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1. Resumo

A diarreia aguda infecciosa € a alteracdo do habito intestinal caracterizada pelo aumento do
namero de dejeccdes e/ou diminuigdo da consisténcia das fezes, de etiologia infecciosa, que
tem evolucdo autolimitada e uma duragcdo ndo superior a 14 dias. O agente infeccioso em
causa pode ser bacteriano, virico ou parasitario, e da sua ac¢do a nivel intestinal resulta uma
ma absorcdo de agua, e um aumento da secrecdo intestinal resulta numa ma absorcao de agua
e de nutrientes, bem como um aumento da secrecdo intestinal com perda de electrélitos e
agua. Espera-se que, na grande maioria dos casos, este processo apresente resolugdo num
periodo até 14 dias, com a eliminacdo do agente causal e restabelecimento da normalidade das
fungdes digestivas. A diarreia aguda infecciosa constitui ainda importante causa de
morbilidade e mortalidade infantil, sobretudo em paises em vias de desenvolvimento. Estima-
se a ocorréncia de 3 a 5 bilhGes de casos por ano em todo mundo, sendo esta patologia
responsavel por uma mortalidade de 5 a 18 milhGes neste mesmo periodo. Lactentes e
criancas representam a faixa etaria mais vulnerdveis, pois tém maiores necessidades
(relativas), de suprimentos hidro-electroliticos e nutricionais para o seu crescimento, assim
como apresentam maior susceptibilidade aos agentes de transmissdo fecal-oral dada a
imaturidade do seu sistema imunitario. As mortes acontecem sobretudo devido a desidratacéo,
desnutricdo e processos infecciosos intestinais ou extraintestinais. Apesar dos avangos no
conhecimento e no tratamento desta entidade que se verificaram nas Ultimas décadas, a
diarreia constitui ainda hoje um dos mais prevalentes e importantes problemas de saude

publica nos paises em vias de desenvolvimento.

A descoberta de vacinas seguras e eficazes ira com certeza alterar o impacto desta patologia

na Saude Publica em geral e na sadde pediatrica em particular.

Palavras-chave: Diarreia aguda infecciosa; Diarreia do viajante; Microrganismos

enteropatogénicos; Colite; Vacinas

-



Diarreia Aguda de Causa Infecciosa
Agentes etiolégicos, patogénese, diagnostico, terapéutica e profilaxia
Adelina Guilhermina Vendo Gongalves

2. Abstract

The acute infectious diarrhea is a change in bowel habits characterized by increased number
of stools and / or decreased stool consistency of infectious etiology, which is self-limited
evolution and a duration not exceeding 14 days. The infectious agent in question can be
bacterial, viral or parasitic, and its action in the intestine resulting in a poor water absorption,
and increased intestinal secretion results in poor absorption of water and nutrients as well as
an increase in intestinal secretion loss of electrolytes and water. It is hoped that, in most cases,
this present resolution within 14 days, with the elimination of the causative agent and
restoration of normal digestive functions. The acute infectious diarrhea is still an important
cause of morbidity and mortality, especially in developing countries. It is estimated to occur
3-5 billion cases per year worldwide, and such disorder responsible for a mortality rate from 5
to 18 million in same period. Infants and children represent the age group most vulnerable
because they have greater needs (relative) supply hydro-electrolytic and nutrition for their
growth, as well as a higher susceptibility to agents fecal-oral transmission given the
immaturity of their immune system. The deaths are mainly due to dehydration, malnutrition
and intestinal or extraintestinal infectious processes. Despite advances in knowledge and
treatment of this entity that have occurred in recent decades, diarrhea is still one of the most

prevalent and important public health problems in developing countries.

The discovery of safe and effective vaccines will undoubtedly alter the impact of this disease

on public health in general and pediatric health in particular.

Keywords: acute infectious diarrhea, diarrhea Traveler; enteropatogénicos Microorganisms;

Colitis; Vaccines
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3. Lista de acrénimos

AAc-Aminoacidos

Acs-Anticorpos

DA-Diarreia aguda

DAI-Diarreia aguda infecciosa
DC-Diarreia cronica

DV-Diarreia do viajante
ECEA-E.coli enteroagregativa
ECEH-E.coli enterohemorragica
ECEI-E.coli enteroinvasora
ECEP-E.coli enteropatogénica
ECET-E:coli enterotoxigénica
MRSA-Estafilococcus aureus meticilino resistente
IM-Intramuscular

IR-Insuficiéncia renal
OMS-Organizacao Mundial da Saude
SHU-Sindrome hemolitico urémica
SNG-Sonda naso gastrica

Spp-Vérias espécies

SRO-Sais de rehidratagéo oral

TRO-Terapéutica de rehidratacéo oral
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4. Objectivos

Com este trabalho de revisdo, pretende-se dar a conhecer os principais agentes etioldgicos da
diarreia aguda infecciosa, estabelecer qual a sua importancia relativa para determinadas areas
geograficas a nivel mundial e salientar a identificacdo de novos agentes patogénicos
(produtores ou nao de enterotoxinas). Propomo-nos ainda rever a patogenia, vias de contagio
e métodos de diagnostico actualmente disponiveis (e sua importancia no delinear da
abordagem terapéutica desta entidade nosolégica), chamando a atencdo para o problema da
emergéncia de resisténcias aos antimicrobianos. Dadas as suas caracteristicas muito préprias,
destacdvamos a diarreia do viajante e a colite pseudomembranosa. Pretende-se também
abordar as medidas profilaticas passiveis de serem implementadas para o controlo da diarreia

aguda infecciosa, dando maior énfase as etiologias prevenieis por imunizacao activa.

5. Materiais e Métodos

Para a realizacdo deste trabalho foram consultados artigos cientificos publicados e
referenciados na DynaMed até 2011. Livros, revistas e jornais que abordam a tematica revista,
as revisoes sobre o tema e as listas de referéncias de todos os artigos considerados relevantes
e atualizados, para imunizacao activa dos hospedeiros, através da administracdo de vacinas

eficazes e seguras, foram também consultados e revistos.

|
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6. Caracteristicas da Diarreia Aguda Infecciosa (DAI)

a) Definicao

A palavra diarreia ¢é derivada do grego, atraves da conjuncéo de dia, que significa directo,

sem interrupcdo, com roia, significa escoar, fluir, derramar, escorrer (1).

Sob o ponto de vista clinico, a diarreia é definida, pelo aumento do nimero de dejec¢des
diérias, associado ou ndo a diminuicdo da consisténcia das fezes. Porém, esta definigdo gera
controvérsia, dada a grande variabilidade na frequéncia das dejec¢des nos diferentes grupos
etarios. Para além disso, as percepcBes pessoais e culturais podem influir sobre o que se

considera como consisténcia normal das fezes (2).

O conceito classico de diarreia aguda (DA) ¢ a alteracdo do habito intestinal, caracterizada
pelo aumento do numero de dejec¢des e/ou diminuicdo da consisténcia das fezes, de etiologia
presumivelmente infecciosa, evolucdo potencialmente autolimitada e com duracdo néo
superior a 14 dias. As diarreias com duracdo entre 2 a 4 semanas sdo classificadas como
“persistentes”, considerando-se “cronicas” as de duragdo superior a 4 semanas. A
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) (3), define DA como a alteracdo repentina do héabito
intestinal, caracterizada pela ocorréncia de trés ou mais dejeccOes liquidas em 24 horas ou
uma Unica semi-liquida contendo muco e/ou sangue em 12 horas, cuja duracdo total ndo

excede o periodo de 15 dias.

Nos paises ocidentais ha ainda quem considere como correspondendo a diarreia a deposi¢édo

diaria de fezes com peso superior a 200g no adulto e 100g na crianca (4).

Os agentes infecciosos responsaveis por quadros de DAI, sejam bactérias, virus ou parasitas
(Quadros 1 a 6), induzem a nivel da mucosa intestinal mé absor¢do de agua, aumento da
secrecdo intestinal (com perda adicional de agua e electrolitos) e deficiente absorcdo de
nutrientes. (3,5,6,7).

A DAI constitui ainda importante causa de morbilidade e mortalidade infantil, sobretudo em
paises em vias de desenvolvimento (2,5,8,9,10,11,12,13). Estima-se a ocorréncia de 3 a 5

bilides de casos por ano em todo o mundo, sendo esta enfermidade responsavel por 5 a 18
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milhdes de mortes neste mesmo periodo. Lactentes e criangas s&o 0 grupo populacional mais
vulneravel, pois tém maiores necessidades, hidro-electroliticas e nutricionais para o seu
crescimento, assim como apresentam maior susceptibilidade aos agentes de transmisséo fecal-
oral dada a imaturidade do seu sistema imunitario. As mortes ocorrem devido a desidratacao,
desnutricdo e processos infecciosos intestinais ou extraintestinais (2).

A DAI na infancia representa um problema de salde de grande magnitude nos paises mais
desfavorecidos, particularmente nas criangas com idade inferior a 18 meses e que vivem em
condicdes socioecondmicas precarias. Nestes paises, nos ambulatérios pediatricos de qualquer
natureza, sejam eles pablicos ou privados, a diarreia € sem davida, até o segundo ano de vida,

a queixa mais frequente, sendo apenas superada, apos esta idade, pelas infec¢des respiratorias.

Nos paises ocidentais, a DAI € também responsavel por importantes morbilidades e gastos em

satde. No entanto, nestas areas geogréaficas, a mortalidade por esta causa € reduzida. (1,2).

Pode-se classificar a DAI em alta e baixa. A diarreia é alta quando ha compromisso do
intestino delgado, caracterizando-se por poucas dejecces, mas de grande volume, podendo
haver restos alimentares nao digeridos (ex: Yersinia sp). A diarreia baixa é aquela que traduz
o0 envolvimento do intestino grosso, com grande numero de dejec¢des, pouco volumosas, com
tenesmo rectal, podendo haver presenca de sangue e pus, ex: (E. histolytica). Pode ainda ser

mista quando houver envolvimento de ambos 0s segmentos do intestino.

b) Modo de transmissao

A via de contégio é, habitualmente, a via fecal-oral. Nestas circunstancias, diz-se que a
transmissdo € indirecta quando resulta da ingestdo de agua e alimentos contaminados e
contacto com objectos contaminados (ex: utensilios de cozinha, acessorios de quartos de
banho, equipamentos hospitalares). A transmissdo designa-se por directa quando ocorre de
pessoa para pessoa (méos contaminadas) e de animais para pessoas. Os manipuladores de
alimentos e os vetores (como moscas, formigas e baratas), podem contaminar os alimentos e
utensilios utilizados na preparacdo de alimentos. Locais de elevada concentracdo
populacional, tais como escolas, infantarios, hospitais e penitenciarias apresentam maior risco

de transmisséo.

-
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No caso de alguns agentes viricos, para além da via fecal-oral, a transmisséo atraves das

secre¢Oes respiratorias é também uma possibilidade (ex: Rotavirus e Adenovirus).

c) Periodo de incubacéo

O periodo de incubacédo é variavel, consoante o agente etioldgico em causa (Quadros 1,3 e 5),
sendo, mais curto no caso das toxi-infeccOes, ou seja, quando o hospedeiro ingere a toxina ja
pré-formada nos alimentos contaminados e mais longo nas etiologias que cursam com invasao

da parede intestinal.

7. Patogenia

Os mecanismos através dos quais 0Ss microrganismos causam lesdo intestinal e,
consequentemente diarreia, sdo variados; € importante reconhecé-los pelas implicagdes que

esse conhecimento podera ter a nivel do diagnostico e da terapéutica.
Sdo entdo fatores de viruléncia dos microrganismos:
1) —o volume do in6culo

A quantidade de microrganismos que é necessarios ingerir para que se desenvolva a doenga, é
varidvel consoante as espécies em causa;, enquanto para a Shigella, a E. Coli
enterohemorragica, a Entamoeba histolitica e a Giardia lamblia, sdo necessarias apenas 10-
100 bactérias ou quistos para que ocorra infecdo; para que tal aconteca com o Vibrio cholerae

esse nuimero tera de ser de 10° a 108,

A dose infectante de Salmonella varia com a espécie, o hospedeiro e o alimento em causa; por
vezes, as Salmonellas tém de se multiplicar nos alimentos durante varias horas até atingirem a

dose infectante.

|
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2) — Aderéncia

A aderéncia ao revestimento mucoso intestinal pode ser o primeiro passo a acontecer para que

ocorra lesdo e doenca.

Os microrganismos podem expressar a superficie da sua membrana celular proteinas
especificas que lhes permitem aderir as células da mucosa gastrointestinal. Sdo exemplos de
microrganismos que utilizam este mecanismo patogénico: o Vibrio cholerae, a ECEH, a
ECEP, e a ECET.

3) — Producéo de toxina

E a responsavel pela capacidade patogénica de alguns microrganismos. As toxinas produzidas

podem ser de diferentes tipos:

a) enterotoxinas que causam diarreia aquosa por aumento da secrecdo intestinal de agua e
eletrdlitos;

b) citotoxinas que causam destruicdo das células da mucosa, dando origem a diarreia
inflamatoria;

€) neurotoxinas que actuam no sistema nervoso central ou periférico

4) - Invasdo

A diarreia pode resultar da invasio e destruicio da mucosa intestinal por algumas bactérias. E
0 que acontece com a Shigella e a ECEI, que invadem as células epiteliais da mucosa,

multiplicam-se no seu interior e disseminam-se para células vizinhas.

A Salmonella typhi e a Yersinia enterocolitica podem penetrar na mucosa intestinal intacta e
invadir as placas de Payer e os linfaticos, onde e multiplicam a nivel intracelular; a partir
daqui invadem a corrente sanguinea provocando septicémia e a febre entérica (esta é
caracterizada por febre, cefaleias, bradicardia relativa, esplenomegalia, dor abdominal e

leucopenia).

|
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Mecanismos inatos de defesa do hospedeiro

Dado o grande nimero de microrganismo que diariamente sdo ingeridos com os alimentos,
sd80 necessarios mecanismos de defesa do hospedeiro que consigam neutralizar potenciais

agentes patogenicos presentes nos alimentos deglutidos, tais como:
1) acidez gastrica

O PH acido do estbmago é uma barreira importante para 0S microrganismos
enteropatogénicos. A neutralizacdo do PH gastrico através de farmacos (antiacidos, inibidores
da bomba de protdes, blogueantes H,) torna os hospedeiros mais susceptiveis a colonizagédo

entérica ou mesmo infeccdo por Salmonella e Giardia lamblia, entre outros.

No entanto, alguns agentes patogénicos como 0s Rotavirus, sdo particularmente estaveis em
PH écido.

2) Peristaltismo intestinal

Os movimentos normais do intestino s&o um importante mecanismo de limpeza do intestino
delgado proximal; quando esta motilidade esta alterada (o que pode acontecer nos tratamentos
com opiaceos ou outros inibidores do peristaltismo), aumenta o risco de super crescimento

bacteriano e infeccdo por agentes enteropatogénicos (com risco de bacteriemia associado).
3) Flora normal do intestino

O elevado numero de bactérias que normalmente colonizam o intestino dos hospedeiros,
funcionam como mecanismo de defesa, porque previnem a colonizacdo por agentes

patogénicos.

Hospedeiros que possuam um reduzido nimero de microrganismos na sua flora intestinal
normal (ex: criangas pequenas e individuos tratados com antibidticos), tém um risco

aumentado de diarreia.

Mais de 99% da flora normal do célon é constituida por bactérias anaerdbias, as quais
produzem &cidos gordos volateis que acidificam o PH do coélon e dificultam a colonizag&o por

patdgenos entéricos.

|
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4) Imunidade

A imunidade humoral contra 0s microrganismos enteropatogénicos compreende as

imunoglobulinas sistémicas IgG e IgM, bem como as IgA secretdrias da mucosa intestinal.

O sistema imunitario das mucosas pode ser a primeira linha de defesa contra alguns agentes
microbianos, contribuindo para a apresentacdo dos antigénios (Ags) bacterianos ao tecido

linfoide subepitelial com consequente proliferacdo de linfocitos sensibilizados.
5) Factores geneticos

H& caracteristicas genéticas que podem influenciar a susceptibilidade para diarreia.
Hospedeiros com grupo de sangue O tém risco aumentado de doenca por V. cholerae,

Shigella, E. coli 0157 e Norovirus.

8. Agentes etioldgicos

A DAI pode ser causada por bactérias, virus ou parasitas patogénicos. Nos paises
industrializados (Ex: Europa e América do Norte) a maioria dos episddios de DAI sdo
causados por virus, de entre os quais, os mais frequentemente responsabilizados sdo 0s
Rotavirus e os Norovirus. Os quadros de diarreia causada por estes agentes, predominam nos

meses de inverno.

Nos paises em desenvolvimento, as deficientes condi¢des higieno-sanitarias das suas
populacgdes, favorecem a disseminacdo de agentes bacterianos entéricos e parasitas, que sdo 0s
grandes responsaveis pelas elevadas taxas de prevaléncia e incidéncia de DAI nestas zonas do
mundo com picos de maior incidéncia nos meses de verdo. Os virus tém menor importancia

como agentes etiologicos de diarreia, nesta populagéo.

el
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a) Bactérias

< E. coli

A Eschirichia Coli (E. Coli) é um bacilo gram negativo, comensal do tracto digestivo de
pessoas saudaveis. Varias estirpes de E. coli provocam DA e infecgbes extra-intestinais. Ha

cinco estirpes associadas habitualmente a DA:

i) E.coli enterohemorragica (ECEH, incluindo E.coli O157:H7) é o agente que mais
comummente provoca patologia; é conhecido também por E. coli produtora de toxina shiga;
provoca diarreia sanguinolenta, colite hemorragica severa e Sindroma hemolitico-urémica

(SHU) em 6-8 %; o gado € o reservatdrio predominante.

A ECEH produz uma ou varias toxinas (também denominadas de verocitotoxinas) e é a
estirpe de E. coli mais frequentemente associada a DA em paises ocidentais; a estirpe
0157:H7 pode estar na origem da SHU. A transmissdo interpessoal ¢ comum e os alimentos

de risco séo: carne crua, leite cru, salsichas, consumo de 4gua ndo clorada e vegetais crus.

ii) E.coli enterotoxigénica (ECET) é responsavel por numerosos casos de diarreia do
viajante, diarreia em lactentes e criancas nos paises em desenvolvimento. E produtora de

enterotoxinas termo labeis e termo estaveis.

iii) E.coli enteropatogénica (ECEP) frequente em criancas com idade inferior a 2 anos; a
diarreia crénica ap6s infeccdo por ECEP podera ser responsavel por ma absorcéo,

emagrecimento e atraso de desenvolvimento. Raramente provoca diarreia em adultos.

iv) E.coli enteroinvasiva (ECEI) provoca diarreia mucoide sanguinolenta que se
confunde com a disenteria por shigella; é comum haver predominio de febre e dores

abdominais.

v) E.coli enteroagregativa (ECEA) provoca diarreia aquosa em criangas pequenas,
podendo ainda causar diarreia persistente em criancas e adultos co-infectados pelo virus da
imunodeficiéncia humana (VIH), (14,15,16).

&
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« Campylobacter
O Campylobacter é um bacilo gram negativo movel, aerofilico, responsavel por zoonoses.

Os reservatérios destes microrganismos podem ser diversos: gados (caprino, equino e suino),

aves de capoeira ou animais de estimagéo.

Na origem de alguns surtos de DA por Campylobacter, esteve a contaminacdo de leite (néo
pasteurizado), de produtos lacteos ou de agua e bem como a contaminacdo de carcagas de

aves de galinaceos.

A sua incidéncia € maior nos paises subdesenvolvidos, e a patogénese da DAI por este agente
ainda ndo esta perfeitamente esclarecida. As espécies mais vezes identificadas foram:

Campylobacter jejunii e Campylobacter coli.

A clinica é variavel, desde formas assintomaéticas até quadros de DA (diarreia com ou sem

sangue nas fezes, colicas abdominais e febre), com sintomatologia de gravidade variavel.

De entre as complicacdes de DAI por Campylobacter podemos destacar: bacteriémia, diarreia
cronica ou recidivante e sindrome de Guillain Barré (este habitualmente associado a infeccéo

por Campylobacter jejunii).

¢ Shigella

Quatro espécies de Shigella sdo hoje conhecidas com potencial para causar doenca humana:

Shigella dysenteriae, Shigella flexineris, Shigella foydii e Shigella sonuei.

Os seres humanos sdo 0s Unicos reservatorios na natureza desta bactéria e a transmissao
ocorre habitualmente pelo contacto inter-pessoal directo. A agua e os alimentos contaminados
foram também responsabilizados por quadros de DA por Shigella. Este agente é o responsavel
pelo quadro de disenteria bacilar: DA sanguinolenta, com colicas abdominais violentas e
febre. Pode ser responsavel por ulceragdo do recto e do colon. Os casos de sepsies por

Shigella sdo raros.

A S. dysenteriae produz toxina shiga, tal como a ECEH, e foi responsavel por epidemias
devastadoras de diarreia sanguinolenta, com taxas de fatalidade proximas de 10% na Asia,

Africa e América Central.
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< Vibrium cholerae

E uma bactéria gram negativa movel, anaerobia facultativa e agente etioldgico da colera. Na
natureza, esta bactéria cresce habitualmente em meios aquéaticos (rios, lagos e estuérios),

podendo entrar na composicao do plancton consumido por bivalves e outros mariscos.

Esta espécie (V. cholerae) que apresenta trés subgrupos major (V.cholerae 01, V. cholerae
0139 e V. cholerae ndo-01), encontra-se largamente disseminada por varias zonas tropicais e
subtropicais. O V. cholerae 01 é o responsavel pelas pandemias de coOlera mais recentes
(desde 1816).

O contagio pode ocorrer através de maos sujas ou moscas que contaminam as aguas de
consumo. Os quadros clinicos podem ir de situacGes assintomaticas ou de diarreias auto-
limitadas até diarreia grave, com eliminagdo de grande volume de fezes tipo “dgua de arroz”,
que pode levar a desidratacdo rapida dos doentes e eventualmente ao dos que pode levar a

morte caso o0 doente néo seja tratado.

Os factores de viruléncia do V. cholerae sdo: a presenca de filus (responsaveis pela adeséo a
mucosa) e a producdo de uma enterotoxina, responsavel pela excrecdo de agua e electrolitos

em grande volume, para o lumen intestinal.

< Yersinia

De entre as varias espécies do género Yersinia, s6 a Y. enterocolitica e a Y.
pseudotuberculosis foram associadas a infeccdo intestinal. E uma bactéria gram negativa que

cresce melhor a baixas temperaturas (norte da Europa e EUA/Canada).

A'Y. enterocolitica é responsavel por quadros de gastroenterite associada ao consumo de agua
e alimentos (ex: carne de porco mal cozinhada) contaminados. Para além do quadro de
gastroenterite, esta espécie pode ser responsavel por ileite terminal e linfadenite mesentérica,
que se podem confundir com apendicite. A septicémia é rara mas pode ocorrer nos f —

talassémicos, doentes oncoldgicos e nos que fazem corticoterapia.

A Y. pseudotuberculosis foi associada a surtos de gastroenterite aguda por consumo de

vegetais frescos contaminados.
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+ Clostridium difficile

E um anaerébio esporulado, gram positivo, implicado em quadros de diarreia por
desorganizacao da flora intestinal residente por toma prévia de antibi6ticos pelo hospedeiro.

A actividade patogénica desta bactéria é devida a producdo de duas citotoxinas (A e B)

implicadas em processos inflamatorios intestinais.

E responsavel por quadros graves de colite pseudomembranosa nosocomial ou adquirida na

comunidade, com taxas de mortalidade consideraveis.

« Salmonella

O género Salmonella é representado por bacilos gram negativos, moveis. A Salmonella

entérica ndo-tifoideia, é responsavel por quadros de DA febril, com fortes dores abdominais.

As Salmonellas ndo tificas raramente sdo responsaveis por bacteriémias ou infecdes
extraintestinais (ex: nos imunodeficientes). O contacto com animais e com alimentos de

origem animal constitui a fonte de contagio por estes agentes.

O serotipo typhi é o agente de febre tiféide e o ser humano o seu Unico reservatorio na
natureza. Pode ser transmitido no contacto interpessoal ou através de agua/alimentos

contaminados por dejectos humanos.
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Quadro 1. Principais bactérias - Epidemiologia

Grupo etario dos

Modo de transmisséo e

Agentes Lo Reservatorios principais
g €asos principais fontes P P
Bacillus cereus Todos Alimentos Ambiente e alimentos
S. aureos Todos Alimentos Humanos e animais
Fecal-oral, alimento, agua . .
Campylobacter Todos o L 9 Aves, bovinos e ambiente
animais domésticos
E.coli enterotoxigénica Fecal-oral, alimento, agua,
Todos Humanos
(ETEC) pessoa a pessoa
. - . Fecal-oral, alimento, agua,
E.cloi enteropatogénica Criangas Humanos
pessoa a pessoa
. . Fecal-oral, alimento, agua,
E. enteroinvasiva Adultos g Humanos
pessoa a pessoa
. - Fecal-oral, alimento, agua,
E:coli enterohemarragica | Todos g Humanos
pessoa a pessoa
Todos, .
o eip s L . . Aves, mamiferos
Salmonella nao tifoide principalmente Feca-oral, alimento, agua L
. domésticos e selvagens
criancas
Todos, . ,
. e Fecal-oral, alimento, agua, .
Shigella spp principalmente Primatas
. pessoa a pessoa
criancas
Fecal-oral, alimento, agua,
Yersinia enterocolitica Todos pessoa a pessoa, animal Suinos
domeéstico
Todos, Fecal-oral, alimento, 4&gua
Vibrio cholerae principalmente ’ g Ambiente

adultos

contaminada

Fonte: Adaptado de MMWR. Vol. 39. Rr. 14, 1990
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Quadro 2. Principais bactérias - clinica

Adentes Grupo etario Clinica Clinica Clinica Periodo de dD:ragao
g mais atingido Diarreia Febre Vomitos incubacéao d
oenca
Geralmente
Bacillus cereus Todos pouco Rara Comum 1 a6 horas | 24 horas
importante
Geralmente
S. aureos Todos pouco Rara Comum 1a6horas | 24 horas
importante
Campylobacter Todos Aquqsa, ppge Variavel Variavel 1la7dias 1la4dias
ser disentérica
E.coli - Todos Aquosa, pode Variavel Eventual 12 horas 4 | 3a5dias
enterotoxigénica ser profusa 3 dias
E.coli - Criancas Aquosa, pode Variavel 2 a7 dias las
enteropatogénica ser profusa semanas
E.coli entero Adultos Pode S Variavel Eventual | 2a3dias | -2 2
invasiva disentérica semanas
. Inicio: aquoso.
E.coli - Todos De seguida com | Comum Comum 3 ab5dias la2
Enterohemorragica Semanas
sangue
Salmonela néo Todos, Pastosa, aquosa 8horasa2 | 1al2
e principalmente | com sangue a Rara Eventual . .
tifoide ; ; dias dias
criangas seguir
Todos, Pode ser
Shigella principalmente . - Comum Eventual 1a7dias 5a7 dias
. disentérica
criangas
Mucosa, as
versinia . Todos vezes com Comum Eventual 2 a7 dias ldiaas3
enterocolitica presenca de semanas
sangue
Todos, Pode ser Geralmen-
I e 7 horasa 5 .
Vibrio cholerae principalmente profusa e te sem Comum dias 3 abdias
adultos aquosa febre
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b) Agentes virais

Nos paises industrializados, os virus sdo a causa predominante de diarreia aguda.

« Rotavirus

Sdo virus RNA, classificados em seis grupos, de A a G. Os grupos A, B, e C infectam
humanos (os restantes infectam animais). As criangas entre 0s 4 e 23 meses S0 as mais

vulneraveis.

Os Rotavirus humanos sao responsaveis por DA grave com risco de desidratacdo e morte em

criangas pequenas dos paises subdesenvolvidos (17,18,19).

Este agente pode ser transmitido a crianca através de familiares préximos e é muito resistente
no meio ambiente; o pico de incidéncia da infe¢do por este agente é inverno/primavera (paises

temperados).

Sintomas: DA (durante 2-3 dias), febre, vomitos e anorexia (20,21,22).

% Calicivirus humano (HuCVs)

Pertence a familia Caliciviridae e compreende os Norovirus e Saprovirus, ambos
responsaveis por enterites. Anteriormente designado por “virus tipo Norwalk” e “virus tipo
Sapporo”. Os Norovirus sdo a causa mais comum de surtos de gastroenterite ndo bacteriana,
afectando todas as faixas etarias. Podem ser encontrados no meio ambiente, superficies de

moveis ou paredes, agua e alimentos contaminados.

Os surtos epidémicos por este agente acontecem sobretudo em instituicdes como lares ou

creches, bem como e cruzeiros em rio ou mar.

Os Saprovirus afectam principalmente criangas. Pode ser o segundo agente viral mais comum
depois do Rotavirus, responsavel por 4 a 19% dos episddios de gastroenterite severa em

criangas pequenas (23).
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« Adenovirus

A maior parte das infec¢bes por adenovirus provocam geralmente doencas do aparelho
respiratério. No entanto, dependendo do serotipo infectante e especialmente em criangas com
idade inferior a 4 anos, podem também produzir gastroenterite. A doenca causada por

adenovirus tem uma duracdo média de 5 al0 dias, superior a observada com outras viroses.

«» Astrovirus

Frequentemente implicado na etiologia de DA na infancia, embora também tenham sido

descritos surtos em militares e hospitais.
Tem uma dispersdo mundial e é responsavel por 2 a 10% dos casos de DA pediétrica.

Os sinais e sintomas clinicos sdo inespecificos.

Quadro 3. Principais virus - Epidemiologia

Grupos etarios dos

Modo de transmissao e

Agentes L Reservatorios principais
€asos principais fontes
. Criangas pequenas e . .
Astrovirus Qi dc?sc?s Fecal-oral, alimento, agua Provavelmente humano
S . Fecal-oral, alimento,
Calicivirus Criangas e adultos Provavelmente humano

agua, nosocomial

Adenovirus entérico

Crianga pequenas

Fecal-oral,
nosocomial,respiratério

Provavelmente humano

Norwalk

Criangas maiores e

Fecal-oral, alimento,

Humano

adultos &gua, interpessoal
. . Fecal-oral, alimento,

Rotavirus grupo A Criancas pequenas . . Humano

agua, interpessoal

. . Fecal-oral, 4gua,
Rotavirus grupo B Criancas e adultos . g Humano

interpessoal

Rotavirus grupo C Criangas e adultos Fecal-oral Humano

Fonte: Adaptado de MMWR — vol. 39, rr. 14, 1990
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Quadro 4. Principais virus — clinica

Adentes etgrril:)pc;)os Clinica Clinica Clinica Periodo de Duracao da
g 03505 Diarreia Febre Vomitos incubacéao doenca
Criancas
Astrovirus pequenas e aquosa Eventual Eventual 1al4dias 1 a 14 dias
idosos
Calicivirus Criancas e Aquosa Eventual CO”.‘”m em 1 a3dias 1 a3 dias
adultos criangas
Adenpywus Criancas Aquosa Comum Comum 7 a8 dias 8 a 12 dias
entérico pequenas
Criancas
Norwalk maiores e Aquosa Rara Comum 18 ho_ras a2 12 ho-ras a2
dias dias
adultos
Rotavirus Criancas Agquosa Comum Comum 1 a3 dias 5 a7 dias
grupo A pequenas
Rotavirus Criancas e Aquosa Rara variavel 2 a 3 dias 3a7dias
grupo B adultos
Rotavirus Criancas e Aquosa Ignorado Ignorado 1 a2 dias 3a7dias
grupo C adultos

Fonte: Adaptado de MMWR —vol. 39, rr. 14, 1990

c) Agentes parasitarios

No intestino delgado e grosso podem existir diferentes espécies de parasitas (nemat6deos,
cestoides, trematoides e protozoarios), que actuam de diferentes maneiras, podendo lesar
directamente a mucosa ou interagir com o sistema imune do hospedeiro, competindo com
absorcdo de nutrientes. Sdo varios os parasitas que podem estar na origem de um episddio
diarreico. No entanto, os principais agentes responsaveis por quadros de diarreia sdo: Giardia
lamblia, Entamoeba histolytica, Balantidium coli, Strongyloides stercoralis e
Cryptosporidium parvum. A Giardiase, em geral, apresenta-se como diarreia cronica do tipo
“ma-absor¢do”; pode também ser assintomatica ou determinar quadros de DA e diarreia
persistente. Nos pacientes imunodeprimidos, pode estar na origem da diarreia grave e até
fatal. J& a amebiase pode ser assintomaética, determinar quadros de disenteria profusa com
diarreia acompanhada de sangue e tenesmo e até mesmo complicacdes extra-intestinais

(24,25,26).
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Giardia intestinalis, Cryptosporidium parvum, Entamoeba histolityca, e Cyclospora
cayetanensis sdo a causa mais comum de DA parasitaria em criancgas e viajantes regressados

de areas endémicas (24).

« Giardiase

A Giardiase € causada por um protozoario flagelado (Giardia duodenalis) que é a principal

etiologia da diarreia parasitaria em todo mundo.
E causa importante de diarreia cronica do viajante regressado de areas endémicas.

Modo de contagio: consumo de &gua/alimentos contaminados ou por contacto directo

fecal/oral.

A hipogamaglobulinémia, a ma nutricdo e as terapéuticas imunossupressoras, favorecem a

infecdo por este parasita e a evolucdo cronica dos casos de diarreia.

O espectro clinico da doenca varia desde casos assintomaticos a quadros de DA ou DC
severa, com ma absorcdo de nutrientes a qual € responsavel por, défice de crescimento das

criangas afetadas (25).

% Cryptosporidiase

Causada pelo parasita Cryptosporidium parvum, o nimero de casos de diarreia por este agente
aumentou paralelamente ao aumento dos casos de infecdo VIH (sendo considerado doenga

oportunista definidora de SIDA).

A transmissdo ocorre por via fecal-oral, contacto com animais de estimacdo ou de quinta,

ingestdo de agua contaminada ou de alimentos contaminados.

Nos doentes imunocompetentes, os quadros de DA por este agente cursam durante 10-14 dias
e as fezes sdo aquosas; nos imunodependentes, 0s quadros de diarreia s&o mais graves mais

prolongados no tempo e conduzindo a desidratacédo, perda de peso e caquexia (26).
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X/

% Cyclosporiase

Tem como agente etioldgico o Cyclospora cayetanensis, responsavel por quadros de diarreia
em todo mundo, sendo no entanto, 0s paises tropicais, as areas geogréaficas com maior

incidéncia e prevaléncia.

Causa habitualmente diarreia crénica quer em imunocompetentes quer em

imunocomprometidos.

A via de contagio é a oral por ingestdo de agua ou alimentos contaminados (26).

« Amebiase

Causada por Entamoeba histolitica e por Entamoeba dispar, tem como regiGes endémicas

mais importantes o México, a india, Africa e América Central e do Sul.

As infecBes por E. dispar sdo habitualmente assintomaticas, mas as causadas por E.
histolytica resultam em doenca sintomatica em 80-90% dos casos; 0s doentes sintomaticos

podem apresentar doenca intestinal ou extra-intestinal.
Nas formas invasivas de amebiase, ha producdo de Acs especificos por parte do hospedeiro.
Vias de contagio: consumo de agua/alimentos contaminados e por via fecal/oral directa.

Né&o é causa frequente de diarreia do viajante.

+¢ lIsosporiase

Causada por Isospora belli, um parasita responsavel por quadros de diarreia em todo mundo,
mas sobretudo nas regides tropicais e subtropicais, em regides do mundo com poucos recursos

e més condicdes higieno-sanitaria ambientais.
Sintomas que provocam: DA de peso mais colicas abdominais e febre.

Pode infectar doentes oncoldgicos e transplantados, comportando-se como doenca oportunista
da imunossupressao por infeccdo VIH. Tal como a Cryptosporidiase Isosporiase é doenca
activadora de SIDA.
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Quadro 5. Parasitas - Epidemiologia

Agentes

Grupo etario mais
afectado

Modo de transmissao

Reservatoérios

Balantidium coli

Sem predominio

Fecal-oral, alimentos,
agua contaminados

Primatas, roedores e
suinos

Cryptosporidium

Criangas e adultos
infectados por VIH

Fecal-oral, alimentos,
agua,pessoa a pessoa,
animais domésticos

Humanos, bovinos,
outros animais
domésticos

Entamoeba histolitica

Todos, principalmente
adultos

Fecal-oral, alimentos,
agua

Humanos

Giardi lamblia

Todos principalmente
criangas

Fecal-oral, alimento,
agua

Humanos, animais
selvagens e domésticos

Isopora belli

Adultos com VIH

Fecal-oral

Quadro 6. Parasitas - clinica

Fonte: Adaptado de MMWR —vol. 39, rr. 14, 1990

Grupo etario Clinica Clinica Clinica Periodo de DI
Agentes g - . ~ da
dos casos Diarreia Febre Abdomen | incubagédo
doenca
Eventualmente
. . . Dor
Balantitium coli Sem predominio €Om mMuco ou Rara . Ignorado Ignorado
abdominal
sangue
- Criangas e Abundante e Colicas la2 4 dias a
Cryptosporidium adultos com Eventual S
. ~ aquosa abdominais | semanas semanas
infeccdo VIH
Entamoeba . T_odos, Eventualmente . - 2a4 Semanas
. . principalmente com muco ou Variavel Colica
histolytica semanas e meses
adultos sangue
Todos, Incoersiveis Caimbra Semanas
Giadia lamblia principalmente fezes claras e Rara : x 5 a 25 dias
; Distensao e anos
Criancas gordurosas
Isospora belli Adultos com incoercivel Ignorado Ignorado | 2 a 15 dias 223
VIH semanas
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Etiologia da diarreia nosocomial:

De entre os agentes etioldgicos dos casos de diarreia nosocomial, 0 mais frequentemente
implicado é o Clostridium difficile; no entanto, poderdo também estar em causa os Rotavirus,
Norovirus, Salmonellas spp, Campylobacter jejunii, Giardia lamblia, Entamoeba histolytica,

Isospora belli e S. aureus meticilino-resistente (MRSA).

9. Patologia da DAI

A diarreia reflete em aumento da quantidade de agua nas fezes, quer devido a uma absor¢éo
de agua diminuida, quer devido a uma secre¢do activa de agua para o intestino. Nas diarreias

severas, a quantidade de agua excretada pelas fezes, pode exceder os dois litros.
Consequéncias potencialmente letais da diarreia severa:

1. desidratacdo;

2. desequilibrios electroliticos (ex: perda de K+ nas fezes e hipocaliémia).

Em condicBes normais, a agua presente no Iimen intestinal € sobretudo absorvida no intestino

delgado (cerca de 8 litros/dia).

No intestino delgado, a &gua é absorvida por trés mecanismos basicos:

+

1°- absorcdo de Nacl mediada por dois sistemas acoplados: um que troca Na* por K

(trocador de catides) e outro que troca CI" por HCOg3™ (trocador de anides);
2°- co-trasporte de sodio;

3°- absorcéo electrogénica - o sodio entra na célula através de um gradiente electroquimico

— este mecanismo esta habitualmente lesado na DAI. (27).
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A absorcdo do Na" estd acoplada & absorgdo de solutos organicos como: glicose, peptideos e
varios aminoacidos (Aac). Este mecanismo de transporte acoplado, permanece intacto na
maioria dos casos de diarreia; € por esta razdo que a rehidratacdo oral é possivel durante a
DA. Os agentes infecciosos (bacterianos, viricos ou parasitarios), causam diarreia sobretudo

por trés mecanismos:

- diarreia osmotica — ocorre quando um soluto absorvivel (ex: lactose) ndo ¢é

adequadamente absorvido e retém agua no limen intestinal.

As infeccdes que lesam as células do revestimento intestinal epitelial quer directamente (ex:
Rotavirus), quer através de uma toxina (ex: Shigella sp e C. difficile) podem causar ma

absorcéo e diarreia osmotica;

- diarreia secretdria — resulta de uma secregdo activa de agua para o lumen intestinal, por
um mecanismo mediado por toxina. Isto acontece na colera, na infeccao por E. coli produtora

de toxina shiga e ainda na diarreia por Shigella.

Os rotavirus também produzem uma enterotoxina virica, designada de glicoproteina nédo

estrutural (NSP4), responsavel por diarreia deste tipo.

Diarreia resultante da inflamacéo intestinal mediada por processo infeccioso — apoés
ingestdo, um microrganismo entérico coloniza o epitélio intestinal, aderindo a um enterécito.
Uma de duas vias podera entdo ser utilizada dependendo do agente causal, da invasdo da

mucosa ou producao de enterotoxina.
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10. Factores que favorecem a incidéncia da diarreia aguda em

determinadas areas geograficas

Alguns factores sdo apontados como determinantes para que os alimentos e a dgua sejam

considerados como a principal fonte de transmissé@o de doengas:

a)

b)

d)

f)

0 desenvolvimento econdmico, a globalizacdo do mercado mundial e a constante
movimentacdo de pessoas e de bens alimentares por todo o mundo, favorecem a

disseminacdo dos microrganismos;

as modificagOes do estilo de vida com a crescente utilizagdo de alimentos industrializados
e pré-confecionados, bem como o recurso mais frequente a restaurantes, cantinas ou

refeitdrios a hora das refeicdes;

0s proprios processos tecnoldgicos de producdo de alimentos em larga escala podem criar
condicdes préprias para o aparecimento de novos agentes patogénicos como O USsO
indiscriminado de antimicrobianos na criacdo de animais e 0 recurso a racles
industrializadas, ou a processos industriais de preparacdo do alimento, que podem sofrer
contaminacdo em alguma fase do processo do fabrico.

o aumento do consumo de alimentos “bioldgicos” ou crus, muitas vezes sem vigilancia

das condic¢bes higieno-sanitarias em que sao produzidos (28,29);

intensa mobilidade das populacgdes a nivel mundial, através de viagens internacionais;

ma qualidade da agua da rede publica, auséncia de rede de esgotos, auséncia de educacgdo
para o cumprimento de cuidados de higiene, a dificuldade de acesso a agua potavel, a
desnutricdo, auséncia de uma cobertura sanitaria adequada da populacdo sdo condicfes
presentes em grande nimero de paises em desenvolvimento e que sdo responsaveis pela

elevada incidéncia da DAI que se verifica nas populaces. (30,31)

xl
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Algumas pistas epidemioldgicas que podem sugerir o agente causador do quadro diarreico

S&o0:

a) surtos de diarreia em creches e jardins-de-infancia (Shigella, Campylobacter jejunii,

Giardia lamblia e, Rotavirus);

b) hospitalizagdo e uso recente de antibidticos (C. difficile);

c) frequéncia de piscinas (Giardia, Cryptoporidium, virus Norwalk);

d) viagem recente a regides tropicais/subtropicais (diarreia do viajante);

e) relacGes sexuais anais (Giardia , E. histolytica); a exposicdo a animais de quinta

(Cryptosporidium);

f) consumo de marisco (Vibrio);

g) consumo de queijos pouco curados (Listeria);

h) ingestdo recente de hamburger (ECEH);

i) refeicBes a base de arroz (Bacillus cereus);

j) consumo de alimentos em conserva (Clostridium perfringens), Campylobacter,

Aeromonas, Vibrio.
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11. Manifestac6es clinicas

E geralmente dificil inferir da etiologia de um quadro clinico de DA, com base apenas nas

manifestacdes clinicas apresentadas pelos pacientes.

A historia clinica e o exame fisico devem permitir avaliar o risco e o grau de desidratacdo
bem como a probabilidade de evolucdo desfavoravel de cada situacdo. Na crianca pequena, o
risco de evolucao desfavoravel esta relacionado com: a idade da crianca, o tipo de aleitamento
(materno ou artificial), o estado de nutricdo, 0 nimero de dejeccOes diarias e a presenca de
sintomas associados (febre e vomitos). Os lactentes com idade inferior a 12 meses,
desnutridos, alimentados artificialmente (o alimento materno confere factor de resisténcia) sdo

0S pacientes com maior risco de mortalidade por DA.

Fatores de risco na crianga

Idade inferior a 12 meses
Dejecdes (> 8/dia)
Voémitos (> 2/dia)
Desnutricao

NN

Aleitamento artificial
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Quadro 7. Avaliagdo do grau de desidratacdo na crianca com diarreia

Avaliacdo do doente Ligeira Moderada Grave
fr’)/zgoerf);qurﬁguda, em 48h) de <5 5-10 >10
Estado geral Bem, alerta Irritado Letargico ou inconsciente
Sede Normal Sedento Dificuldade em beber
Olhos Normais Encovados Muito encovados
Lagrimas Presentes Ausentes Ausentes
Mucosas Hdmidas Secas Muito secas
Pele Sem prega cutanea Prega cutanea Prega cutanea acentuada
Densidade urinaria <1020 1020 - 1030 >1030
Sinal da prega De_saparece Desaparece lentamente Desaparece muito

rapidamente (< 2seq) lentamente (> 2 seq)

Pulso Cheio Rapido e débhil Muito débil ou ausente
Fontanela Normal Deprimida Muito deprimida

Sendo o grau de desidratacdo do doente, um dos factores com maior importancia para a
tomada de decisdo relativamente a necessidade (ou nao) de internamento hospitalar e também
quanto a via de administracdo de agua e electrdlitos, a sua quantificacdo devera constituir uma

preocupacdo major do clinico, na abordagem do quadro de DA.

Nos adultos, os sinais de desidratagdo sdo muito sobreponiveis aos apontados na crianca

(quadro 7).

Sinais de desidratacdo em adultos

Frequéncia de pulso> 90

Hipotensdo ortostatica

Hipotensdo supina e auséncia de pulso palpavel
Lingua seca

Orbitas encovadas

AN N N NN

Sinal da prega desaparece lentamente

=
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E importante também tentar distinguir uma diarreia secretoria, de uma inflamatéria ou de um
quadro de diarreia causada por germens invasivos da parede intestinal (Quadro 8). Com este
objectivo, é necessario avaliar o aspecto macroscopico em fezes: se sdo “aquosas” (tipo “agua
de arroz”) ou se sao sanguinolentas (disenterias); se ha vestigios de muco ou pus nas fezes; se

apresentam aspecto “gulhante” (presenca de gordura ndo digerida).

A avaliacdo microscopica das fezes permitird determinar a presenca de leucocitos
(PMN/MN), de parasitas ou de algumas bactérias (ex: Vibrio, Salmonella) e a presenca de

sangue (ex: nos casos de disenteria).

Quadro 8. Mecanismos etiopatogenicos na DAI

Mecanismo

Localizagéo

Tipo de diarreia

Caracteristica
das fezes

Microrganismos
envolvidos

Nao
inflamatério
(enterotoxina

ou
aderéncia/invasdo
superficial)

Intestino
delgado proximal

Aguosa

Sem leucocitos,
lactoferrina fecal
normal ou pouco
aumentada

V. Colerae;
ECTE;

ECEA;

C. perfringens;
Bacillus cereus;
S.aureus;
Aeromonas
Hydrophiticas;
Rotavirus;
Norovirus;
Adenovirus
Entéricos;
Giardia; C.
pavus;
Cyclospora
caetanenses

Inflamatéria
(invasdo
citotoxina)

Célon ou
Intestino
delgado proximal

Disentérica
ou
inflamatéria

PMN fecais, 1
marcado da
lactoferrina
fecal

Salmoella
enterocolitica;
C.jejuni; Shigela

Penetracdo
da

parede
intestinal

Intestino
delgado distal

Febre
entérica

Mononucleares
nas fezes

S. Typhi ou
Y.Enterocolitica;
C.bacter fetus;
Vibrio
parahemolitico;
Entamoeba
hystolitica;
ECEH; ECET

=



Diarreia Aguda de Causa Infecciosa
Agentes etiolégicos, patogénese, diagnostico, terapéutica e profilaxia
Adelina Guilhermina Vendo Gongalves

Para além da diarreia, outros sintomas que comummente acompanham os quadros de DA séo:

colicas abdominais;
nauseas e/ou vomitos;
prostracéo;

tenesmo rectal;

NN

febre.

Alguns agentes infecciosos responsaveis por quadros de DA podem ser responsaveis por

manifestacdes sistémicas (extra-intestinais) tais como:
1. artrite reativa ou sindrome de Reiter no caso das salmonelas, Shigella, Yersinia e
Campylobacter;

2. tiroidite auto-imune e pericardite nalguns casos de infec¢do por Yersinia;

3. SHU (anemia hemolitica, IR, e trombocitopenia) pode complicar os quadros infecciosos
causados por E.coli ET (0157:H7) e Shigella;

4. Sindroma de Guillain-Barré — ap6s infeccao por Campylobacter.

Nos adultos com DAI, é importante distinguir duas situacbes com particularidades muito

préprias em termos de etiologia e abordagem terapéutica, que séo:
- diarreia do viajante

- colite pseudomembranosa

*
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+« Diarreia do viajante (D.V.)

E a principal doenca infecciosa que afecta os viajantes, sobretudo aqueles que viajam para
zonas mais desfavorecidas do globo. Estima-se que cerca de 11 milhdes de casos de DV

ocorram anualmente a nivel mundial.

Os factores de risco agravados para DV sdo: viagens para paises em desenvolvimento,
viagens no periodo mais quente do ano, instalacdes de residéncia precaria no local de destino,
refeicdo de marisco (sobretudo bivalves), acloridria gastrica (ex: por toma de inibidores da

bomba de protdes ou de antiacidos).

As zonas do mundo de maior risco de DV sdo: sul e sudeste Asiatico, América Central e do
Sul e paises pobres de Africa subsariana.

Os sintomas de DV habitualmente surgem nos 2-3 primeiros dias ap6s a chegada ao destino e

quase todos o0s casos acontecem nos primeiros 15 dias de estadia no estrangeiro.
Em regra é de curta duracdo: 5-7 dias; apenas 1% necessita de tratamento hospitalar.

A etiologia da DV pode ser variada: bactérias, virus e parasitas podem ser 0s responsaveis.
No entanto, sabe-se que em mais de 50% dos casos a etiologia é bacteriana €, neste caso a
ECET a principal responsavel. A ECEA, a Salmonela spp, a Shigella spp e o Campylobacter
jejunii, sdo outros exemplos de etiologias bacterianas possiveis (quadro 9).

Os virus sd@o uma causa menos frequente de DV e, quando implicados nesta patologia, séo

habitualmente os Rotavirus e os Norovirus o0s agentes em causa.

De entre as causas parasitarias assinalam-se: Giardia lamblia, Cryptosporidium parvum,
Cyclospora cayetanensis, Microsporidium spp, Entamoeba histolytica e I1sospora belli. Todos
estes agentes parasitarios estdo mais frequentemente implicados em diarreias prolongadas e,

alguns deles, comportam-se como microrganismos oportunistas de infeccédo de VIH.

&
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Quadro 9. Diarreia do viajante

Diarreia do viajante ou adquirida na comunidade

» Cultura ou provas para Salmonella, Shigella, Campylobacter

» E. coli 0157 + toxina shiga-simil (se ha antecedentes de diarreia sanguinolenta ou sindroma
hemolitico-urémica)

« Toxinas A e B de C. difficile (se houve antibioticos recentes, quimioterapia, ou
hospitalizacao)

¢+ Colite pseudomembranosa

E uma doenca do colon causada pelo C. difficile e que surge habitualmente associada a
utilizacdo de antibioticos de largo especto (com consequente desequilibrio da flora microbiana

normal do intestino).

O C. difficile é um bacilo gram positivo, anaerébio obrigatdrio, e esporulado. Os seus esporos
podem ser encontrados no meio ambiente hospitalar ou de outras unidades de satde, onde o
nivel de utilizacdo de antibiotico seja elevado. Apds ingestdo dos esporos de C. difficile, estes
passam a forma vegetativa no intestino, multiplicam-se e produzem duas toxinas que vao
causar diarreia: a toxina A (uma enterotoxina) e a toxina B (uma toxina). A presenca e
atuacdo destas toxinas (A e B) conduzem a lesdo da barreira epitelial intestinal com
consequente diarreia e colite pseudomembranosa. Os antibidticos mais vezes relacionados
com a C. pseudomembranosa sdo: clindamicina, ampicilina, cefalosporinas e
fluoroguinolonas. Quanto maior o periodo de permanéncia no hospital, maior o risco de colite

pseudomembranosa.

Na DA por C. difficile as fezes tém um cheiro intenso caracteristico e é variavel ndo sdo

habitualmente sanguinolentas e variam de consisténcia (podem ir de pastosas a liquidas).

Os sinais clinicos e laboratoriais séo: febre, dor abdominal e leucocitose. Por vezes complica-

se de: ileos paralitico, megacolon téxico e de sepsies (31,32,33,34,35).

*
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Quadro 10. Caracteristicas clinicas da infec¢do por patégenos responsaveis por DA |

Febre Comum e associada a patdgenos invasivos

Pat6genos invasivos produtores de citocinas
Fezes sanguinolentas Suspeitar infeccdo por ECEH na auséncia de leucocitos fecais

N&o acontece com agentes virais e bactérias produtoras de enterotoxinas

Frequente na diarreia viral e doenca provocada por toxinas bacterianas, por ex.

Vomi
Ol S. aureus

12.Diagnostico

12.1. Clinica

No caso de criancas, é fundamental identificar e caracterizar sempre detalhadamente o inicio
da diarreia, a idade do hospedeiro, a histdria alimentar e sua relacdo com o quadro de diarreia,
a duracdo do aleitamento exclusivo e misto, a época do desmame, a época de introducdo de
novos alimentos, o uso de biberdo ou chupeta e o peso ao nascer. Deverdo ser investigadas as
caracteristicas das fezes, tais como numero de dejec¢des, cor, aspecto, volume, frequéncia,
tenesmo, presenca de sangue, muco, parasitas, gordura, presenca de dor abdominal ou
alimentos mal digeridos. Sempre que possivel, o pediatra deve, além de questionar 0s pais
sobre eventuais episodios anteriores e 0 respectivo tratamento, passado de outras infeccBes
graves, relato de diarreia em familiares, na escola ou no infantario, atopia, condi¢fes da
habitacdo, ambiente contaminado, presenca de sinais de toxicidade e doencas respiratorias. Ha
que lembrar de investigar a possibilidade de neoplasia, imunodeficiéncia, hospitalizacdo
prévia, uso recente de antibioticos, descricdo das condicdes de vida da familia, nivel
educacional dos pais. E importante perguntar se associado ao quadro diarreico, existem

tambem de febre, vomitos, dor abdominal ou tontura (Quadro 10).

O médico precisa saber diferenciar a diarreia que acontece na crianga eutréfica daquela que
acomete a crianca desnutrida ou com alguma doenca de base, pois 0 prognostico pode ser

mais complicado e grave nesta ultima situacao.

*
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Nas criangas muito pequenas (< a 2 anos) os quadros de DA febril podem estar relacionados

com patologia extra-intestinal de que sdo exemplos:

e meningite

e sepsies bacteriana
e pneumonia

e otite média

e infecgdo das vias urinarias

Se a diarreia é de inicio subito, sem febre, devem ser consideradas em termos de frequéncia,
as infeccOes, as diarreias osmoticas e as alérgicas. Aquelas de inicio mais progressivo,

acompanhadas de febre e vomitos sugerem agente causal infeccioso.

A diarreia adquirida no hospital também precisa ser levada em consideracdo, pois representa
uma complicacdo infecciosa frequente do internamento hospitalar. Os principais factores de
risco envolvidos sdo: idade do paciente, 0s grupos extremos da vida (as criancas e idosos) séo
0s mais vulneraveis, tempo de duracdo da hospitalizacdo e uso de antibidticos de largo

espectro.

Os agentes que tém sido descritos relacionados com a diarreia adquirida no hospital sdo o C.

difficile, a Candida, o Rotavirus e a Salmonella.

Alguns agentes infecciosos podem causar quadros de intoxicacdo alimentar importantes. De
entre as intoxicagoes alimentares acompanhadas de manifestacdes neurolégicas deve ser
lembrada, a causada por toxina de Clostridium botulinum (que pode estar presente, pré-
formada, em enlatados e produtos de fumeiro) (36,37,38,39.40).

De qualquer forma, a sintomatologia e o quadro clinico em geral das DAI séo bastante
inespecificos, ndo nos permitindo afirmar um diagnostico etioldgico sem o recurso a exames

laboratoriais.

g
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12.2. Avaliacgéo laboratorial

A maioria das situacdes de DA sdo auto-limitadas e de intensidade ligeira, ndo se justificando

0 custo de um investimento em técnicas de diagnostico ou em intervencdes terapéuticas.

No entanto, recomenda-se uma investigacdo etioldgica em determinadas circunstancias, tais

como:

diarreia profusa com desidratagédo (moderada a grave);

presenca de sangue nas fezes;

febre elevada (> 38,5°C), com mais de 48h de evolugao, sem melhoria;
surto comunitario de diarreia;

doentes imunodeprimidos;

doentes idosos (> 70 anos de idade);

diarreia associada a dor abdominal violenta em doentes com mais de 50 anos;

O N o g B~ w D P

diarreia que surge ap6s toma recente de antibiotico.

Na avaliacdo laboratorial destes doentes poderdo ser feitos (de acordo com a analise de cada

caso0), 0S seguintes exames:

1- exame macroscopico das fezes - a observacdo das fezes podera indicar-nos a presenca de
sangue, muco, pus, alimentos mal digeridos ou parasitas; permite também caracterizar o
aspecto e a consisténcia fecais, sabendo que por exemplo, no caso da célera as fezes sao tipo
aquoso e esbranquigadas (tipo “dgua de arroz”) enquanto a diarreia tifica tem uma coloracao

esverdeada;

2- elementos anormais nas fezes - exames simples como a identificacdo de leucdcitos e
eritrocitos nas fezes, podem traduzir inflamacéo e lesdo da mucosa intestinal nos casos de
colites e diarreias invasivas causadas por Shigella, Salmonella, ECEI, e ECEH, Yersinia ou

E. histolytica.

Por outro lado, nas diarreias secretoras ndo ha presenca de leucécito. Exemplo deste tipo de

diarreia séo as causadas por ECET e V. Cholerae.

|
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3- Exames inespecificos:

3.1 — PH fecal e substancia redutora - esta determinag&o ira detectar a intolerancia aos
carbohidratos, sendo Util na dete¢cdo do mecanismo osmético da diarreia e na resposta a

terapéutica dietética empregue;

3.2 - Hemograma - este exame podera auxiliar nos processos infecciosos acompanhados
de invasdo da mucosa intestinal, quando revela leucocitose e desvio para esquerda da

férmula leucocitéria.

4— Hemoculturas - Se houver disseminacdo extra intestinal de bactérias enteropatogénicas,

ha também oportunidade de as identificar em hemoculturas (ex: salmonella typhi).

5- Coproculturas — justifica-se 0 seu pedido nos casos particulares de: diarreia grave, com
fezes sanguinolentas, ou pacientes com febre alta que persiste para além de 48h.

Podem ser identificados por este método, bactérias enteropatogénicas como: Salmonella,

Shigella e Campylobacter.

Associada a pesquisa das respectivas toxinas, a coprocultura pode dar informacdo importante

na identificacdo de quadros de diarreia por C. difficile e ECEH.

Técnicas especiais de cultura e coloracdo sdo exigidos por alguns microrganismos que causam

diarreia aquosa incluindo Aeromonas, Cryptosporidium e Vibrio species.

Tal como para o diagnostico de etiologia virica, mais recentemente tem-se optado pelo
recurso as técnicas de biologia molecular (PCR) para a identificacdo de enterobactérias.

Provavelmente, num futuro préximo, esta técnica ira substituir a coprocultura tradicional.

6- Exame parasitolégico de fezes - este exame procura identificar a presenca de parasitas
(protozoarios, quistos, oocistos e helmintas) que podem originar diarreia. Habitualmente séo
necessarias varias amostras, colhidas idealmente diferentes dejecces. Esta identificacdo
requer colheita e processamento adequado do material, além de técnicos habilitados para o

diagnostico de doencas parasitarias.

7- A pesquisa de virus nas fezes - pode ser feita por cultura ou através da técnica de ELISA
ou LATEX para identificar Rotavirus e Adenovirus ou, em algumas situacdes, por

imunoeletromicroscopia ou microscopia electronica para estes mesmos virus e outros mais

*
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recentemente ligados a doenca diarreica. Hoje em dia ja é também possivel de identificacdo

viral por testes de biologia molecular (ex: PCR).

8 — Aspirado duodenal — para pesquisa e identificacdo de microorganismos como Giardia,
Strongyloides, Cryptosporidium e Isospora belli, mais dificeis de encontrar no exame de

fezes.

9 — Colonoscopia/rectossignoscopia — 0s exames endoscopicos so se justificam no caso de
diarreia sanguinolenta com mais de 10 dias de evolucdo. Permite realizar bidpsias de mucosa
intestinal e visualizam lesdes da mucosa muito sugestivos de algumas etiologias (ex: colite

pseudomembranosa) (41, 42).

10 — Técnicas de imunoensaio para identificacdo de:
- toxina bacteriana (ex: C. difficile);
- antigénos viricos (ex: Rotavirus);

- antigénos de protozoarios (ex: Giardia, E. histoyitica

13. Opcoes terapéuticas

O tratamento da doenca DAI incide em quatro pontos principais:
1. correccdo da desidratacdo e do desequilibrio eletrolitico;
2. combate a desnutricao;

3. uso adequado de medicamentos ant-imicrobianos.




Diarreia Aguda de Causa Infecciosa
Agentes etiolégicos, patogénese, diagnostico, terapéutica e profilaxia
Adelina Guilhermina Vendo Gongalves

13.1 Correccdo da desidratacdo e dos desequilibrios eletroliticos

Na avaliacdo dos casos de diarreia, deve ser dada especial énfase ao estado de hidratacdo do
paciente de forma a determinar a sua intensidade e estabelecer um plano de tratamento mais

adequado a cada caso (Quadro 7).

O paciente deve ser pesado, quando possivel (sendo crianga, pesa-la descalga e despida). O
exame fisico devera ser completo com avaliagdo da tenséo arterial, da frequéncia cardiaca, do

turgol cutaneo e do estado de consciéncia.

A hidratacdo por meio de solucdosais de rehidratacdo oral (SRO) vem contribuindo
significativamente para a diminuicdo da mortalidade por diarreias, e a sua utilizacdo é
independente do diagndstico etioldgico, ja& que o objetivo da terapéutica é evitar as

consequéncias deletéricas da desidratag&o.

Avaliado o grau de desidratacdo do doente, o tratamento serd orientado de acordo com o

resultado dessa avaliagdo segundo trés opgdes possiveis:
% Plano A — destina-se a paciente com diarreia mas sem sinais de desidratagao.

O tratamento € ambulatério, com a utilizagdo de: solucdo sais de SRO; liquidos disponiveis

no domicilio (chas, &gua de arroz cozido ou bebidas com electrélitos usados no desporto).

O tratamento por via oral é o ideal, visto que o transporte intestinal de agua, glicose e

electrolitos esta conservado.

A solucdo de SRO a base de arroz € superior a solucdo de SRO padrédo (da OMS) para adultos
e criangas com cOlera e pode ser utilizada para tratar os pacientes nos locais onde a sua
preparacdo for possivel e conveniente. A solucdo de SRO de arroz ndo € superior a SRO
padrdo no tratamento de criancas com DA ndo-colérica, especialmente quando sao
administrados alimentos pouco depois da rehidratacdo, tal como é recomendado para evitar a
desnutricdo (43,44,45,46).
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Tais solutos devem ser usados apos cada episodio de dejecdo ou vomito, de acordo com as

indicacdes a seguir:

v" menores de 2 anos: 50ml;
v" maiores de 2 anos: 100 a 200ml;

v’ adultos: a quantidade que aceitarem.

A alimentacdo habitual deve ser mantida e estimulada. Os pacientes ou seus responsaveis
deverdo ser orientados para o reconhecimento dos sinais de desidratacdo e no sentido de
procurar imediatamente o servico de salde mais proximo, na eventual ocorréncia dos

seguintes sinais: diarreia agravada, presenca de sangue nas fezes (disenteria) ou febre alta.

E importante ressaltar que os refrigerantes nio devem ser utilizados, pois além de ineficazes

como hidratantes, podem agravar a diarreia.

Tabela 1 Constituintes da solucdo de SRO

Cloro 65 mmol/L
Glicose, anidra 75
Potassio 20

Citrato 10
Osmolaridade total 245

Quadro 11. Composicao do soro (SRO) recomendado pela ESPGHAN, do soro OMS e

dos soros existentes no mercado Portugués.

Osmolaridade mmol/L Sédio mEg/I Glucose mEqg/I
ESPGHAN 200-250 60 74-111
Solugdo OMS 2002 245 75 75
Dioralyte® NR 60 100
Miltina Electrolit® 230 60 89
Redrate® NR 90 111

=
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% Plano B — destina-se a paciente com diarreia e com sinais de desidratacao.

A terapéutica de rehidratacdo oral (TRO) (Quadro 11) é a administracdo de liquidos pela boca
para evitar ou corrigir a desidratacdo produzida pela diarreia e pelos vomitos. A TRO é o
método padrdo para 0 manuseamento eficaz e rentavel da gastroenterite aguda, também nos

paises desenvolvidos.

A solucéo de SRO é o liquido desenvolvido especificamente para a TRO. Uma solucdo SRO
mais eficaz e com menor osmolaridade (menores concentracdes de sddio e glicose, provocam
menos vomitos, menos dejeccbes, e diminuem a necessidade de infusGes intravenosas,
comparado com a SRO padrdo) foi desenvolvida para uso mundial (Tabela 1). A SRO
hipotonica da OMS também é recomendada para o tratamento de adultos e criangas com

cOlera.

A TRO consiste em:

e rehidratacdo — administram-se agua e electrélitos para repor as perdas;

e terapia liquida de manutencdo (acompanhada por uma nutri¢do apropriada);

Todos os pacientes desidratados, mas com capacidade de ingerir liquido, devem ser tratados
com SRO. Ndo é necessario determinar o volume exacto a ser administrado, mas recomenda-
se que seja continuo, conforme a sede do paciente, até a completa recuperacao do estado de
hidratacdo. Para criancas, a orientacdo € de 100 ml/kg, administrados num periodo néo
superior a 4 horas. Os lactentes amamentados devem continuar a receber o leite materno. Para

o0s demais pacientes, administrar apenas SRO até se completar a rehidratagdo (44).

Se 0 paciente vomitar, pode-se reduzir o volume e aumentar a frequéncia das ingestdes. Os

vomitos geralmente cessam 2 a 3 horas apo0s o inicio da rehidratacao.
A febre causada pela desidratacdo geralmente cede a medida que o paciente se rehidrata.

O paciente desidratado devera permanecer no hospital até a rehidratacdo completa e voltar a
ser avaliado, ap6s 24 a 48 horas (no caso de piorar). Deve-se observar se a ingestao liquida é

superior as perdas.

2|



Diarreia Aguda de Causa Infecciosa
Agentes etiolégicos, patogénese, diagnostico, terapéutica e profilaxia
Adelina Guilhermina Vendo Gongalves

Os sinais clinicos de desidratacdo vao desaparecendo paulatinamente, durante o periodo de
rehidratagdo. Todavia, devido a possibilidade de ocorrer rapidamente maior perda de volume,
0s pacientes devem ser avaliados com frequéncia, para se identificar, oportunamente,

eventuais necessidades de volumes adicionais de SRO.

++ Plano C - destina-se a pacientes com diarreia e desidratacdo grave

O uso de sonda naso gastrica (SNG) esta indicado apenas em caso de perda de peso apds as 2
primeiras horas de tratamento oral, de vomitos persistentes, de distensdo abdominal com
ruidos hidroaéreos presentes ou de dificuldades de ingestdo. A orientacdo € administrar a SRO
de modo mais fracionado, gradual e continuo, na velocidade de 20 a 30 ml/kg/h até a

rehidratacdo em 2 horas.

S6 se indica hidratacdo parentérica (venosa) quando houver alteracdo da consciéncia, vomitos
persistente, na presenca de ileo paralitico, ou se o paciente é uma crianga pequena ou um

idoso.

Se 0 paciente apresentar sinais e sintoma de desidratacdo grave, com ou sem choque (palidez
acentuada, pulso radial filiforme ou ausente, hipotensdo arterial), a sua rehidratacdo deve ser

iniciada imediatamente por via endovenosa.

Se a crianca apresentar um quadro de choque franco, deve-se infundir inicialmente soro
fisiolégico puro com 20 ml/kg em gotejamento rapido. A reavaliacdo constante é o principal

nesta fase.

Quando a fase de correcdo do sodio terminar, deve-se reavaliar novamente o estado de
hidratacdo do paciente. Se os sinais de desidratacdo persistem, deve-se infundir nova fase de
expansdo. No caso de haver forte suspeita de hiponatremia (alteracdo da consciéncia, diureses
claras com desidratagdo presente), sem condi¢cdo de confirmagdo laboratorial, pode-se
administrar cloreto de sdédio a 3%, no volume de 12 mEq/kg durante uma hora (esta

quantidade é suficiente para que haja elevacédo do soédio em 10 mEqg/l).

Outra situacdo bastante comum € a hipocaliemia. Quando o potassio se encontra inferior a 2,5
mEQ/l pode-se incluir excecionalmente o potéssio na fase de expansdo, na concentracdo de 10
mEq/l, a velocidade de 0,5 mEqg/kg/h.

.
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A desidratagdo é frequentemente acompanhada de acidose metabdlica, em geral traduzida
clinicamente pela respiracdo de Kussmaul e ma perfusédo periférica. Na maior parte das vezes,
com a expansdo simples e a correcdo da desidratacdo, a acidose € resolvida; mas em algumas

condicBes, ha que se fazer a correcdo especifica desta situacdo (com bicarbonato de sodio).

Na fase de manutencdo, sdo repostas as perdas normais e na fase de reposicdo as perdas
anormais, decorrentes de diarreia e vomitos. O volume a ser administrado neste periodo
representa a soma dos volumes de manutencéo e reposicdo. Na fase de manutencdo devem ser
restabelecidas as perdas normais de agua e eletrdlitos, proporcionais a actividade metabolica.
Para as necessidades de manutencdo nas 24 horas emprega-se a solucdo 1:4, calculando-se o

volume de acordo com o peso da crianga. Para cada 100 cal as necessidades basais séo:

v' Agua—100 ml
v Sédio — 2,5 a 3 mEq (20 ml de soro fisiolégico 0,9%)
v’ Potassio - 2,5 mEq (1 ml de Cloreto de Potassio 19,1%)

v Glicose — 8 gramas

Para todas as solucBes de manutencdo, deve-se acrescentar Cloreto de Potéssio - 2,5 a 3
mEq/kg/dia (outra forma de calcular é para cada 100 ml de liquido calculado, fazer 80 ml de
soro glicosado a 5% + 20 ml de soro fisioldgico + 2 ml de KCI a 10% ou 1 ml de KCI a
19,1%) (44,45,46).

Dependendo do tipo de diarreia, a espoliacdo de sddio é mais ou menos intensa. Na diarreia
viral, a perda de sodio € por volta de 40 a 50 mEg/I de fezes. Na diarreia secretora por ECET
e V. cholerae, estas perdas podem ultrapassar 100 mEg/l de fezes. Na diarreia secretdria pode-

se fazer reposicdo com solugdo 1:1, com monitorizacdo de eletrélitos mais frequentes.

Reposicdo de perdas:

- Repor os elementos espoliativos por via oral é o ideal, visto que o transporte intestinal de

agua, glucose e eletrolitos estd mantido;

13.2 Combate a desnutricéo

13.2.1 Sobretudo em idades pediatricas, a DA causa desnutri¢cdo, agravada pela anorexia e

sindroma perdedora de proteinas. Apds a avaliacdo, recomenda-se 0 aumento da ingestdo de
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liquidos, como “soro caseiro”, sopas € sumos; devem ser mantidas a alimentagdo habitual, em

especial 0 aleitamento materno e correcao de eventuais erros alimentares.

v
v

Continuar a lactacdo ou dieta normal correspondente a idade ap6s a hidratagéo inicial.
N&o convém interromper a alimentacdo durante mais de 4 horas.

Recomenda-se oferecer alimentos 4 horas ap6s o inicio da TRO ou dos liquidos
Intravenosos.

Se a idade n&o for especificada, as notas abaixo se aplicam tanto para os adultos como

para as criancas.

Nota: “soro caseiro”= 1 litro de agua fervida + 1 colheres de sopa de agucar + 1 colher de cha

de sal.
Administrar:
e uma dieta apropriada para a idade independentemente do liquido utilizado para
TRO/manutencéo;
¢ Nos lactentes aumentar a frequéncia do aleitamento materno ou biberéo;.
e As criangas mais velhas devem receber mais liquidos de maneira apropriada.
o Refeicdes frequentes e leves distribuidas ao longo do dia (seis refeicbes/dia).
e Alimentos ricos em energia e micro nutrientes (gréos, carnes, frutas e verduras).
e Depois do episodio de diarreia, e dependendo da tolerancia, ir aumentando a ingestao
energética.
Evitar:

Sumos de fruta enlatados — séo hiperosmolares e podem agravar a diarreia.

|
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13.2.2 Terapéutica com suplementos de zinco, minerais e multivitaminas

Suplementos alimentares com interesse no tratamento para a DA

Para todas as criangas com diarreia: 20 mg de zinco durante 14 dias.

A deficiéncia com zinco é muito comum entre as criangas nos paises em desenvolvimento. O
suplemento de micronutrientes — tratamento suplementar com zinco (20 mg por dia até
cessar a diarreia) reduz a duracéo e gravidade dos episddios de diarreia infantil nos paises em

desenvolvimento.

Em 2004, a OMS e a UNICEF ao reverem as suas recomendagdes para o tratamento da
diarreia, incluiram o suplemento de zinco como terapéutica adjuvante a rehidratacdo oral.

Desde entdo, essas recomendacdes foram adotadas por mais de 40 paises a nivel mundial.

O suplemento com sulfato de zinco (2 mg por dia durante 10 — 14 dias) reduz a incidéncia de
diarreia durante 2 a 3 meses. Ajuda a reduzir a taxa de mortalidade infantil nas criangas com
doenca diarreica persistente.

Todas as criangcas com diarreia persistente deveriam receber suplementos multivitaminicos e
suplementos minerais diarios durante 2 semanas. As preparacdes comerciais disponiveis no
mercado sdo convenientes; os comprimidos (que podem ser esmagados e administrados com
alimentos) sdo mais baratos. Eles devem fornecer uma gama de vitaminas e minerais, 0 mais
amplo possivel, incluindo pelo menos duas doses diarias recomendadas (DDR) de folato,
vitamina A, zinco, magnésio e cobre (Quadro 12), (OMS 2005).

Quadro 12. Representa a modo de orienta¢do, uma dose didria (DDR) para uma crianga

de lano de idade

Folato 50 ug
Zinco 20p
Vitamina A 400
Cobre 1mg
Magnésio 75 mg

-
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13.3 Uso adequado de medicamentos (antimicrobianos ou outros)

13.3.1 Uso de probi6ticos no tratamento da DAI

Os probidticos como o Lactobacillus GG (ATCC 53103) sdo microrganismos, que

demonstraram ter efeitos benéficos para a satude humana

A ldgica da sua utilizacdo nas situacbes de DAI, seria na tentativa de normalizar o mais

rapidamente possivel, a flora bacteriana normal intestinal.
Os resultados de diferentes estudos sobre a sua utilizagdo na DAL.

Existem ensaios de intervencdo clinica controlados e meta-analises que avaliam o uso de
células em probidticos e produtos especificos no tratamento e prevencdo da diarreia por

rotavirus nos lactentes.

13.3.2 Recomendacdes para o uso de antibioticos na DAI

Os antimicrobianos (antibioticos e antiparasitarios estd indicado para algumas etiologias da

DA, ou em situacdes que se revertem de critérios de gravidade.
++ Shigella

Fluoroquinolonas - tratamento durante 1-3id com: ciprofloxacina, 500 mg por via oral 2id ou
norfloxacina, 400 mg por via oral 2id, ou a levofloxacina, 500 mg por via oral lid. Se
susceptivel, trimetoprim-sulfametoxazol (160 mg + 800 mg, respectivamente), 2id durante 3id

pode ser usado.

% Salmonella néo tiphy

N&o se recomendam antimicrobianos no hospedeiro saudavel, com sintomas leves ou
moderados. Mas se a doenca é grave ou paciente < 12 meses de idade ou > 50 anos de idade

ou com proteses, doenca valvular cardiaca, aterosclerose grave, cancro, ou IRC com
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sulfametoxazol-trimetoprim ( se susceptivel) ou fluoroquinolona, como acima, durante 5-7

dias, ou ceftriaxona, 100 mg / kg de peso corporal / dia em 1 ou 2 doses (i.m. ou e.v.).

% E.coli (enteropatogénica, enterotoxigénica, ou enteroinvasiva)

Fluoroquinolonas (ex: tratamento de 1-3 dias com ciprofloxacina, 500 mg por via oral duas
vezes ao dia; norfloxacina, 400 mg por via oral duas vezes ao dia, ou levofloxacina, 500 mg
por via oral uma vez ao dia). Se susceptivel, tratar por 1-3 dias com sulfametoxazol-

trimetoprim , (160 mg + 800 mg, respectivamente), duas vezes por dia pode ser utilizada.

¢ E. coli toxina Shiga producting-(0157: H7)

Agentes antimotilidade intestinal e antibioticos devem ser evitadas, particularmente

trimetoprim-sulfametoxazol e fluoroquinolonas por risco de agravamento do quadro clinico.

% Yersinia

Os antibioticos geralmente ndo sdo necessarios; para infeccdes graves poder-se-a utilizar a
doxiciclina e aminoglicosideo (em combinacdo), ou trimetoprin-sulfametoxazol, e

fluroquinolonas.

«» Vibrio cholerae O1 ou 0139

Tratamento com uma dose Unica de doxiciclina, 300 mg. Em alternativa tratar durante 3 dias

com tetraciclina, 500 mg 4 vezes ao dia, ou tratamento com dose Unica de fluoroquinolona.

+« C. difficile toxigénico

Deve interromper-se 0 antibiotico que o doente estava a tomar, se possivel; tratar durante 10
dias com metronidazol, 250 mg 4 vezes por dia a 500 mg, 3 vezes ao dia. Em alternativa:

vancomicina, na dose de 125 mg 4 id., via oral.
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++ Giarda lamblia

Tratamento durante 7-10 dias com metronidazol, 250 a 750 mg 3 vezes ao dia.

¢+ Cryptosporidium parvum

Se a doenca € grave ou o paciente for imunocomprometido, a paramomicina mais
azitromicina ou nitazoxanida devem ser considerada. Em pacientes com VIH, a terapéutica
anti-retrovirica pode ser suficiente para alcancar reconstituicdo imunoldgica. Em criangas

imunocompetentes com criptosporidiose, nitazoxanida deve ser considerada.
% Isospora

Tratamento durante 7-10 dias com trimetoprim-sulfametoxazol, (160 mg/800 mg,

respectivamente), duas vezes por dia.

%+ Cyclospora

Tratamento por 7-10 dias com trimetoprim-sulfametoxazol, (160 mg/800 mg,

respectivamente), duas vezes dia.

¢+ Microsporidio

O tratamento para 3 semanas com albendazol, 400 mg 2 vezes por dia. A terapéutica anti-
retrovirica combinada, deve ser iniciada num paciente infectado VIH porgue a reconstituicdo

imunonolodgica favorecem a resposta ao tratamento antimicrobiano.

&
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« E. histolytica

O tratamento durante 5-10 dias com metronidazol, 750 mg 3 vezes ao dia, mais qualquer um
dos seguintes: 1) tratamentos durante 20 dias com iodoquinol, 650 mg, 3 vezes ao dia, ou 0

tratamento durante 7 dias com paramomicina, 500 mg 3 vezes por dia.

13.3.3 Tratamento antibidtico empirico para a doenca adquirida na comunidade

O tratamento antibiotico empirico em adultos que apresentam quadro grave de DAI, diarreia
adquirida na comunidade, reduz a duracdo média da doenca por 1-2id (48, 49,50). No entanto,
0s potenciais beneficios devem ser pesados em relacdo aos potenciais danos, tais como
eliminacdo fecal prolongada de certos agentes patogénicos, o aumento do risco de recaida, e 0
aumento do risco de complicagcbes. Em pacientes que apresentam evidéncias de diarreia
inflamatdria (febre, tenesmo, disenteria, leucdcitos fecais ou lactoferrina) e nos quais nao se
suspeita de etiologia como a E. coli produtora de toxina shiga ou Campylobacter resistente a
quinolonas, fazer tratamento empirico com fluoroquinolonas (ou para as criangas, com 0
trimetoprim-sulfametoxazol), enquanto se aguardam testes fecais (51,52). Dado o aumento da
incidéncia da resisténcia as fluoroquinolonas pelo Campylobacter (53,54) a terapia empirica
em pacientes imunocomprometidos ou gravemente doentes ou ainda em viajantes com

diarreia inflamatoria, pode incluir eritromicina ou azitromicina.

Diarreia do Viajante

Embora a maioria dos casos de DV sejam auto-limitados, varios ensaios clinicos tém
demonstrado que as fluoroquinolonas ou o cotrimoxazol, reduzem a duracdo da diarreia de 3
ou 4 dias para 1 dia. Embora esses dados suportem uma recomendacdo para que viajantes
levem antibidticos adequados para o auto-tratamento da diarreia, a maioria dos especialistas

ndo recomendam profilaxia antimicrobiana para os viajantes.

A utilizagdo de subsalicilato de bismuto (1 a 2 comprimidos de 262 mg, 4id) diminui a
incidéncia de diarreia do viajante por 35 a 65%, e parece ser seguro quando utilizado ate as 3

semanas, mas pode resultar no enegrecimento da lingua e das fezes (55,56).
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Quadro 13. Consideracgdo da terapéutica empirica antimicrobiana para diarreia

infecciosa

Tipo de doenga

Recomendacéo para adultos

Comentarios e alternativas

Diarreia do viajante moderada a
severa

Tratamento para 1-5id com
ciprofloxacina, 500 mg por via
oral 2id; ou norfloxacina, 400
mg por via oral 2id; ou
levofloxacina, 500 mgg por via
oral 1id

Tratamento precoce com uma
floroquinolona pode reduzir a duracdo
dos sintomas de 3-4id para menos de 1-
2id; em criancas, trimetoprim
sulfametoxazol ou uma curta duracéo
(1-3id) de uma fluoroquinolona deve
ser considerada .

Diarreia, febril adquirida na
comunidade, especialmente se
houver suspeita de doenga
invasiva

Tratamento de 1-5id com
ciprofloxacina, 500 mg por via
oral 2id; ou norfloxacina, 400
mg por via oral 2id, ou
levofloxacina, 500 mg por via
oral 1id.

Em criangas, trimetoprim-
sulfametoxazol ou uma
fluoroquinolona deve ser considerada.
Em pacientes imunocomprometidos, a
adicao de eritromicina ou azitromicina
deve ser considerada para a infeccéo
por Campylobacter resistente a
fluoroquinolonas por Campylobacter.
Agentes antimotilidade, quinolonas, e
sulfametoxazol-trimetoprim devem ser
evitados se infeccdo por E. coli
produtora de toxina shiga é suspeita
(ex: se ha diarreia sanguinolenta num
paciente febril

Diarreia nosocomial grave (com
pesquisa de toxina de C. difficile
positiva)

O tratamento com qualquer
antibiotico agressor deve ser
descontinuado se possivel.
Tratamento com metronidazol,
250 mg 4id (continua durante 10
dias)

Metronidazol, a terapia deve ser
interrompida se a pesquisa de toxina de
C. difficile é negativo.

Diarreia persistente com suspeita
de infeccéo por giardia

Tratamento por 7-10 id com
metronidazol, 250 a 750 mg 3id

=
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14. Prevencao da DAI

14.1 Medidas gerais

Atendendo a que a prevaléncia das doencas diarreicas esta intimamente ligada as condicdes de
vida das populacGes, sendo tanto mais elevada quanto mais precéria forem essas mesmas
condicGes, poder-se-a concluir que a melhoria dos indices sanitarios das regiGes geogréaficas
ou dos paises, se ira refletir num menor numero de casos de doenca e de mortalidade

associada a diarreia na populacao.

Uma das medidas mais importantes para diminuir o risco de doenca infecciosa de transmissao
fecal-oral, € o abastecimento de agua potavel as populacdes, isenta de microrganismos, que
possa ser utilizada para beber, confeccionar alimentos ou para os cuidados de higiene, com

toda a seguranga.

A prevencdo da diarreia do viajante passa pelo cumprimento rigoroso de algumas regras
alimentares (beber agua engarrafada, ndo consumir frutos com casca, lavar muito bem o0s
vegetais que irdo ser consumidos crds, ndo consumir alimentos preparados com muita
antecedéncia ou expostos a insectos) e pela utilizacdo de algumas vacinas que iremos abordar

de seguida.

A prevencdo da colite pseudomembranosa devera constituir uma das preocupacdes dos
técnicos de salude em geral e das comissdes de higiene hospitalar em particular. O uso
criterioso de antibiéticos no meio hospitalar, a lavagem frequente das maos pelos
profissionais de salde e o isolamento e tratamento dos casos de doenca, sdo algumas das

medidas que permitem reduzir a prevaléncia desta etiologia nosocomial de DAI.

&
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14.2 Vacinas

A vacinacgdo é um método muito eficaz de prevenir determinadas doencas infecciosas. Através
deste procedimento, procura-se estimular o sistema imunitario do hospedeiro a produzir Acs

dirigidos contra os antigénios da vacina.

De entre as vacinas disponiveis actualmente e com interesse na prevencdo de doencas

diarreicas, assinalamos:

a) Vacina da febre tifoide

Em Portugal, é uma vacina que se prescreve habitualmente para viajantes com estadia
prolongada (> 1 més) em 4reas endémicas ou que necessitam de viajar para areas endémicas e
tenham sido submetidos a gastrectomia total ou com acloridria causada por doenga (gastrite
atrofica) ou por terapéutica (antagonistas dos receptores H2 ou inibidores da bomba de

protoes).
Existem dois tipos de vacinas anti febre tifoide:

a) -Typhim Vi®
b) -Vivotif®

Typhim Vi® - é de administracdo intramuscular (IM) e, em Portugal, apenas esta
disponivel nos “Centros de Vacinagao Internacional”.
- volume = 0,5 ml
- induz imunidade ap0s 2 semanas
- S0 confere protecgdo por 3 anos (necessario revacinar findo esse periodo)
- pode ser usada por gravidas, por criancas com mais de 2 anos, por
imunodeficiéncia
- ndo deve ser usada em criangas com < 2 anos (dada a < eficicia da

vacina).
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Vivitif®

- actualmente néo esta disponivel em Portugal;

- vacina oral; 1 capsula/dia nos dias 1,3 e 5;

- confere imunidade 7 dias depois da toma da 3?2 capsula;

- renovar apos 3-5 anos;

- dado tratar-se de uma vacina viva atenuada (contém S. typhi viva atenuada,
da estirpe Ty21a) ndo deve ser administrada a imunodeficientes, gravidas e
criangas com menos de 6 anos (nestes casos preferir a vacina parentérica);

- ndo administrar em concomitancia com esta vacina, antibidticos e
antipaltdicos (Mefloguina, Propranil ou Malarone) porque a eficcia da

vacina fica comprometida;

b) Vacina da Colera/ECET

Dukoral

- disponivel em Portugal e comercializada na maioria dos paises Europeus.

- vacina inativada, recombinada, celularidade total/toxina B recombinada
(Wc/rBs)

- protecdo até 85% apOs 6 meses;

- ndo tem efeito sobre o novo Vibrio cholerae 0139 existente na Asia, mas
forma uma certa protecdo (aprox. 60%) contra a DV por ECET.

- caso seja administrada para proteger contra a DV, deveria ser administrada
2 doses com o minimo de 1 semana de intervalo, tanto para criangas como
para o adultos.

- confere proteccao durante 3 meses contra a diarreia por ECET (eficacia de
60%) contra a DV em geral (eficacia de 25%).

- Indicacéo para a vacinacdo ECET: protecdo contra a DV por este agente
nas viagens para zonas altamente endémicas.

- indicacdo para vacina contra a colera: permanéncia prolongada em area
endémica e em condic¢Bes sanitérias precarias; profissionais de saude que
tratam de doentes com coélera; viajantes para areas endémicas que sofrem de
acloridria ou hipoacloridria (por doenga ou iatrogenia).

- Dukoral® pode ser usado na gravidez, imunodeficientes e individuos com
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Dosagem:

idade > 1 ano.

adultos e criangas (com > 6 anos), 2 doses, via oral, com intervalo > 1
semana, entre as doses. Revacinar com 1 dose apds 2 anos para protecdo a
longo prazo.

Criancas com 2-6 anos, 3 doses de intervalo, entre cada dose > 7 dias.
Revacinar com 1 dose ap0s 6 meses para proteccéo alongo prazo.

- Confere protecdo de +/- 85% contra 0 V. cholerae 01nos primeiros 6 meses
apos vacina, é de 68% até aos 3 anos.

- Néo confere protecdo contra a estirpe 0139 do V. cholerae (asiaticos).
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¢) Vacinas anti-rotavirus

Actualmente, duas vacinas foram aprovadas e licenciadas em Portugal: uma vacina oral de
virus vivos (RotaTeq®) fabricada por Merck para uso pediatrico, (que contém o0s serotipos
G1, G2, G3, G4, P1) e Rotarix® que contém estirpe viva atenuada (RIX 444) (57,58).

O RotaTeq € uma vacina oral que ajuda a proteger os bebés (> 6 semanas) e as criancas

pequenas contra gastroenterites provocados pela infeccéo pelo Rotavirus (59,60).

Tal como acontece com outras vacinas, o RotaTeq podera ndo proteger todos os bebés que sdo

vacinados, mesmo que tenham sido administradas as 3 doses recomendadas.

Se a crianga estiver ja infectada com o Rotavirus mas ndo estiver ainda doente aquando da

vacinacao, o RotaTeq pode n&o ser capaz de evitar a doenga.

Esta vacina ndo protege contra a diarreia e 0s vOmitos que ndo sejam provocados pelo
Rotavirus (61,62).

Pode ser administrado em simultdneo com outras vacinas, normalmente recomendadas, como
as vacinas contra a difteria, tétano, pertussis, Haemophilus influenza de tipo b, poliomielite
inactivada ou oral, hepatite B, pneumocdcica conjugada e meningococica conjugada do
serogrupo C (63,64).

Dosagem do Rotateq® - 2 ml de suspenséo oral, administrado em 3 doses, aos 2,4 e 6 meses
de idade, de forma a estar concluida antes das 26 semanas de vida.

Dosagem do Rotarix® - 1 ml de suspensdo oral, administrado em 2 doses aos 2 e aos 4 meses

(com pelo menos 4 semanas de intervalo).

Indicagdes clinicas

A vacina contra o Rotavirus esta indicado na imunizacdo activa de lactentes a partir das 6
semanas até as 26 semanas de idade, para prevencédo de gastroenterites devidas a infec¢éo por
Rotavirus. Ndo estd indicado na idade desde o nascimento e 6 semanas por nao haver

seguranca e eficacia nesta idade.
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O esquema de vacinagao consiste em 3 doses:

- a primeira dose deve ser administrada a partir das 6 semanas de idade e nunca depois
das 12 semanas de idade (2 ml, per os, aos 2,4 e 6 semanas de vida).

O RotaTeq pode ser administrado a lactentes que nascem prematuramente desde que o
periodo de gestacdo ndo seja inferior, no minimo, a 25 semanas. Estes lactentes devem

receber a primeira dose de RotaTeq no minimo 6 semanas ap0s 0 hascimento.

As doses devem ser administradas com um intervalo de 4 semanas. O esquema de vacinagédo

deve ser administrado antes das 20 e 22 semanas e deve estar concluido as 26 semanas.

N&o se recomenda a administracdo de mais doses apos ter sido completado o esquema de

vacinacao de 3 doses (65,).

O RotaTeq ndo esta indicado para o subgrupo entre as 26 semanas € 0s 18 anos.

Contra-indicacdo da vacina do Rotavirus

v" Hipersensibilidade a componentes da vacina;
v Imunodeficiéncia;

v’ Gastroenterite aguda;

v

Antecedentes de invaginacdo antiviral.

Nota: as criangas que coabitam com imunodeficientes podem ser vacinados, mas € necessario

reforcarem medidas de origem adicionais.
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15. Conclusoes

Com uma morbilidade estimada em 4,6 bilides de episddios/ano a nivel mundial e a segunda
posicdo entre as causas de mortalidade por doenca infecciosa (S0 ultrapassada pelas infecgdes
do tracto respiratorio), as diarreias constituem uma das patologias que maior impacto tém a
nivel da salde geral das populacGes e da economia dos paises, sobretudo daqueles em vias de

desenvolvimento.

Os quadros clinicos de diarreia aguda infecciosa tém uma ampla distribuicdo em termos de
manifestacdes clinicas, desde situacbes muito ligeiras e resollveis em algumas horas ou
poucos dias, até situacGes de extrema gravidade, que podem levar rapidamente a morte por
desidratacdo e/ou desequilibrios eletroliticos. Sdo particularmente vulneraveis as criancgas
muito pequenas (com < de 2 anos de idade) e os idosos, por fragilidades dos seus sistemas

imunitérios, na primeira das situacdes por imaturidade e na segunda por imunossenescéncia.

Os mecanismos de agressao pelos agentes enteropatogénicos (que podem ser bactérias, virus e
parasitas) séo variados, € podem ir da producdo de toxinas com diferentes formas ou locais de
atuacdo, até a invasdo da mucosa intestinal com entrada na circulacdo sanguinea e

disseminacdo extra-intestinal.

Nos paises industrializados, a mortalidade por DAI é reduzida mas a morbilidade ndo é
desprezivel, sobretudo na primeira infancia. Nestes paises predominam as etiologias viricas
como as responsaveis pela maior parte dos casos. Nas regides em desenvolvimento, sdo as
etiologias bacterianas e parasitarias que respondem pela maioria dos casos de doenca

diarreica, condicionando morbilidade e mortalidade significativas.

No contexto geral das DAI destacam-se a Diarreia do Viajante e a Diarreia Nosocomial, pelas
suas epidemiologia e etiologia muito proprias e a condicionar orientacGes diagnésticas e

terapéuticas completamente distintas.

Na abordagem terapéutica dos casos de DAI, a correccdo dos desequilibrios hidro-
electroliticos deverd constituir a primeira e principal medida a colocar em pratica. A
utilizacdo de anti-microbianos nem sempre esté indicada, reservando-se a sua prescri¢cdo para
algumas situages de etiologia bacteriana ou parasitaria com critérios de gravidade clinica

e/ou em hospedeiros de maior risco de evolucdo desfavoravel (ex: imunodeprimidos,
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diabéticos, gastrectomizados, portadores de préteses valvulares cardiacas ou endovasculares,

entre outros).

A melhoria das condi¢des de vida e educacdo das populagcfes dos paises em desenvolvimento,
associada a uma adequada rede higieno-sanitaria dos aglomerados populacionais, constituem
importantes factores de reducédo da incidéncia e prevaléncia das DAI nessas areas geogréficas,

com consequente reducdo da morbilidade e mortalidade por essa causa.

A imunizacdo activa dos hospedeiros atraves da administracdo de vacinas eficazes e seguras,
constituem outra importante medida no combate a DAI. No entanto, ainda sdo em reduzido
nimero as etiologias preveniveis por imunizagdo, salientando-se a descoberta recente das
vacinas para Rotavirus, com boa imunogenicidade e praticamente sem efeitos adversos. Ha
também alguma investigagdo na area da imunizacdo para Shigella, com boas perspectivas para

a aprovacgdo de uma vacina.

No futuro, poder-se-a pensar em vacinas combinadas, que permitam imunizar em simultaneo

para diferentes agentes infecciosos.
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