, 
no es hasta la década pasada, cuando los méto-
dos moleculares empezaron a ser usados con más 
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TABLA I  Prevalencia de EPEC en niños peruanos con dia-
rrea basada en los métodos de diagnostico no meleculares
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frecuencia, en la que se realizó una búsqueda sis-
temática de los seis patotipos diarreogénicos de 
E. coli. En un primer momento, en los informes de 
Perú (sin utilizar métodos moleculares) se reportó 
que la prevalencia de EPEC en niños varía de 1 a 
28% (Tabla 1). Este rango de variación, es un reflejo 
de las diferencias en las poblaciones estudiadas, 
grupos etarios, los criterios de diagnóstico y los mé-
todos utilizados para el diagnóstico. Actualmente, 
usando métodos moleculares (identificación del 
gen de intimina, eae), EPEC es responsable del 
5-10% de los episodios de diarrea infantil.

 Otras técnicas usadas fueron, la evalua-
ción del patrón de adherencia a cultivos de cé-
lulas HEp-2 y la serotipificación. Las tasas de pre-
valencia de EPEC obtenidas con estos métodos 
fueron más altas, en promedio 10-20%, con una 
gran variabilidad entre los estudios7.

 Así mismo, como ya se mencionó antes, la 
prevalencia de cada patógeno varía en función de 
la edad, de la población y del tipo de estudio (vigilan-
cia activa vs. a vigilancia pasivos; hospitales vs. la co-
munidad) (Tabla 2). En un estudio donde se evaluaron 
niños con diarrea y deshidratación (Tabla 2, estudio 
número 3), el patógeno más común fue ETEC, respon-
sable del 20,8% de todos los episodios de diarrea. Por

Referencia Población / Descripción del estudio Prevalencia de EPEC  (%)

Salazar-Lindo, 2004 15.4            

19.3            

8.3

1.5

            

27.8

            

 

10.5

10.1

26.9

            

 

3.4

4.9

4.2

22.1

11.0

Salazar-Lindo, 2000 

Salazar-Lindo, 1998 

Castro-Rodriguez, 1997 

Lopez, 1996  

Figueroa-Quintanilla, 1993 

Lanata, 1992            

Salazar-Lindo, 1993  

Greenberg, 1991  

Pazzaglia, 1991            

179 niños hospitalizados con diarrea aguda 

(3 a 36 meses de edad meses de edad). En-

sayo clínico de Lactobacillus

135 niños hospitalizados con diarrea aguda 

(3 a 35 meses de edad). Ensayo clínico-Ra-

cecadotril

- 36 niños hospitalizados con diarrea persis-

tente (18 meses de edad en promedio)

- 64 niños hospitalizados con diarrea aguda 

(14 meses de edad en promedio)

Estudio de diarrea aguda y persistente

80 niños hospitalizados con diarrea acuosa 

(3 a 24 meses de edad). Estudio de diarrea 

osmótica vs. secretoria

- 107 pacientes hospitalizados con diarrea 

persistente (< 1 año de edad)

- 1325 pacientes hospitalizados con diarrea 

aguda (< 1 año de edad)

Estudio de diarrea persistente y aguda

- 107 pacientes hospitalizados con diarrea 

persistente (< 1 año de edad)

- 1325 pacientes hospitalizados con diarrea 

aguda (< 1 año de edad)

Estudio de diarrea persistente y aguda

- 327 muestras de niños con diarrea aguda 

- 304 muestras de niños con diarrea persistente  

Estudio longitudinal de diarrea aguda y 

persistente en niños con diarrea <3 años de 

edad en área peri-urbana de Lima

72 niños con diarrea (10 meses de edad en 

promedio). Estudio clínico de Retinol y diarrea.

77 niños con diarrea aguda (< 5 años de edad). Es-

tudio de diarrea asociada a sarampión (controles)
391 niños hospitalizados con diarrea aguda 

(< 18 meses de edad). Estudio clínico de Ae-

romonas (datos de referencia)
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TABLA 2  Estudios clínicos y epidemiológicos en niños perua-
nos usando diagnóstico molecular de las E. coli diarreogénicas
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otro lado, en los niños del entorno de la comu-
nidad, con diarrea leve o moderada, los pató-
genos más comunes fueron EAEC, EPEC y DAEC 
(Tabla 2, estudios 4 y 5)8, aunque la frecuencia 
de cada patógeno puede variar dependiendo 
de la edad de la población estudiada. STEC 
fue aislada con poca frecuencia de niños con 
diarrea del entorno de la comunidad (0,5-1%) 
(Tabla 3). Sin embargo, en un estudio llevado a 
cabo en niños que tuvieron episodios de diarrea 
sanguinolenta (captados en la sala de emer-
gencias de un hospital), se encontró que STEC 
fue responsable de un 9% de todos los episodios 
(Tabla 2, estudio 6 y Tabla 3, estudio 6). Mientras 
que en niños infectados con el VIH (Tabla 2, es-
tudio número 7), los patógenos más frecuentes 

fueron la EAEC y EPEC9. En general entre las mues-
tras de niños sanos (de todos los estudios), sin dia-
rrea u otros síntomas gastrointestinales, el aisla-
miento de las DEC es menos frecuente, que en las 
muestras diarreicas. Así, las DEC más frecuentes 
fueron EAEC (8% -18%) y EPEC (10% -17%), seguido 
por ETEC (1% -9%) y DAEC (2% -3%) (Tabla 3).

 Entre las DEC, las coinfecciones con otros 
agentes patógenos son más comunes en los 
episodios de diarrea que en los controles (40,1% 
vs 15,6%, p <0,001) (datos del estudio número 4, 
Tabla 2), principalmente en muestras diarreicas 
que incluía una DEC. Las infecciones mixtas re-
presentan un problema en el estudio de la epi-
demiología de la diarrea, pues es complicado 

N Investigador  
 Principal 

Localización

Huaraz, An-

cash (Andes)

Villa el Sal-

vador, Lima 

(Lima sur)

Instituto Nacio-

nal de Salud del 

Niño, Lima
Chorrillos, Villa 

el Salvador, Villa 

María del Triunfo, 

San Juan de 

Miraflores, Lima 

(Lima sur)

Chorrillos, Lima 

(Lima sur)

Hospital Nacional 

Cayetano Here-

dia, Lima 

Instituto Nacio-

nal de Salud 

del Niño, Hosp. 

Nacional Caye-

tano Heredia and  

Hosp. Nacional 

Hipólito Unanue

Independencia, 

Lima (Northern 

Districts)

Año

1987

2004

2005

2006-
2007

2008

2007-
2008

2007-
2009

2008-
2009

0 – 36m

6m – 18m

4m – 36m

2m – 12m

13m – 20m

0 –  5y

1m – 18y

12m – 24m

485

313

120

1034

529

135

113

350

Estudio de cohorte. Vigilan-

cia activa de diarrea en la 

comunidad
Estudio de cohorte. Vigilan-

cia activa de diarrea en la 

comunidad (ensayo clínico)

Niños hospitalizados con des-

hidratación debido a diarrea 

aguda (ensayo clínico) 
Estudio de cohorte. Vigilan-

cia pasiva de diarrea en la 

comunidad 

Estudio de cohorte. Vigilan-

cia pasiva de diarrea en la 

comunidad 

Niños con diarrea sanguino-

lenta captados en sala de 

emergencia

Niños con VIH captados en 

sala de emergencia o pa-

cientes ambulatorios

Estudio de cohorte. Vigilan-

cia activa de diarrea en la 

comunidad (ensayo clínico)

Rango de edad N° de niños Descripción del estudio

 1  Lanata CF 

 2 Zavaleta N 

 3 Zavaleta N 

 4 Ochoa TJ y 

               Lanata CF 

            

 5 Ochoa TJ, La      

                nata CF and 

                Huicho L  

6 Llanos A, Lee J  

 y Lopez F 

           

7 Medina A, Ri 

 vera P y Rome 

 ro L.           

 8 Cleary TG,  

              Chea E y 

 Ochoa  TJ. 
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TABLA 3  E. coli diarreogénicas aisladas de muestras de 
diarrea de niños peruanos 
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determinar qué patógeno es responsable de la 
enfermedad, o si hay un efecto aditivo de cada 
agente patógeno presente en una co-infección. 
Contrario con lo esperado, estos episodios mix-
tos tienden a tener una duración ligeramente 
más corta, pero con mayor frecuencia de des-
hidratación, en comparación con los episodios 
debido a una infección simple8.

 DIAGNÓSTICO

 La identificación de EPEC en los labora-
torios clínicos se basa en la determinación de 
los serotipos por aglutinación con antisueros O y 
H. Según lo demostrado en un estudio llevado a 
cabo en Lima donde se evaluaron 113 cepas de 
EPEC aisladas de niños y diagnosticadas por se-
rología, sólo 15 cepas (13,3%) tenían el gen eae 
(intimina, usado en el diagnóstico molecular de 
EPEC); además, se encontraron tres cepas ETEC, 
tres cepas STEC, una cepa EAEC y una cepa 
EIEC, por lo que se concluyó que los métodos 
moleculares son más certeros en el diagnóstico 
de las DEC, aunque estos métodos aún no están 
disponibles en los laboratorios clínicos de todo 
el mundo10. Recientemente, fue desarrollado 
un PCR múltiple en tiempo real (RT-PCR) para la 
detección de los seis grupos de DEC conocidos, 
EPEC, ETEC, EIEC, EAEC, DAEC, y STEC11. En este 
método los cebadores fueron diseñados para 

detectar simultáneamente nueve genes diferen-
tes en una sola reacción: aggR (EAEC), st1, st2, lt 
(ETEC), eae (EPEC), eae, stx1, stx2 (STEC), ipaH 
(EIEC) y el daaD (DAEC)11. Para disminuir el costo 
de este análisis y facilitar su uso en los países en 
vías de desarrollo, este PCR se realiza a partir de 
un pool de ADN de cinco colonias lactosa posi-
tivas aisladas de placas de agar MacConkey. El 
análisis del pool tiene una sensibilidad del 98% y 
una especificidad del 100% con un costo de la 
quinta parte de lo que representaría un análisis 
de colonias individuales12. Este PCR múltiple ha 
sido utilizado desde 2005 en más de 5000 mues-
tras para el análisis de cepas aisladas de niños 
pertenecientes a diversos estudios clínicos y epi-
demiológicos, en los que se buscó determinar la 
prevalencia de DEC en el Perú (Tabla 3).

ROL DE LOS FACTORES DE VIRULENCIA

 Las DEC usan una diversa variedad de 
factores de virulencia para interrumpir las fun-
ciones celulares del hospedero. La adquisición 
de factores de virulencia permite a las bacterias 
sobrevivir dentro del hospedero, incrementar su 
virulencia y patogenicidad. Las DEC de un mis-
mo patotipo comparten los genes de virulencia 
específicos que los categorizan dentro de un 
mismo grupo; así mismo, dentro de estos grupos 
se ha observado que existe una diferencia en 
la composición de genes de virulencia13,14, en la 
diversidad alélica15, así como en la expresión de 
los mismos16. Estas diferencias genéticas obser-
vadas, hacen que una cepa sea más o menos 
patogénica. El rol de la variabilidad en los genes 
de virulencia ha sido demostrado en EPEC. En un 
estudio donde se evaluaron 120 cepas de EPEC 
aisladas de una cohorte de niños se demostró 
que existía una elevada diversidad alélica en 
tres genes relevantes en la patogenicidad de 
EPEC, eae, bfpA y perA. De los 13 alelos repor-
tados para el gen eae, los más comunes fueron 
beta (34/120, 28%), theta (24/120, 20%), kappa 
(14/120, 12%) y mu (8/120, 7%). De estos el alelo 
kappa del gen eae tuvo una tendencia a estar 
asociado con los cuadros de diarrea más seve-
ros (p<0.05)17. De los genes bfpA y perA, se ob-
servaron como más frecuentes los alelos, beta1/7 
(10/26) y beta (8/16), respectivamente. Dentro de 
esta población también se observó que el subti-
po de EPEC más frecuente fue aEPEC (EPEC atí-
picas, que no poseen el plásmido de virulencia 
EAF), encontrándose (54/74, 73%) en muestras 
de diarreas y (40/46, 87%) en controles17.

 En otro estudio se evaluaron las carac-
terísticas genotípicas (toxinas termo estable-st y 
termo sensible-lt) y fenotípicas (tipos y frecuen-
cias de los factores de colonización) de 85 ce-

N 

 
DAEC EAEC PEC ETEC EIEC STEC

1    Lanata,  1987   598 2.7       6.2    2.7  7.2    0.2    0.5

2     Zavaleta, 2004  556 8.6     13.5   11.0  7.7    0.4     0.9

3    Zavaleta, 2005  120   15.0      5.0     6.6  20.8      0       0 

4                               936 4.6      15.1    7.6   3.2      0    0.5

5                              193 2.6       8.3   15.6  14.6     0    0.5

6                              135 7.4       5.2   10.4   7.4    9.6   8.9

7                               70 1.4       5.7    5.7   4.2       0   1.4

8                               703 2.8      6.7    11.1   8.0     0.6  0.3

Ochoa y  

Lanata,  2006-7

Ochoa, Lanata 

y  Huicho, 2008

Llanos,  Lee y 

Lopez, 2007-8

Medina, Rivera  

y Romero, 2007-8.

Cleary, Chea y 

Ochoa, 2008-9

Estudio 

(Investigador 

principal, año)

N° de 

mues-

tras
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pas de ETEC aisladas de casos de diarrea (58 
cepas) y controles sanos (27 cepas). ETEC-lt fue 
el subtipo más común (31/60, 52%), seguido por 
ETEC-st (15/60, 25%) y cepas que tuvieron am-
bas toxinas ETEC-st/lt (14/60, 23%). El factor de 
colonización más frecuente fue CS6 (14% y  7%), 
seguido por CS12 (12% y 4%) y CS1 (9% y 4%) en 
diarrea y control, respectivamente18.

 En otro estudio, se evaluaron 29 cepas de 
STEC aisladas previamente de cuatro cohortes 
realizadas  en diferentes comunidades de Perú.  
Se demostró que la mayoría de cepas de STEC 
fueron positivas al gen stx1 (83% cepas), seguidas 
por stx2 (17%). Otros genes evaluados en esta po-
blación fueron eae, exhA y astA que se encon-
traron con una frecuencia de 72%, 59% y 14%, 
respectivamente. El serotipo más frecuente fue el 
O26: H11 (14%)19. Adicionalmente, las DEC como 
grupo, muestran altos niveles de resistencia a los 
antimicrobianos en cepas aisladas de episodios 
de diarrea; así, revelan resistencia a ampicilina-
85%, cotrimoxazol-79%, tetraciclina-65% y ácido 
nalidíxico-28 (datos del estudio número 4, Tabla 
2). Entre los distintos grupos de las DEC, las DAEC 
y EAEC mostraron una frecuencia significativa-
mente mayor de resistencia a la ampicilina, co-
trimoxazol, tetraciclina y ácido nalidíxico20.

CONCLUSIONES

 En resumen, las DEC en conjunto son res-
ponsables del 34% de los casos de diarrea en 
niños peruanos en Lima. La tasa de aislamiento 
y la frecuencia relativa de cada patotipo va-
ría en función de la edad de la población es-
tudiada,  el tipo y la ubicación del estudio. En 
la colonización del hospedero y el progreso de 
la enfermedad intervienen varios factores tales 
como la virulencia del patógeno, el huésped y 
el medio ambiente. Las DEC aisladas de los ni-
ños peruanos son muy heterogéneas (genes de 
virulencia variables y polimorfismo dentro de un 
mismo gen, fenotipo, etc.). Los laboratorios de 
microbiología en el Perú, como en muchos paí-
ses, rutinariamente usan  serología  para detec-
tar EPEC, el cual no es un método  exacto para 
el  diagnóstico, por lo que es necesario desarro-
llar métodos moleculares accesibles. Además, 
los estudios de epidemiología desarrollados a 
nivel nacional para identificar las DEC en Perú 
deben incluir no sólo las áreas peri-urbanas de 
Lima, sino también las zonas urbanas y rurales 
en el interior del país, donde la situación social 
es diferente. Adicionalmente,  debe prestarse 
mayor atención a la situación epidemiológica 
relacionada con los reservorios en animales, 
con el objetivo de ampliar el conocimiento de 
la epidemiología local y regional. Las cepas de 

DEC  se muestran como importantes reservorios 
de genes de resistencia a los antimicrobianos, 
que pueden ser transferibles de una bacteria a 
otra y, sumado a su amplia distribución, es im-
portante la vigilancia este grupo bacteriano.
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