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INTRODUCAO



Nos paises em desenvolvimento, a maioria das mortec na infincia &
uma consequéncia da asseciagl3o sinérgica entre dois fatores: infecc3o
e pobreza (PICKERING,1983). Entre as condicBes peculiares & pobreza
encontram-se 1® ) a superpopulagclo e a inadequaglo dos domicilios, que
favorecem a transmiss3o de doengas; 2®.) a auséncia de infra—estrutura
sanitaria, que torna o meio ambiente contaminado e que Praopicia a
multiplicagdo de insetos vetores; 3®.) o baixo nivel educacional e a
desnutrig3o, que comprometem, particularmente, a salide infantil. Neste
contexto encontra-se, com deétaque, a doen¢a diarréica aguda,
enfermidade de ocorréncia mundial e que se constitui num grave
problema de saude publica nos paises n3o industrializados, onde o
primeiro ataque da doenga ocorre geralmente nos primeiros meses de
vida e, muitas vezes, determina o inicio de um ciclo recorrente com a
desnutrig¢3o, que aumenta a susceptibilidade a infec¢des entéricas e,
tonseqiuentemente, diarréia, levando quase sempre & morte (WALSH &
WARREN, 1979; FEACHEM, HOGAN & MERSON, 1985) .

A doenga diarréica aguda € uma das principais causas de
mortalidade nos paises em desenvolvimento (PUFFER & SERRANDO, 1973). Na
America Latina morrem, a cada ano, cerca de 1 milk3o de criangas
menores de cinco anos, a maioria destas com menos de 1 ano de idade e,
em mais de £5@.90@0, a causa bdsica de morte & a diarréia (RIVERON-
CORTEGUERA & MUNIZ,1982). No Brasil, nas dreas menos favorecidas como
o Nordeste do pais, a mortalidade infantil excede a 14% e, mais da
metade destes obitos esta relacionada com a . diarréia, tanto como
causa pPrimaria quanto como causa associada de morte (SILVA et
alii,1988). No Estado de S3o0 Paulo, em 1984-4{985, apurou-se uma
incidéncia da doenga de 7,6 epistdios por 10@ criancas, PpOr més

(BENICIO et alii, 1987), constituindo-se na terceira causa mais



fregiente de mortalidade infantil (RASSI,1988). A relevancia destes
dados enfatiza a necessidade de medidas efetivas na redugdo da
morbidade e da mortalidade pela doenga. Este enfoque regquer,
primariamente, medidas preventivas para o controle, medidas que,
embora sejam perfeitamente conhecidas — aleitamento natural, melhoria
dos servigos de saneamento basico, diminuigdo dos niveis de
contaminac3o0 alimentar, etc, - infelizmente n3o est3oc ao alcance de
toda populagdo dos palises em desenvolvimento (SNYDER & MERSON, 19B2).
Ao lado destes procedimentos, dentro das atitudes de combate a doenca,
encontra-se a necessidade de estudos epidemioldgicos sobre a

incidencia e etiologia da diarreia.

0 conhecimento etioldgico da diarréia aguda permite orientar os
procedimentos terap8uticos e auxilia o desenvolvimento de técnicas
para o controle da doenca (CONFERENCIA SANITARIA PANAMERICANA, 1975 ;
DuPONT,1984) . A etioclogia dae diarreéias agudas wvem sendo estudada
decsde o final do seculo passado, gquando, em 1875, FRIEDRICH LOSCH
associou a um guadro de colite em um Jjovem de 24 anos de idade o
achado de amebas no material fecal, e comprovou o poder patogénico
destes parasitas administrando-os, por via oral, a c2es (apud CARRADA-

BRAVD, 198%) .

As primeiras pesquisas quanto a etiologia bacteriana s&o0
referentes as Salmonelas e foram realizadas em 1882 na investigacdo da
febre tifdide; na mesma década, foram isoladas as espécies 5.
typhimurium e $S. paratyphi A de casos de diarréia em humanos {(apud
BIER, 1977). ROBERT KOCK, no Egito e na India, em 1884 analisando o
conteudo intestinal em necrodpsias de pacientes coléricos demonstrou a
presenca de um bastonete gram negativo ao qual atribuiu a causa da
doenca e 4que denominou de Kommabazilus, atualmente denominado de
Vibrio cholerae (apud BIER,1977). Em 1894, no Jap23o0, SHIGA isolou o
agente causal de uma epidemia de disenteria o gqual recebeu seu nome
para designar o génerp Shigella {(apud Bier,1977). Em 1885, foi
.descrita por THEODOR ESCHERICH a Escherichia coli (apud BIER,1%977).
No inicio do século seguinte, ADAM, em 1923, e GOLDSCHIMIDT, em 19233,

demonstraram a- capacidade deste agente em determinar a diarréia aguda
{apud RASSI,1988). A aceitagdo oficial da Escherichisa cgoli como agente



de diarréia aguda em humanys gcyrvreu na década de 40, em Londres,
quando foi isolado por BRAY ym o0rotipo enteropatogénico que causava
diarreéia, desidratag3o e, myjtg freqientemente, o dbito de criangas
numa enfermaria de pediatria (apy/l MURAHBVSCHI, 1989).

Por muito tempo foram (gnhecidos como causa da diarréia aguda

apenas os agentes classicos: yilrig cholerae, Shigella, Salmonella,
sorotipos enteropatogénicos c)iseictos de Escherichia goli (EPEC), e
Entamoeba  histolytica. Atuaimente, estes microorganismos s3o

encontrados em aproximadamente p¢% dos pacientes com a doeng¢a, sendo

que as incidéncias variam entre dijferentes populagdes (OLARTE,1983).

A partir do inicio da década de 6@ foram identificados ocutros
agentes enteropatogé@nicos. Aggip, em 1963, foi demonstrada por SERENY
(19243) a capacidade invasora de (ertos sorotipos de Escherichia coli
(EIEC). Mais tarde, SMITH & ya(|S (1967) mostraram que cepas de

Escherichia coli eram capazes d€ Provocar diarréia atraves da

producio, concomitante Ou nio, de dois tipos de toxinas: uma

termoestavel (ST) e outra terpglgpil (LT). Posteriormente, demonstrou-

se que dois passos estarijagm envolvidos na patogenicidade da
Escherichia coli enterotgxiggnica (ETEC). Primeiramente, estas

amostras deveriam ser capazes d¢ colonizar o epitelio do intestino
delgado do hospedeiro atravéds ¢ antigenos superficiais especificos,
que puderam ser identificados pp maioria das vezes morfologicamente
como "pili" ou fimbrias (6anSTRA & GRAAF,1982) e que s30
genéricamente denominados fatores de coloniza¢do, antigenos de
aderé&ncia, adesinas, ou CFAs, paya as ETEC de origem humana (EVANS et

alii, 1?75 ; EVANS & EVANS Jr..,1978). O segundo passo para o
desenvolvimento d=a enteropatig seria a produc3o das enterotoxinas
(LEVINE,1987). Em 1972, a Yerginia enterocolitica foi incluida entre
as demais agentes causais de diarreia, na familia das

enterobacteriaceas (apud TRAByLS}.1981). Em 1973 os rotavirus foram
descritos por BISHOP et alij ¢1973) 4que os identificaram, com o©
emprego da microscopia eletrdnjca, em fragmentos de bidpsia intestinal
de criancas com diarréia agyda ndS Quais ndo havia sido identificado
qualquer agente bacteriano copnhecido. Atualmente, os virus tém sido

relatados como uma das principasjis Causas de diarréia aguda na infdncia



em tode o mundo (COOK et alii,199@). Bactérias do géﬁero Campylobacter
foram identificadas no inicio deste século como vibriBes patogénicos
em animais e, em 1973, na Bélgica, foram demonstradas como causa comum
de diarreia em humanos (BUTZLER et alii,i?73). Durante a dltima década
Campylobacter Jejuni (inicialmente conhecido como Campylobacter fetus
cubsp jejuni) wvem emergindo como um agente comum da doenga diarréica

(BUTZLER & SKIRROW,1979; BLASER & RELLER,1981).

Os avangos na area da investigag3oc da diarrvreia aguda, nestes
iltimos anos, relacionam-se a descoberta cada vez mais fregiiente de
novos agentes enteropatogenitos. Propriedades patogénicas peculiares
diferenciam cepas de Escherichia coli, caracterizando—-as como agentes
fisiopatologicamente distintos. Entre elas est@o cepas de £. coli com
capacidades enteroadesivas, descritas por NATARO et .alii (1985),

amostras de E. coli B137 que causam rolite hemorragica aguda e

sorogrupos de E. coli que produzem toxinas semelhantes & de Shiga,
reconhecidas como agentes etiologicos da Sindrome Hemolitico Urémica
(CANTEY,1985). Entre outros géneros, destacam-se tambeém as Aeromonas
sp e Plesiomonas sp, cujeos dados com relagao ao significado
etioldgico s3o0 conflitantes nos paises em desenvolvimento (BURKE et

alii,1983; MORGAN et alii,1?B83; HERRINGTON et alii,1987).

Além dos avangos da microbiologia, nos anos recentes, foi
identificado como agente causal de diarréia em humanos o protozoario
Cryptosporidium spp. Foli inicialmente detectado por TYZZER, em 1907,
(apud LOUREIRD, LINHARES & MATA,1988), em cobaias e o©s dois
primeiros cases em humanos foram publicados em 1976 (MEISEL et
alii,1?76; NIME et alii,1976). Atualmente, este parasita tem. sido
descrito como causa de diarreéia em criancas e adultos, em diversas
partes do mundo (CASEMORE & JACKSON, 1983; MATHAN et alii,1?85).

Tais avangos na pesquisa etiocldgica vém permitindo a realizagdo
de estudos epidemiologicos que visam estabelecer a impertancia global
de cada enteropatdgeno na etioclegia da doenga diarveéica aguda. Com
.isto, nos dltimos 1@ anos, © numero de agentes virais, bacterianos e
parasitarios, identificados em seres humanos com diarréia aguda nos

paises em desenvolvimento tem dobrado. Atualmente, um agente



infeccioso potencialmente patogénice pode ser isolado de muitas
criangas com a doen¢ga e malis que um agente enteropatogénico pode
ser isolado em 15 a 30% dos episodios (BLACK et alii,1982; GUERRANT et
alii,1?83; TAYLOR et alii, 198B46). No entanto, essses estudos devem ser
analisados com cautela, visto que os sgentes causais s380 muito
diferentes de uma regilo para outra, e generalizacdes sobre etiologia
e epidemiologia dos patdgenos nd3o s3p validas, a menos que 0 grupo

populacional seja definido sdcio-economicamente e geograficamente.

Deste modo, conhece-se atualmente muitoc mais a doenga causada por
certos patdgenos, em populagOes especificas de pacientes e em
determinadas dreas geograficas e estas informacBes n3oc permitem fazer
inferéncias populacicnais. Em nosso meio, embora asc referéncias sejam
consideraveis, estudos sobre a prevaléncia dos Principais
enteropatdgenos visaram, em sua maioria, populagdes de baixo nivel
sdcio-econdmico de grandes centros urbanos e mesmo nestes centros, em
grupos populacionais especificos como os que freqientam ambulatorios,
unidades de pronto atendimento e pacientes internados em unidades
hospitalares (TRABULSI et alii,1985a; TRABULSI et alii,1985b; QUEIRGSZ
et alii,19?87; PEREZ et alii,1988; KITAGAWA et alii,1?89).

Conhecendo estas informagOes seria desejavel o0 estudo do problema
em comunidades menores do interior dos Estados, onde as prevaléncias
etioldgicas podem ser distintas. Dentro deste contexto apresenta-se a
cidade de Paulinia como um ndcleo para o estudo, tendo em vista viarias
condigfes que s3o oferecidas, entre elas a ligagdn do Servigo de
Salude do Municipioc com a Faculdade de Ciéncias Médicas da Universidade
Estadual de Campinas, por intermédio de convénio com a UNICAMP, o que

j2 permitivu a realizagio de estudos s8hre as condiglbes sgcio-

econdmicas da sua populagdo.

A cidade localiza-se na Regido Centro Sul do Estado de S3c Paulo,
entre o rio Atibaia, no qual despeja seus esgaotos e peoluentes
industriais, ¢ o Jaguari, do qual capta sua agua de abastecimento.
Pertence a2 XI Regido de Governo do Estado de S38o Paulo (Sede em
Campinas—SP). Sua 3rea geografica totaliza 144 km® sendo 88 Km®

pertencentes a a&area urbana e 55 Km® pertencentes 3 zona rural. Nos



dltimos 2@ anos a vpopulacio da cidade apresentou um surto de
crescimento de 443,7%, decorrente da implantac3o0, em 1944, da
Refinaria de Petrodleo do Planalto (REPLAN); a populacio estimada em
1988 foi de 37.00@ habitantes (DIVISAD DE PLANEJAMENTO DA PREFEITURA
MUNICIPAL DE PAULINIA,1988). Cerca de 90% dos habitantes localizam-se
em area urbana (DIPLAN,1988), predominio que decorve de sua principal
atividade econBmica que € a inddstria que, juntamente com o setor
comercial emprega 60% da populaglo economicamente ativa. No ano de
1987, a cidade apresentou um crescimento vegetativo de ©,97% ac ano
(DIPLAN,1988); porem, o trescimento populacional na década de 70-80
foi, basicamente, secunddric ao crescimento migratdério. A prefeitura
da cidade mantém o funcionamento de 1@ creches que recebem criangas de
3 meses a 3 anos e de 11 pré-escolas fregiientadas por criancas de 3

a & anos de idade.

-

De acordo com os dados da DIPLAN (1988), 99% dos domicilios

ect3o ligados a rede geral de dgua e 79% 4 rede de esgotos.

Os servigos de saldde s3o oferecidos por um hospital privado e
pelo Hospital Municipal, um Centro de Saude, um Prontoc Socorro, um
Centro de Reabilitac3o e trds Postos de Sadde perifeéricos. Noventa por

tento da populac3o utiliza o servigo publico de saudde (DIPLAN, 1988).

0 Coeficiente de Mortalidade Infantil para os anos de 1987 e 1988
foram respectivamente 25,4 e 18,5 por mil nascidos vivos . Uma anidlise
das mortes na infancia revelou que em Paulinia, no ano de 1989,
ocorreram 18 dbitos no primeiro ano de vida, apenas dois apds os 28
dias de idade, os 14 restantes se concentraram na primeira semana de

vida (CENTRO DE SAUDE ESCOLA DE PAULINIA,1990).

0 Centro de Saude Escola de Paulinia (CSEP) atende, mensalmente,
aproximadamente 1300 «cvriancas, em 4% é feito diagndstico de diarréia
aguda {(CSEP,1990); das criancas atendidas no Pronto Socorro Municipal
(cerca de 1700 atendimentos mensais) em torno S% tem como diagndstico
principal a doenga diarréica aguda (SERVICO DE ARQUIVO MEDICO E
ESTATISTICA DO HOSPITAL MUNICIPAL DE PAULINIA,1990).



Dentvro deste contexto e com a infraestrutura de diagnostico

laboratorial disponivel, o presente trabalho tem por objetivo

identificar os enteropatogenos mais fregientemente encontrados nas

fezes de criangas com diarréia aguda endémica, no Municipio de

Paulinia.



CASUISTICA E MeETODOS



i¢

1. CASUISTICA

1.4 Populagio Estudada

Num periodo de 12 meses consecutivos, de putubro de 1987 a
setembro de 1988, foram atendidas criancas Com episddio de diarréia
aguda no ambulatdrio do Centro de Saude Escola de Paulinia (CSEP) e no

Pronta Socorro do Hospital Municipal de Paulinia (PSHMP).

No periodo da pesquisa, para aqueles pacientes que‘procuravam DS
servicos do CSEP e do PSHMP com queixa compativel com o diagndstico de
diarreia aguda, sempre que possivel e no momento da consulta, foi
preenchida, pelo meédico consultante uma ficha, 3anexa em Apéndice,
contendo dados clinico-epidemioldgicos referentes ao paciente e ao
episddio de diarréia. Utilizou-se como critério para diagnostico de
diarréia aguda a definig3o da Sociedade Paulista de Gastroenterologia
Pediatrica e NutricSo em que “diarréia aguda € a diarréia de origem
predominantemente infecciosa (viral, bacteriana ou parasitaria), de
evolug3o potencialmente autolimitada (tempo de evoluc¢lo ndo superior a
10 dias)" (FAGUNDES Neto,1983b). Ao término da consulta, o paciente
era encaminhado ao Laboratdric do Hospital Municipal de Paulinia

{HMP), onde se colEia amostra de fezes para estudo.

0 nimero e a distribuicSo durante o ano, tanto dos episodios
atendidos como das amostras de fezes pesquisadas ndo obedeceram a
qualquer restrigao prévia, sendo apenas limitados pela procura

espontanea dos servigos de atendimento clinico e de coleta.

1.2 Servigos Médicos de Atendimento

0O CSEP e o PSHMP 80 servigos mantidos pela Prefeitura do

Municipio de Paulinia onde o atendimento & feito em convénio com a
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Faculdade de Ciencias Medicas da UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS.
Estes servigos proporcionam assisténcia médica gratuita e atendem uma

ampla faixa da populagioc de Paulinia.

1.3 Faixas FEtdrias

As idades das criangas foram estabelecidas como entre 1 més a 12
anos incompletos e agrupadas em cinco faixas etarias: Q@ a & meses
incompletos, & a 12 meses incompletos, 12 a 24 meses incompletos, 24 a

6@ meses incompletos e 4@ meses ou mais.

4.4 Ficha Clinico - Epidemioldgica

No momento da consulta, a pessoa responsavel pela crianga foi

entrevistada e a ficha-protocolo (em apendice) foi preenchida.

1.9 Coleta das Amastras de Fezes

Aquelas criangas que, apos a consulta, procuraram ¢ laboratdrio
do Hospital Municipal de Paulinia foram submetidas a coleta de
material fecal no mesmo dia em gque foi realizada a consulta clinica.

As amostras de fezes foram obtidas por evacuacdo espontdnea ou
por sondagem retal. 0 material depositado num recipiente estéril era
. dividido em S aliquotas, que eram colocadas em recipientes plasticos
rotulados com o ndmero da ficha da crianga na pesquisa e encaminhadas

para os diferentes laboratdrios:
1.5.1 Laboratdrie do Hospital! Municipal de Paulinia
Para este servico encaminharam—se as amostras para exame

parasitoldgico e a fresco de fezes, sendc este udltimo realizado

imediatamente apods a coleta. Para pesquisa de Cryptosporidium spp, a



amostra era transferida para um recipiente pldstico contendo formol a

10% e guardada em geladeira a -4°C até o momento do exame.

1.5.2 Laboratdrio de Microbiologia do Hospital das Clinicas da
UNICAMP

& este laboratdrie foram encaminhadas as aliquotas para a
realiza¢3o da cultura de fezes. O material coletado era transportado
do local onde foi colhido até o HC - UNICAMP em dois tipos de meios de
trapsporte: glicerina tamponada e meic de Cary-Blair (CARY &

BLAIR,1964).

$.5.3 Laboratario do Depaftamento de Microbiologia e Imunologia,
Instituto de Biologia / UNICAMP

Para este servigo encaminhou-se, em recipiente de isopor contendo
gelo, amostra de fezes para pesquisa de agentes virais. Tambem foram

realizados neste laboratdrio os testes para pesquisa das enterotoxinas

STa e LT em Escherichia gcoli.

2 .EXAMES LABORATORIAIS

2.1 Pesquisa de Bactérias
2.1.1 Isolamento de Enterobactérias - Meios de cultura

A semeadura nos meios de isplamento foi realizada no maximo trés

horas apos a coleta da amostra.

0s meios de icolamento e as respectivas condicdes de incubag3o

estSo0 apresentados NO Bsquema que Se Segue:



MEIO DE ISOLAHENTO AGENTE INCUBACAD
Temp. (<C)/Periodo

AGAR EMB £E.coli 37 24 hs
AGAR MAC CONKEY

AGAR HAC CONKEY Salmonella sp 37 24 hs
AGAR VERDE BRILHANTE

(apos enrigquecimento em

caldo tetrationato)

AGAR 8S

AGAR 55 Shigella sp 37 ' 24 hs
AGAR MAC CONKEY

AGAR BASE (%)

adicionado de 7,59% de Campylobacter sp 42 48 hs
SANGUE DESFIBRINADO DE '

CARNEIRDO E CAMPYLOFAR (%)

AGAR 55 sdicionado de 2%
de desoxicolatao de Yersinia SP 37 24 hs

sodio

2.1.2 Meios para Identificacio Biocquimica

A identificac3o biocquimica de Escherichia coli. Shigella sp,
Salmonella sp e Yersinia sp foi realizada nos meios de EPM (xxx)
(TOLEDO,FONTES & TRABULSI,1982b) e MILi (*x%) (TOLEDO et alii,1?82a)
qQuUE nos permitiu 2 observa¢3o da utilizag8o da dextrose; da produg3o
de urease, desaminagio da fenilalanina, descarboxilagd3o da lisina.

motilidade e producsSo de indol. & produgaoc de HzS foi observada no

() NIFCD Laborstdrios
(%4 CEFAR FaARMACD DIAGHoSTICA LTDA
Cawaa ) PROBAC DD BRASIL
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meio de T.S5.I. (%) e a utiliza¢3c do citrato no meio de Agar Citrato
de Simmons (%3%) {EDWARDS & EWING, 19827 .

2.1.3 Identificagido Sorologica

2.1.3.1 Eascherichia coli

As coldnias isoladas e identificadas bioquimicamente como
Escherichia coli foram analisadas sorologicamente Com SOros
hiperimunes especificos, através de aglutinacBoc em 1lamina. Foram
usados soros polivalentes (%) que permitiram a identificac¢3o0 dos
grupos EPEC e EIEC de E.copli. Culturas negativas para EPEC e EIEC
foram encaminhadas para pesquisa de producd3o das enterotoxinas LT e
STa. 0Os soros anti-EPEC cnmpréendem os polivalentes A,B e C. 0O soro
polivalente A, contém anticorpos contra os antigenos 026, 095, 011l e
0119, o polivalente B contra os antigenos 0114, 0125, 0i42 e 0158 e o
polivalente C contra os antigenos 084, 0124, 0127 e 01i28. 0Os soros
anti-EIEC compreendem os soros polivalentes A e B, 0O soro polivalente
A contém anticorpos contra os antigenos O28ac, 029, 0134, 0144 e D152
e o polivalente B contém anticorpos contra E .gpli 0112ac, 0124, 0143,
0164 e 0167. '

2.1.3.2 8higella sp 2 Salmonella spP

Aes colBnias identificadas bioguimicamente como Shigella foram
submetidas a testes soroldgicos de aglutinacd3o em 18mina para as
quatro especies do género (S.dysenteriase, S.flexperi, $S:houdii e S.
spnnei), utilizando-se os soros polivalentes especificos anti-Shigella

que compreendem S.dusenteriag poli 1 (sorotipos 1,2,3,4,5,6 e 7) e
poli 2 (sorotipos Bab,Bac,? e 1@), § flexneri (sorotipos 1,2,3.4,3,6 e
variantes X e Y), S.boydii poli 1 (sorotipos 1,2,3,4,5.6 e 14), poli 2

(%) PRORAC IO BRASITL
(%%) NIFCO Laboratdvios
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(sorotipos 8,929,186 e 11) e poli 3 (sorotipos 7,12,13 e 15) e S.sonngi
(formas I e II) (%) .

As amostras sugestivas de Salmonella pela série biogquimica foram
submetidas ao teste de aglutinagdo em 1lamina utilizando anti-soros
somaticos polivalentes e flagelares (¥). 0 soro somdtico polivalente
anti- Salmonella contém anticorpos contra o0s antigenos somaticos das
salmonelas dos garupos A,B,C1,D,E1,E2,E3,E4 e contra o antigeno Vi. O
soro polivalente anti-Salmonella flagelar contém anticorpos contra os

antigenos flagelares a,b,c,d.,i,1,2 e 3.

2.1.3.3. Yersinia sp

Apos 48 horas de incubagio e a identifica¢loc bioguimica
complementar (KELLY et alii,1985) as coldnias foram submetidas a prova
de agiutinacﬁn com anti-soros especificos (%) para Yersinia
enterocolitica, polivalente (contém anticorpeos contra os sorotipos
D:3, 0:5, D:8B e D:9 de Y .enterpcolitica)l.

2.1.4 Pesquisa de E.coli enterotoxigénica (ETED)

0 material fecal foi semeado em meio de Mac Conkey (#%), as
coldnias lactose positivas semeadas na série bioquimica e aquelas
identificadas sorologicamente como nic pertencentes aos grupos EPEC e
EIEC foram ent3o cultivadas em meio de "Casamino Acids-Yeast Extract”
(CAYE) (CASTRC et alii,198@). As amostras em estudo foram semeadas em
frascos de Erlenmeyer de 4125 ml, contendo 1@ m) do meioc de CAYE e
incubadas a 37°.C em estufa de agitagdo (CONTROLLED ENVIRONMENT
INCUBATOR SHAKER - NEW BRUNSWICK SCIENTIFIC €0.) em 152 rpm, por 18
horas. Apos este periodo, as culturas foram, ent3o, centrifugadas a
3082 rpm a 4° C, por 4@ minutos, o sobrenadante separado e estocado

a —-2e* C. A partir desses sobrenadantes foram pesquisadas as toxinas

STa e LT.

(%) PRORAC [0 BRASIL
() NIFCO Laboratdrios



A toxina LT de E.coli encontra-se intimamente relacionada a
enterotoxina da colera (CT) em estrutura, antigenicidade & modo de

agSo (CLEMENTS & FINKELSTEIN,1978; CLEMENTS et alii,1980).

As LT produzidas por cepas de E.cpli procedentes de seres humanos
possuem determinantes antigfnicos comuns e peculiares, gque podem ser
neutralizados pela antitoxina contra CT. A toxina colérica, no
entanto, € mais facilmente obtida no comércio de drogas para
laboratdrio, por isto, foi utilizada n2 identificag20 da LT. Soro
antitoxina colérica foi preparado, em cavalo, inoculando-se 800 ug da
toxina, por via intramuscular, utilizando-se na primeira dose O
Adjuvante Completo de Freund (ACF). Doses de reforgo foram
administradas apds 25 e 50 dias, estando a toxina colérica emulsionada

em Adjuvante Incompleto de Freund (AIF). Apds 10 dias, procedia-se 2

sahgria para a prova.

Para evitar rea¢des cruzadas devidas a anticorpos heterdfilos
contra hemicias de carneiro, utilizadas nos testes de identificacdo de
LT, todos os soros foram préviamente decomplementados a 36°.C por 30

minutos e absorvidos por 3 vezes com concentrado destas hemacias.
2. 1.4.1 Pesquisa de enterotoxina termoestivel (S8Ta)

Esta toxina foi pesquisada através do teste em camundongo recém-
nascido (DEAN et alii,1973) inoculando-se, por animal, por via intra-
gdstrica, ©,1 ml dos sobrenadantes de cultura em meio de CAYE, aos
gquais adicionou-se uma gota de solugSo de azul de Evans a 1% . Apds 3
horas, sacrificava-se os camundongos (3 por amaostra) e seus intestinos
eram removidos- e pesados. As carcagas também eram pesadas e quando os
valores da relacSc peso dos intestinos/peso das carcacas eram iguais

ou superiores =2 0,085, a amostra era considerada positiva para STa.



2.1.4.2 Prova soroldgica para detecgao da enterotoxina termolabil

(LT)

Na detecg®o da toxina LT foi wutilizada a prova soroldgica
correspondente ao teste da imuno-hemdlise radial modificada-IHRM (YAND
et alii, 1982), desenvolvida sobre um suporte de agarose. Inicialmente,
as hemacias foram lavadas em soluglSo Ffisioldgica e em tamp3o
trietanoliamina adicionado de 1ions cilcio e magnésioc (LIMA &
SILVA,197@). Com o concentrado de hemdcias obtido, foi preparada uma
suspens3o, no mesmo tampdo, que diluida a 1/29 em 3agua destilada,
tivesse uma absorvdncia correspondente a ©,42 de D.O. a 550 nm. A
imuno-hemdlise radial foi realizada, utilizando-se tampas de placas de
microtitulagio de 8 x 12 cm, misturando-se 1,3 ml  de hemdcias
padronizadas a 14,6 ml de agarose a 1%, em tamp3ec trietanoclamina,
acrescido de @,e2% de azida sodica como conservante. Apds a
solidificag80 do gel, eram feitos orificios de 4 mm, nos quais 15 ul

de cada amostra, a ser analisada, foram aplicados.

As placas de sparose permaneciam, ent3c, & temperatura ambiente
por 18 horas, aplicando~se, apds este pericdo, 15 ul de soro de
cavalo antitoxina <colérica, deixando-se difundir © mesmo por cerca de
4 horas. Complemento obtido de cobaias, diluido a 1/1@¢, em tampao

trietanolamina era, ent3o, vertido sobre as placas ate cobri-las,

permanecendo as mesmas a 37°.C por 2 horas. A leitura e respectiva
medida dos halos hemoliticos, foram feitas apds 18 horas de
permanéncia das placas & temperatura ambiente. Foram consideradas

positivas, as provas cujos halos foram iguais ou superiores a 5 mm.

2.1.4.3 Pesquisa dos Fatores de Aderéncia

Foram pesquisados, nas amostras identificadas como do grupo
ETEC, as seguintes fimbrias de aderéncia (fatores de colonizagdo):

CFA/I (EVANS,EVANS & TJOA,1%977a), CFA/II (EVANS et 2lii,1978) e CFA/
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IV (PCF8775) (THOMAS et alii,1g82), atraves das praovas de

hemaglutina¢io manose resistente e de soroaglutinac3o.

a) Prova de Hemaglutinac3p Manose Resistente (MRHA)

Na realizac¢3c das provas de MRHA, as hemacias humanas, bovinas e
de galinha coletadas em solucio de citrato de sddio a 3,8% ou em
Alsever, foram lavadas por 3 vezes, em salina 9,15 M, e suspensas a 2%
em PBS ©,05 M, pH 7,4, contendo 0,5% de D-manose. Em uma lamina de
vidro, foi colocada uma gota do mesmo tamp3o, onde as culturas foram
homogeneizadas até a obten¢3c de uma suspens3o leitosa, e misturadas,
a 4*.C, com uma gota da hemacia em teste. A leitura foi considerada
positiva, gquando obhservavam-se nitidas grumos vermelhos. Foi
considerado como padrao hemaglutinante de CFA/I amostras capazes de
hemaglutinar hemacias humanas, bovinas e de galinha; de CFA/II, as
capazes de hemaglutinar hemiacias bovinas e de galinha e de CFA/IV as

que hemaglutinavam hemacias humanas e bovinas.
b} Prova de Soroaglutinagio

_ ReacOes de aglutinag3o foram realizadas com os anti-soros CFA/I,
CFA/II e CFA/IV. Soros especificos contra CFA/I e CFA/II  foram
preparados a partir de émostras padr3o portadoras de. fimbrias
purificadas pelo mesmo meétodo utilizado por YANO et alii (1984). Para
o preparo da fimbria CFA/I purificada utilizou-se a amostra TR 50/3 e
para preparo da fimbria CFA/II a amostra TR 298/12. Ambas as amostras
gentilmente enviadas pela Dra. Beatriz Ernestina Gabitio Guth, da
Escola Paulista de Medicina. No preparo dos anti-soros, os antigenos
purificados foram inoculados em coelhos, por wvia intramuscular,
utilizando-se na primeira dose, 350 ug dos mesmos, emulsionados em
adjuvante completo de Freund. Apos 25 e 50 dias do inicio da
inoculacdo, repetiu-se a mesma dose, estando, ent3o0, o ‘antigeno
emulsionado em adjuvante incompleto de Freund. Apds 1@ dias, foi feita

a2 sangria de prova € os testes de reatividade dos mesmos.
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Nog preparo do soro contra a Fimbria CFA/IV  foi utilizadas a
técnica da bacterina (suspens3o bacteriana formolizada) tendo sido a

imunizag¢ao realizada inoculando~se a bactéria morta em coelhos, por

via endovenosa. Inoculou-se uma suspensao padronizada na escala 3 de
Mac Farland. Como indculo foram utilizados volumes de 0,2 ml no
primeiro dia de inoculagio, aumentado para ©,3 ml no 4. dia, 1,9 ml
no 82. dia, 2,8 ml no 12®. e 14®. dias. No 26®. dia apds o inicio da

imunizaglo, foi realizada a sangria de prova € 035 Soros preparados
contra as fimbrias de ader&ncia tiveram seus titulos determinados por
técnicas de aglutinagio em tubo, aglutinag3o em lamina e imunodifusdo

em gel (contra o antigeno semi-purificado).

Com amostras padr3o de CFA/I e CFA/II, tambéem foram preparados
soros anti-bacterinas, da mesma forma que para CFA/IV. Todos os soros
preparados por esta técnica foram absorvidos antes dos testes com as
amostras correspondentes cultivadas a 162.C, temperatura onde as
fimbrias de coloniza¢do codificadas por plasmidios n8o s3o expressas,

conservando, entretanto, os outrogs antigenos.

As provas antigeno~anticorpo, par sorpaglutinagio foram
realizadas em 18mina, a temperatura ambiente, misturando-se as
suspensdes bacterianas preparadas em salina aos anti-~soros

especificos. Para as provas de hemaglutina¢3o e soroaglutinacio as

amostras pesquisadas foram semeadas em meio CFA (EVANS et alii,i®77a)

e incubadas a 37°.C por 24 horas.

2.14.5 Identificagl0 do Género Campylobacter

Para isolamento de bactérias do género Campyleobacter, as amostras
de ferzses transportadas no meio de Carg-Blair foram semeadas em placas
de Agar Base (%%, as quais acrescentou-se 7,5% de sangue desfibrinado
de carneiro. Foram ainda adicionados os seguintes antimicrobianos:
trimetoprim, wvancomicina e polimixina B, em mistura disponivel
comercialmente (¥) , A seguir, as placas foram tolocadas em jarra gnde

() CﬁHPYLBFﬁRMCEFﬁR.FARHACO DTAGHaSTIOA LTIA
() NIFCO Laboratorios '
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a condi¢do de microaerofilia foi obtida pela adi¢8o de uma mistura de
gas, composta de 95% de Nz e 5% de COx . Apds 48 horas de incubag¢do, a
42°.C, em ambiente umido, das colbnias com aspecto caracteristico,
foram preparados esfregacos posteriormente corados pelo Gram
(BIER,1977) e sua micromorfologia observada & microscopia dptica. A
identificac3c do género foi feita por meio de provas bicguimicas

através dos testes de catalase ¢ de oxidase (FERNANDEZ,1983).

2.1.6 Adntibiograma

As culturas positivas para EPEC, EIEC, Shiagella sp e Salmonells
sp foram submetidas a provas de sensibilidade antimicrobiana atraves
do metodo de difus3o em agar (BAUER et alii,19464) utilizando-se as
seguintes drogas: amicacina, ampicilina, carbenicilina, cefotaxima,
cefoxitina, cloranfenicol, sulfametoxazol e gentamicina, que sao
empregadas nos testes de rotina do Departamento de Patologia Clinica

do Hospital das Clinicas da UNICAMP. O teste foi realizado utilizando-

se discos disponiveis comercialmente (%) contendo as seguintes
concentragbes das drogas: amicacina 390 g, ampicilina 1@ ug,
carbenicilina iee w9, cefotaxima 30 ug, cefoxitina 3@ a9,

cloranfenicol 3@ pg, sul fametoxazol 30 ug e gentamicina 10 ug.

Nesta técnica, as amostras s8o0 inoculadas em meio quuido BHI
(x%) e incubadas a 37°C ateé obter ligeira turvac¢lo; posteriormente,
s¥o diluidas na turvac3o correspondente & metade do tubo nimero @1 da
escala de Mac Farland e semeadas em placas contendo agar Miieller
Hinton (%%). Apds cerca de 7 minutos, os discos de antibidticos s3o
colocados sbbre o asar em disposi¢8o e distancia recomendadas pelo
fabricante. Transcorridas 18 a3 24 horas de incubagSo a 37°C, foram

ent3o0 medidos os halos de inibi¢io e comparados com as medidas padrio

do metodo para cada antibiético.

N2 foi possivel submeter as amostras de ETEC aoc teste de

sensibilidade aos antibidticos.

(¥) CEFAR FARMACT DNIAGRASTICH LTI
(#x) NIFCO Laboratdrios
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2.2 Pesquisa de Rotavirus e Adenovirus Entéricos

As técnicas wutilizadas foram o ensaio imuno enzimdtico combinado
para rotavirus e adenovirus, (EIARA), (PEREIRA et alii,1985) e
eletroforese em gel de poliacrilamida para rotavirus, (EGPA),
(PEREIRA, 1983) .

2.2.1 Ensaio Imuno-Enzimatice Combinado (EIE)

0 teste de EIE foi realizado com um “kit" da Fundac3o Oswaldo
Cruz, Rio de Janeiro, gentilmente cedido pelo Dr. H.G. Pereira e

seguindo as recomendacbes deste pesquisador (PEREIRA,1983).

0 EIE para rotavirus e adenovirus foi realizado utilizando-se =z
amostra sob teste, previamente recoberta por um anticorpo chamado
anticorpo de “captura”, posteriormente, a presenca do antigeno viral &
detettada por um segundo anticorpo denominado anticorpo 'detector” e
que foli preparado em um animal de especie diferente daquele usado como
origem do soro de “captura”. 0 segundo anticorpo “detector” € entao
revelado por um anticorpo antilgl espécie~especifico conjugado a uma
enzima ¢ a um substrato adequado que da coloragao & rea¢ao. A leitura
foi feita visualmente, por comparacdo, com antigeno-controle (amostra

de rotavirus SA 11 e adenpvirus tipo 2).

A auséncia de reagldo cruzada entre rotavirus e adenovirus permite
que as duas reacoes sejam feitas ao mesmo tempo. A especificidade da

reag2o € dada pelo anticorpeo de "captura™.



2.2.2 Eletroforese em gel de poliacrilamida (EGPA?

Dada a sua caracteristica de apresentar um genoma segmentado, os
rotavirus também foram estudados pela técnica de eletroforese em gel
de poliacrilamida, (EGPA), (PEREIRA,1983).

& eletroforese foi realizada pela técnica de LAEMMLI (197¢) com

modificagOes introduzidas por PEREIRA (1%83%.

Para esta analise, 19 a 20 % da suspens3o fecal em tampdo-fosfato
salina, ©,15 M, pH 7,4 (PBS), +foi desproteinizada por extrag3o com
fenol-cloroformio e posteriormente precipitada com etanol, como
descrito por PEREIRA (1983).

Os extratos de ARN obtidos a partir do material fecal foram
analisades em gel de poliacrilamida a 7%, com corrida durante 18
horas, a temperatura ambiente, sob corrente de 1@ mA, sendo emn

sgeguida corados com prata conForme descrigcio de HERRING et alii

(1982) .

A visualizag30 do padr3oc tipico de rotavirus, isto €&, 114
segmentos de ARN ds (dupla fita) foi considerada como indicag3o de

resultado positivo.

2.3 Pesquisa de Parasitas

2.3.1 Pesquisa de Lryptosporidium spp

0 método utilizado para pesquisa do protozoario Cryptosporidium

spp foi a coloragic em limina com safranina a quente contrastada com

azul de metileno, de acordo com a técnica proposta por BAXBY,BLUNDELL

& HART (1284).

As amostras de fezes foram examinadas apods periodo de estocagem

de 5 dias em recipientes plasticos selados, identificados com o numero
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do paciente e contendo formalina a 10%. 0 material fecal diluido (se
necessario) em soro fisioldgice a ©,9% foi peneirado em gaze dobrada 4
vezes; posteriormente este material sofreu 3 centrifugagbes por S
minutos em 2009 rpm e 3 lavagens sucessivas. Foram realizados 3
esfregagos diferentes, um deles com o material peneirado mas nao
centrifugado, outros dois com o0 sobrenadante e com o sedimento mais

pesado apds centrifugaciao.

A colora¢io com safranina e azul de metilenoc consiste nos

spguintes passos:
1 .8ecagem do esfregaco em temperatura ambiente,

2 .Fixagao através de uma passagem rapida da 18mina sobre a chama

de Bunsen,

3. Fixag30 gquimica em HC1 a 3% em metanol, por 3 a 9 minutos,

4 . Lavagem com dHgua,

S.Coloracio com safranina adquosa a 1%, por 69 segundos.
Posteriormente, a lamina foi aquecida ateé o aparecimento de bolhas,

adicionava-se mais corante e repetia-se¢ o aquecimento,
é.lLavagem com agua,

7 . Contraste do esfregaco com azul de metileno a i¥%, por trinta

segundaos,
8. Lavagem com agua,

9. Secagem em temperatura ambiente e exame em microscopia oOptica
(Microscdpio NYKON ALPHAPHOT ¥S) com aumento de 400 x e, depois,

objetiva de imersio (aumento de 100Q x).
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2.3.2 Pesguisa de Enteroparasitas

Método diretg para pesquisa de trofozoitas

Baseado na técnica proposta por AMATO Neto & CORREA (198@) foram

seguidos dois passos, a saber:

a. Utilizando-se fezes colhidas a menos de 2@ minutos eram
realizades 2 esfregagos em lamina de wvidro: wum deles diluido em
solug3o fisioldgica a 9,94 (quando necessario) g a0 outro

acrescentado uma gota de lugol; tobria-se os esfregagos com laminula,

b. Exame a0 microscopio optico (NYKON ALPHAPHOT YS3.

Método de Sedimentacio ar esqul e istos e ovos _de

helpintos

Fpi realizado com base na teécnica de LUTZ (AMATO Neto et alii,

1980) e consiste nas seguintes etapas:

a. Duas &a guatro gramas de fezes foram colocadas em frasco de
Borrel onde =acrescia-se 1¢ ml de #@sua quando fosse necessdrio para

amolecimento do material que, neste caso, era deixado nessas condigoes

por 1@ a 29 minutos,

b. a seguir foi realizada emuls3o das fezes wusando palito de

plastice, juntando aproximadamente 20 ml de 3dgua,

€. a suspensio foi coada atraves de gaeze dobrado 4 wvezes,

recolhida em wvaso cténico apropriado, no qual, durante & horas,

sedimentou~se espontaneamente,



d. com pipeta de vidro obturada por borracha de tubo conta-gotas
recolheu-se do fundo do vaso amostra da porg3c inferior do sedimento
que foi colocada sGbre 18mina, coberta com laminula e examinada ao
microscopio optico (NYKON ALPHAPHOT YS).

3. AVALIACAD DO ESTANO NUTRICIONAL

0 estado nutricional dos pacientes no momento do estudo foi
avaliado pelo Criteério de Gomez (BOMEZ,1i%46), wutilizando-se como
padrao de referéncia o percentil 5@ da Curva do NATIONAL CENTER FOR
HEALTH STATISTICS (NCHS,1977).

4. ANALISE ESTATISTICA

Na analise estatistica da distribuiglsn das amostras colhidas e
daquelas com identificac20 do agente, em vidrias condicdes (freqiéncia
de acordo com o meés do ano ¢ faixa etaria) foi empregado o Teste de

Aderéncia de Pearson (CONOVER, 1971).

Definiu-se para o teste o valor de alfa = 0,05,



RESULTADOS



1 .ANALISE CLiINICO-EPIDEMIOLOGICA

1.1 Aspectos Berais

Nos 12 meses de estudo foram avaliados 490 episodios de diarréia
aguda (episddios atendidos) em 445 criangas, sendo dque em 299
episddios (episddios investigados) detectados em 2B2 pacientes, foi
colhida amostra de fezes para pesdquisa de agentes enteropatogénicos.
Esses dois grupos de pacientes sfo bastante semelhantes como pode ser

chservado a seguir.

UNICAMP
BIELICTECA CENTRAL




1.1.1 Local de Atendimento

Na tabela I ¢ apresentada a distribuigao dos episodios de
diarreia, de acordo com o local de atendimento. Na amostra geral gue
inclul todos o0s episodios observou-se maior ndmero de atendimentos no
Centro de Saude Escola de Paulinia (CSEP), enquanto que entre os
episdodios investigados labgratorialmente o nuimero de pacientes

atendidos no CSEP foi semelhante ao numero de pacientes atendidos no

Pronto Socorro (PSHMP) .

TABELA I - Distribuiglo dos episddios de diarréia quanto ao
local de atendimento

T T T e e L e e L 1T 1T 1 1

LOCAL EPISADINS EPISADINS
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No. 4 No . %
ceep 329 67,1 136 47,2
PSHMP _ 147 30,0 139 48,2
Enfermaria—HMP 13 2,6 12 4,2
N3o Especificado i 9,2 3 9.3
TOTAL 490 12@,0 288 100,0

H 111 3 3 1=t 3111 e e e e e e

CSEP = Centro de Saude Escola de Paulinia
PSHMP = Pronto Socorro do Hospital Municipal de Paulinia
HMP = Hospital Municipal de Paulinia
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1.1.2 Idade

A idade das criangas no momento do estudo variou entre 1% més a 12
anos. A distribuig¢3oc segundo a faixa etdria é apresentada na tabelza
II. onde pode-se notar o predominio de criangas menores de £ anos de

idade.

TABELA II - Distribui¢3o dos pacientes de acordpo com as
faixas etarias

GRUPD ETARID CRIANCAS CRIANEAS
(meses) ATENDIDAS INVESTIGADAS
No % No %

1 — & 43 9,7 26 2,2

& F— 12 91 20,4 S5 19,5

12 — 24 136 30.6 94 32,3
24— 40 101 22,7 54 | 19.1
60 +— 76 15,7 54 19,1
N2o Especificado 4 0,9 2 0.7

e i — = R - = =g e e — -} =R S



1.1.3 Sexco

Na tabela III & apresentada a distribuic3o dos pacientes quanto

ao sexo; observa-se um predominio do sexo masculino nos dols grupos.

TABELA III - Distribuigio dos pacientes de acordo com o sexo

....———:===...._=.......-——==-.=-.—--—....-—====_..—.—.......—====_——_.——__====——_.....-_..===

“SEXO PACIENTES PACIENTES
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No “ No pd
Masculino 237 57,8 174 61,7
Feminino 179 40,2 1e3 36,5
Nio Especificado g 2,9 S 1,8



1.1.4 Cor da Pele

Na distribuic8p das amostras quanto 3 cor da pele foi encontrado
um predominio de brances que ocorreram em mais de 70X dos casos, em

ambos 0s grupos, conforme demonstrado na tabela IV.

TABELA IV - Distribuig¢3o dos pacientes de acordeo com a cor

da pele
COR DA PELE PACIENTES PACIENTES
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No 4 No %
Branco s 73,2 2048 73,0
‘Niao Branco : 88 19,8 53 18,8
Niop Especificado 31 7.0 23 8,2

e Ak s i T Tk Sk deE L A S S A M M S PR A AR A A e M S ved AR A ML NN NN S SN W W R T YER e deh Mell S M —



1.1.5 Distribuicio Mencal dos Episcdios

A distribuig3o, durante o ano de estudo, dos episddios de
diarréia atendidos e investigados esta apresentada na tabela V. Os
dados sugerem uma maior fregiéncia nos meses considerados na regido
como de temperaturas mals elevadas (dezembro e Jjaneire) e um outrop
pico no més de agosto. N3o houve diferenga nas distribuigfes das
freqiiéncias de episddios atendidos e investigados durante o ano, isto
indicando que a amostra investigada € representativa da populag3o que

foi atendida.

TABELA V - Distribuig¢lc mensal dos episddios de diarréia

MES/AND EPISSDIOS EPISoDIOS
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No. % No. %
Qutubro/87 37 7,6 13 4,5
Novembro 37 7,6 i2 4,2
Dezembro 35 11,2 24 2,9
Janeiro/88 79 14,3 44 15,3
Fevereiro 37 7,6 26 ?.@
Margo o9 i, e 33 11,14
Abril 32 6,5 22 7.6
Maio 35 7,1 24 8,3
Junho 23 4,7 14 4,9
Julho 25 2.1 i8 6,2
Agosto 29 10,2 36 i2,3
Setembro 39 4,1 29 5,9
roteaL  4v0 .1e0,6 2g8 100,0

aui~quadrado = 13,914 p = 08,2377



1.1.4 Origem da Doenga Diarréica

Em nenhum episodio ficou caracterizada doenga diarreica

secundaria a infec¢do hospitalar.
1.1.7 Fregqiiéncia as Instituigdes

A tabela VI mostra © numero e a porcentagem de pacientes que
freqlientavam creches, parques infantis ou escolas publicas, no momento
do episddio diarvéico. Observa-se que a maioria das crian¢as atendidas
n3o estava institucionalizada no momento do estudo e, entre aqueles
que fregientavam alguma institQicﬁo, a maior parte (61,4%) estava

matriculada em creches.

TABELA VI - Distribuig3c dos pacientes de acordo com a
- freqiifncia as instituigbes

__........_....=_=.......-===-—-......_-.-.._.—-—..=—-—-.—.——-.....—...———......—_.-—==——--—_=-—=-—-==—_

TIPO DE PACIENTES PACIENTES
INSTITUICAD ATENDIDOS INVESTIGADOS
No % No %
Creche 71 16,0 51 18,1
Parque Infantil 24 9,8 25 8,9
Escola Pdblica 8 1,8 7 2,5
N3ao Fregqienta 303 48,1 ig0@ 63,8
N3o Especificado 37 8.3 19 6,7

e . i i A S T e iy bt by i i L S e S ——— o e A MU S o S M S e S e S8 S



1.1.8 Renda Mensal

6 tabela VII mostra a distribuig3o da renda mensal por pessoa
entre as criancas atendidas e investigadas no momento do estudo.
Observa-se em ambos os grupos uma renda inferior ou igual a dois

salarios minimos, na maioria dos pacientes.

TABELA VII - Distribuiglo dos pacientes de acordo com a

renda

RENDA PACIENTES PACIENTES
(Salarios minimos) ATENDIDOS INVESTIGADOS

No % No %
¢ H— 1 178 49,0 106 37,4
1 — 2 ies 28,8 Bé 3e,5
2 H— 3 35 7.9 25 8.9
3 b1z 31 7,0 23 8,9
12 b— 2 e,4 i e,3
N3o Especificado 71 19,9 39 13,8

. i A e T {A T — ———— i A i S S T Wy . — . — il S . . ——— . i 221
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1.1.9 Saneamento Basico Domiciliar

1.1.9.1 Abastecimento de 3gua

A tabela VIII mostra a distribuig3o dos pacientes atendidos e dos
investigados, de acordo com o abastecimento de 3dgua em seus
domicilios. Os dados revelam que nos dois grupos mais de 70% dos
pacientes residiam em domicilios providos de dgua tratada e fornecida

atraveés de servico publico.

TABELA VIII - Distribuigao dos pacientes de acordo com o
abastecimento domiciliar de &gua

ABASTECIMENTO DE PACIENTES PACIENTES
AaGUA ATENDIDOS INVESTIGADOS
Ne . % No . %
Réde Publica 322 72,3 cee 74,1
Outras Fontes 114 24,1 &8 24,1
Nao Especificado 7 i,6 5 1,8
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1.1.92.2 Destino das fezes

Com relagldo ao destino das fezes temos que, de acordo com a
tabela IX, entre os pacientes atendidos, 958,2% referivam vréde de
esgotos instalada no domicilio, 38,4% referiram existéncia de fossa
séptica. Porcentagens semelhantes com relag8o =a este 1item foram

observadas nos pacientes investigados.

TABELA IX - Distribuigieo .des pacientes de acorde com o
destino das fezes no domicilio

DESTIND DAS PACIENTES PACIENTES

FEZES ATENDIDOS INVESTIGADOS
No. % No . %

Rede de Esgoto 239 58,2 igeo 63,8

Fossa Seéeptica 171 38.4 29 33,7

N3o Especificado i5 3,4 7 2,9

e e e e v b AN U T M v S e A SN S W B MW ST WEY WY T e ey e e e il ke A N S W - —— -



1.12 Estado Nutricional

Quanto ao estado nutricional foi observada uma distribuigio
semelhante para os dois grupos de pacientes, havendo um sensivel
predominio de crian¢as com peso adequado para a idade de acordo com O

critério utilizado. Estes dados est3o apresentados na tabela X.

TABELA X - Distribui¢3o dos pacientes de acordo com o estado

nutricional

ESTADO NUTRICIONAL PACTENTES PACIENTES
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No . % No . %

Peso adequado 319 49,9 197 69,9

Desn. 1<, grau i1a2 ea,v &1 21,6

Desn. 2°. grau 15 3,4 10 3,6

Desn. 3. grau 3 0,7 1 0,3

N3io Especificado 15 3.t 13 4,6



1.41 Aleitamento Materno

Considerando apenas as criancas entre 1 e 24 meses de idade, a
informac3o sobre o tipo de alimentac3oc no momenteo do episadio
distribuiu-se de acorde com os dados da tabela XI. Nesta tabela pode
ser obserwvado, nos dois grupos, que em mais de 7®%X dos casos, as

criangas nesta faixa etaria recebiam aleitamento artificial! no momento

do estudo.

TABELA XI -~ Distribuicd3c dos episddios de diarréia de
acordo com o tipo de aleitamento em criangas
com idade entre 1 e 24 meses

___..__._=_____..........._=____._.=-._.____._.....__..____._...-........__........._._......._......__________._

ALEITAMENTO ERPISSDIONS EPISODIDS
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No . % No . %
Materno Exclusivo 1¢ 3,4 3 1,4
Misto 51 15,8 3e 17,7
Artificial 231 71.7 131 72,4
N3o Especificado 30 2.3 15 8,3

e e . — e A . o o o o M T o S o o e e a7 = ik el el -
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$1.12 Taxas de urbanizac¢io

A tabela XII apresenta a distribui¢8o da populacdo do municipio e
da casuistica estudada com rvelacSo aos 1indices de wurbanizacio.
Observa-se que no grupo estudado as taxas de moradores em Zohas
urbana e rural sSo semelhantes as porcentagens existentes na cidade,

com um predominio bastante significative da populagie urbana.

TABELA XII - Distribuig3o da populagSo do municipio e da
casuistica estudada de acordo com as taxas de -
urbanizaclo em porcentagem

—__.__._S_......-.——_.__.........—.—__._.==__...-.—-—-_=-——....——_._._==..-—-—.._==_.._-..._—.—=_—_

AREA PAUL INIA (%) CASUISTICA ESTUDADA
(PB2 episndios)

Rurzl 8,24 3.2

‘-'-'-"_"'""___—:.'ﬂ""""___—'_-'--"——"“"-2'_—"‘-'__--"'"""‘__=-‘="""-""'===--"""_=-

(%) FONTE: DIPLAN, 1988



2. DADOS REFERENTES AOD EPISoDIO DIARREICO

2.1 Durac3o do episddio

Considerando o tempo de duragBo do episddio diarreico observou-se

que em aproximadamente 5@¥% dos episodios, em ambos os grupos, a

procura do servigo de saude ocerreu nos primeiros 3 dias de doenga.

Estes dados s3o0 apresentados na tabela XIII.

TABELA XIII - Distribui¢ioc dos episddiocs de
acordo com a durac3o da doenca

DURACXD DA DIARREIA EPISSDIONS
(HORAS) ATENDIDOS
No . %
i p——— 12 43 8,8
12 +—— 3¢ 139 28,4
36 +H—— 72 89 18,1
72— 207 42,2
N3p Especificado 12 2.9

diarreia de

EPISGDIOS
INVESTIGADOS
No . %
18 4,3
77 26,7
49 17,0
135 46,9
@ 3,1
288 106.,0



2.2 Uso de medicamentos

Na tabela XIV sSo0 apresentados os dados referentes ao uso de
medicamentos. Nos dois grupos a utilizag8o de sintomaticos foil menor
que o uso de soro reidratante oral. Aproximadamente metade dos
pacientes n3o utilizava qualquer medicamento no momento da consulta.
Entre os sintomaticos incluiu-se antitérmicos, antidiarréicos,

antiespasmodicos e antieméticos.

TABELA XIV - Distribuigi3o do numero e freqiiéncia na
utilizag3o de medicamentos nos episodies
atendidos e investigados

MEDICAMENTO EPISaDIOS EPISADIOS
ATENDIDOS INVESTIGADOS
No . % No . %
Nao Utiliza 261 52,0 119 49,2
SRO i4z 28,2 167 35,1
Sintomatices 43 8.4 34 12,1
antibioticos i5 3,0 11 3,8
Nao especificado 41 8,2 23 7.8
TOTAL 502 100,Q 296 100.,0



2. 3 ComplicacBes da doenga diarréica

A desidratac3o ocorreu em cerca de 5% dos episodios de diarréia
nos dois grupos. A fregqléncia de internag3o variou em torno de 5%.
Apenas 1 paciente apresentou quadro de intolerincia a lactose
diagnosticada como quadro clinico de diarréia do tipo osmotica, medida

de pH fecal ¢ &6,@ & presenga de substincia redutora nas fezes.

3. IDENTIFICACAD DOS ENTEROPATOGENOS

3.4 Fregiiéncia total dos enteropatdgenos pesquisados como agente

dnico ou em associag3oc nos 288 episddios de diarréia.

Na figura 1, pode ser observada a freqiiéncia geral de
positividade dos diferentes agentes pesquisados nas amostras fecais
dos 288 episddios de diarréia. Foram encontrados agentes
enteropatogénicos em 59,4% das 288 amostras. Em 40,6% dos episddios
n3o foi identificado qualquer agente. 0s agentes bacterianos foram os
mais fregientes (25%), seguidos dos virais (14,6%) e por iltimo os
parasitas (8,7%). A associac3o de agentes ocorreu em 11,1% dos
episddios, sob esta denominag3o incluiu-se " a associa¢io de duas
bactérias, uma bactéria e o rotavirus e a associag3o de um parasita

rom bactéria ou com virus.
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FIGURA 1 - Fregiiéncia dos agentes enteropatogénicos
identificados nas fezes de pacientes com
episodio de diarréia aguda.
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3.2 Distribuicio dos episddios durante o ano

A figura 2, gque corresponde 5s tabelas XV e XVI, apresenta a

distribuig3o mensal dos episodios em 4que foi isolado um
enteropatdgeno bacteriano ou viral, isoladamente, no periodo de
estudo.

A analise estatistica que comparou a distribuigd3c do nudmero
total de amostras pesquisadas a distribuig3o dos episodios positivos
para agentes bacterianos revelou uma diferenga significativa. A mesma
andlise com relagdo a distribuig¢so dos agentes virais também mostrou
uma distribuigao diferente dos episddios pesquisados e dos positivos
para rotavirus. Estas diferencas estariam relacionadas ao maigr numero
de episddios positivos para bactérias nos meses de janeiro, fevereiro
e marge de 1988 e 4 maior prevaléncia de rotavirus nos meses de Jjulho
e agosto do mesmo ano. D predominio de bactérias coincidiu com as
temperaturas mais elevadas e o de virus com as temperaturas mzis

baixas no periodo de estudo.

A freaqiiéncia mensal de episodios positivos para agentes
parasitarios ¢ apresentada na tabela XVII. A andlise dos dados ndo
mostrou diferencas entre a distribuigdc do nudmero de amostras

colhidas em cada més do ano da pesquisa e a distribuigio dos episodios

positivos para agentes parasitarios neste period. .
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TABELA XV - Numero e fregiéncia relativa (%) dos episodios
COm investigag3o positiva para agentes
bacterianos de acordo com o més de ocorréncia

MES/ANC EPISADIOS INVESTIGACAD

INVESTIGABOS POSITIVA

No . % No. p 4
Outubro/87 13 4,5 2 2,8
Novembra 12 4,2 3 4,1
Dezembro 246 ?,9 7 9,7
Janeiro/88 44 15,3 17 23,7
Fevereiro 2é 9,0 12 16,7-
Marco 33 11,4 i2 16,7
Abril 22 7,8 & 8.3
Maio 24 8,3 2 6,7
Junho 14 4,% 2 2.8
Julho i8 4,2 - -
Agosto 36 12,5 4 5,5
Setembro 2o 6,9 2 2,8
TOTAL 288 100,90 72 10,0

qui-quadrado = 26,083 p = ©@,0442



TABELA XVUI - Numero e fregiiéncia relativa (%) dos episddios
com investigag3o positiva para agentes virais
de acordo com o més de ocarréncia

MES/AND EPISoDIAS INVESTIGACAD

INVESTIGADOS PDSITIVA

No. % No. %
Outubro/87 13 4,5 1 2,4
Novembro 12 4,2 - -
Dezembro 26 9,0 - -
Janeiro/88 _ 44 15,3 - -
Fevereiro 24 ?,0 3 7.1
Marco 33 11,4 1 2,4
Abril 22 7,6 1 2,4
Maio 24 8,3 2 4,8
Junho 14 4,9 4 9,5-
Julhko i8 6,2 9 21.4
Agosto 36 12,5 19 45,2
Setembro 20 6,9 2 4,8
TOTAL 288 100,0 42 100.,9

qui-quadradeo = 71,391 p ( 90,0001



TABELA XVII

Outubro/87
Novembro
Dezembro
Janeiro/88
Fevereiro
Margo
Abril

Maio

Junho
Julho
Agostao

Setembro

Numero e
episddios

com

freqiiencia
inves

agentes parasitarios

gcorréncia

relativa
tigacao poO
de acordo

(%Y dos
sitiva para
com o més de

INVES
POSIT
No .

TIGACXO
1vA

16,0
12,0

12,9

I ——————— R e R e S il e

qui—-gquadrado

EPISoDBIOGS
INVESTIGADOS
No %
13 4,5
i2 4,2
24 2,0
44 15,3
2é 2,9
33 11,4
22 7,6
24 8,3
14 4,9
i8 5,2
36 12,3
2@ 6,9
288 100,90

2,802 p = 80,5483

AL
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3 3 Freqiidncia Isolada dos Agentes Enteropatogénicos

A tabela XVIII apresenta a fregiiéncia total, em ordem
decrescente, dos enteropatdgenos estudados, considerando o nudmeroc de
vezes em 4que o agente foi identificado, independente de ser como

agente Unico ou em associagdo, nos 288 episddios investigados.

Obsetva~se que 0 agente mais freqiientemente isolado foi a
Escherichia coli enterotoxigénica, em segundo lugar o rotavirus,

ambos com porcentagens semelhantes de ocorreéncia (26,7 e 24,2%
respectivamente). Em terceivro lugar encontrou-se a Escherichia coli
enteropatogénica com uma prevaléncia de 13,9%, seguida da Giardia

lamblia (14,3%) e da Shigella sp, encontrada em 1i2,9% dos episodios. A

Entamoeba bhistolytica foi identificada em 3,0% dos episddiaos, ©
adenovirus em 1,0% e a Escherichia cpli invasiva em 1,0%. O
Cruyptosporidium spp foi isclado em apenas um episdodio. NEo foram
isoladas bacterias dos g@éneros Campudlobacter sp. ersini sp B

Salmonella sp.



TABELA XVIII - Numero

freqiéncia relativa (%) dos

enteropatdgenos identificados nos 2e2
episodios com identificag3o positiva

ETEC

Rotavirus

EPEC

Giardia lamblia
Shigella sp

E. histolytica

Adenovirus

EIEC
Cryptosporidium spp
Campylobacter sp
Yersinia sp
Salmonella sP

e e h ey iy e e T T —

Na . %
54 26,7
49 24,2
32 15,9
29 14,3
26 ie,9
6 3.0
3 1,5
2 1,0
1 @,5
292 100,90

;4

wd



3.4 Fregiiéncia dos enteropatdgenos isolados como agente unico ou

associado.

A tabela XIX apresenta a freqiiencia dos enteropatogenos isclados

como agente dnico ou em associagio. 0O rotavirus foi o patdaeno que
apresentou maior frequéncia. A Escherichis coli enterotoxigénica
ocupou O segundo lugar, seguida pelas associagboes de agentes,

Escherichia goli enterapatogénica, Giardia lamblia e Shigella sp.

Os agentes parasitdriocs representaram, como agentes tnicos, 8,7% do

total e guando associadaos a virus ou bactéria somam 3,8% dos episddios
estudados. Os adenovirus entéricos foram isolados em 3 episddios, o
gue corresponde a 1,0x do total de amastras pesquisadas. Se
considerarmos todos tipos de associagles esta ocorréncia foi a

terceira mais freqiuente com porcentagem de 11,1%.



TABELA XIX - Ndmero

freqgiencia
enteropatdgenoas como agente Unico ou associado

relativa

nos 288 episodios investigados

Rotavirus

ETEC

EPEC

Giardia lamblia
Shigella sp

Assoﬁiacio Bact /Bact
Assnciacﬁﬁ Bact /Paras
Associac3o Bact/Virus
Entamoeba histolytica
Adenovirus

EIEC

Cryptosparidium SsppP
Associagdo Virus/Paras

N3o Identificado

e A R o T S o e e o o Y. S St T T = i T o Ak SR MM S ke B Sl [ o s S R

EPISADIOS
Noe. %
3% 13.5
35 12,1
2o 7,0
18 6,2
i5 2,2
12 4,2
ie 3,5
9 3,1
& 2,9
3 1,9
2 9.7
1 2,3
1 0,3
117 49,6
288 10,0

[T

F



1.5 Associagcio de enteropatdgenos

A tabela XX mostra, em ordem decrescente, as frequencias com que
virios patdgenos foram detectados nas associagbes. A Shigella sp foi
o agente mais fregientemente encontrado em associagao, em segundo
lugar foi a EPEC. A ETEC apresentou porcentagem de associagao inferior

as da EPEC e da Shigella sp. Rotavirus, o segundo patdgenc

isoladamente mais freqiente, apresentou a menor porcentagem de
assnciag30. Nao foram observadas associagdes com Entamoeba

histolytica, Cryptosporidium spp € com 0S adenovirus.
A tabela XXI apresenta o ndmero e a freqiueéncia relativa das

diferentes associacbes de duas bactérias ou de bactérias e virus,
especificando os agentes. A associa¢c3o mais freagliente foi entre EPEC e
ETEC. As demais associagBes encontradas foram entre Shigella sp &
ETEC, rotavirus e EPEC, ratavirus e Shigella sp e, finalmente, entre
EPEC e Shigella sp. '

As associagbes com Giardia Jlamblia est8o apresentadas na tabela
XXII; o agente gque mais fregqiientemente associou-se a este parasita
foi a Shigella sp, em segundo lugar esta ETEC e depois EPEC. O
rotavirus foi encontrado em asssociag3do com a Giavdia lamblia em

apenas um episddio.

TABELA XX - Freqiiéncia global de cada enteropatdgeno e
freqiéncia com que ocorreu em associagdo

====‘=—=__=...'_.._—_=...'_'.-_—_""_....__.._"=_..-...—_——-..--.-——--—-___—......-.:__.___..._—_--_.—:—__.-....._

ENTEROPATGGEND IDENTIFICADOS EM ASSDCIACAD

No. No . %
Shigella sp 2é 11 42,3
EPEC 3e 13 49,4
Giardia Jlamblis a2 11 37,9
ETEC 54 i? 39,2
Rotavirus . 49 13 26,5



TABELA XXI - Numero e freqiencia relativa (%) das
associacOes bactéria/bactéria e virus/bacteria
detectadas nos 288 episadios de diarreia aguda

TIPO DE ASSOCIAGAC EPISoDIONS POSITIVOS
No . pA
EPEC / ETEC b 2,1
Shigella sp / ETEC 3 1.8
Rotavirus / EPEC 4 i,4
Rotavirus / ETEC 3 1,0
Rotavirus /7 Shigella sp 2 9,7
EPEC 7/ Shigella sp 1 ' ®,3
TOTAL 21 7,3

TABELA XXII - Niémero total de cada enteropatdgeno bacteriano
e viral e Freqiiéncia com gque ocorreu em

associa¢8o0 a Giardia lsmblia

ENTEROPATOGEND NUMERO TOTAL ASSOCIACAD

1s0LADD No . %
ETEC 54 S 2,2
Rotavirus 49 : 1 2.9
EPEC 32 2 6,2
Shigella sp 246 3 11,5



3.6 Escherichia coli enterotoxigénicas - Fendtipos

Na figura 3 rpodem ser observados os dados relativas as

freqgiuiéncias dos fenodotipos de Escherichia coli enterotoxigénica gquanto

a producio de toxinas nos 54 episddios em gque esta bactéria foi
identificada. Foram consideradas tanto as amostras identificadas como
agente unico, como as amostras em que a bactéria ocorreu em
assoCciagan. Houve predominioc das cepas produtoras da toxina LT
(446,7%), produgio isolada de enterotoxina S5Ta foi encontrada em 29,4%
das repas e as amostras produtoras de ambas toxinas representaram a

minoria, ou seja, 13% do totsl.

LT

LT + ST
13.0%

FIGURA 3 - Fregqiiéncia relativa (%) dos fendtipos de
E.coli enterotoxigBnicas gquanto a produgdo
de toxinas termoldbil (LT) e termoestavel
{8Ta) nos 54 episodios em que esta bactéria
foi identificada.
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A pesgquisa dos Fatores de Colonizaglo CFA/I, CFA/II, e EFA/IV foi
realizada 1nicialmente atraveés da prova de hemaglutinagao, as cepas em
que a hemaglutinagao foi positiva, para um ou mais dos 3 tipos de

hemdarias utilizados, foram submetidas & prova de soroaglutinac3o.

0 teste de hemaglutinag3ao fol realizadeo em 18 amostras de ETEC/LT
e em 14 cepas de ETEC/STa e o teste soroldgico em 4 E.coli LT e em 4

E.coli S5Ta. EFm nenhuma destas amostras confirmou-se a presenga dos

CFAs pesquisados.

As duas provas puderam ser realizadas uma segunda vez com as ETEC
produtoras de LT confirmando-se os achados acima. As amostras STa, no
entanto, por motivos técnicos, nd3o foram submetidas & repetiglo dos
testes; entre estas amostras incluia-se uma cepa STa  cujo padrdo

hemaglutinante sugeria a presenga de CFA/T.

3.7 Shigella sp - Espeécies

Nag 288 amostras de fezes, foram isoladas 26 culturas positivas

para Shigella sp; nestas culturas a identificac3o das espécies
revelou apenas duas: Shigella sonnei e Shigella flexneri. Conforme
mostra a tabela XXIII, a especie predominante foi a S.sonnei, com
porcentagem de preval@ncia (73%) muito superior a da £5.flexneri
(27%) .

TABELA XXIII -~ Numero e freguéncia relativa (¥%) das

especies de Shigella sp

ESPECIE EPISODIDS COM IDENTIFICACAD POSITIVA
No. %

S flexneri 7 27

S.sonned 19 73

TOTAL 26 ieeo



3.8 Antibiograma

O0s percentuals de resisténcia aos antimicrobianos estio
apresentados nas figuras 4 e 5 Este teste foi aplicado para as

bacterias do género Shigella e para as cepas de E. gali do grupo EPEC.

As amostras de Shigella sp mostraram um percentual de resisténcis
3 ampicilina e a sulfa superior a 80%. Mais de 50% das amostras
apresentou resisténcia 3 carbenicilina e 25% mostrou-se resistente ao
cloranfenicol. Para as demais drogas (amicacina, gentamicina,

cefoxitina e cefotaxima) menos de 20% das cepas foram detectadas como

resistentes.

Cerca de 78% das amostras de EPEC moctraram-se resistentes a
carbenicilina e a ampicilina. Resisténcia 3 sulfa foi encontrada em
42% das amostras e em relacso sps demais antimicrobianos o percentual

de resisténcia das cepas n3c ultrapassou a 12%.
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4. CORRELACAD DOS AGENTES ENTEROPATOGENICOS IDENTIFICADOS COM AS
CARACTERISTICAS CLINICO-EPIDEMIOLAGICAS DOS EPISSDIOS DE

DIARREIA

4. 1 Influéncia da idade na freqgiiéncia dos agentes

Considerando a distribuiclo por faixa etdria, nos 288 episodios
em que foi colhida amostra de fezes, e comparando esta distribuigdo
cor as distribuicdes das idades encontrada em cada um dos agentes
isolados, a andlise estatistica demonstrou que a positividade para
cada agente ndo apresentou variagao diferente em relagdo aons episodios
investigados, apesar da tendéncia da ETEC e da Shigella sp serem mais
freqiientes em criangas com idade superior a 12 meses (Figuras &, 7, B
e 9.
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4

1-6 G-12 12 ~ 24 24 - B0 mals do 60
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FIGURA &4 - Distribui¢ic dos episddios (N®.) em que
foram isoladas E.coli enterotoxigénicas,
de acordo com a faixa etaria (meses).
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foram isoladas amostras de Shigella sp, de
acorda com a fzixa etaria (meses).
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4.2 Sinais e sintomas

4.2.1 Rotavirus

Nos 39 episodios em que © rotavirus foi identificado
isoladamente, febre Ffoi referida em 76% dos casos, fezes liguidas e
evacuagoes de grande volume em 82¥%, e vomitos em 74%. Sinais de

desidratac3o foram encontrados em 17% dos episddios.

4.2.2 ETEC

Nos episddios em que este agente foi isolado, febre foi referida
em S5@¥ dos casos, vBmitos em S5S4% e em &5% das ocorréncias as
evacuatoes foram caracterizadas como ligquidas e contendo muco. Em

apenas uma crian¢ca foram verificados sinais de desidratag¢3o.

4. 2.3 EPEC
Escherichia coli enteropatogénica esteve associada a febre em

40% das ocorréncias, a vOmitos em 35% e as fezes faoram referidas como

liquidas e contendo muco na totalidade dos episddios.

4.2.4 ghigella sp

Em 2/3 dos episddios em que este agente foi identificado foi
referida presenca de sangue nas fezes. A ocorréncia de febre foi
relatada em B7% dos episddios e em metade dos pacientes foi referida a
ocorréncia de vémitos. Desidratac3o com perda maior que 3% de peso

cerporal ocorreu em dois pacientes.
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4.2.5 Associac8o de enteropatdgenos

Neastes sisodios foi referido febre e vomitos na metade dos casos
e, na maior 1 (&6BX) tforam referidas evacuagdes liquidas sem muco ou
sangue. Sinsis clinicos de desidrata¢3o foram encontrados em apenas um

episodioc.

Com relac3c a0s demais agentes, o pequeno numeroc de casos nao

justificou uma analise dos quadros clinicos especificos.

4.3 Renda mensal por pessaa

A comparac3o estatitica da wvaria¢do da renda mensal por pessoa
em 2B2 pacientes cam a variat3c de renda nos episddios com
identificacBo positiva para cada um dos agentes nSo mostrou diferenca
significativa para os seguintes agentes: rotavirus, ETEC, EPEC,

Shigella sp e .ara as associa¢bes de agentes.

4.4 Saneamento domiciliar

A infra-estrutura sanitdria domiciliar foi avaliada entre os
casos em gue foram identificados @agentes e para cada agente
especificamente. Foi encontrade através de analise estatistica que,
entre os episddios em que foi identificado um agente enteropatogénico,
as condigoes de sanheamento foram inferiores, ou seja, menores indices
de dgua tratada pelo servi¢o piblico e de rede de esgotos entre os
caspos com identificaglo positiva, quando comparados com ¢ total de
episodios investigados. Quando se comparou cada agente isolado e as

associacdbes, nio houve diferenga significativa.



5. PACIENTES INSTITUCIONALIZADOS

A tabela XXIU apresenta o numero e a fregiéncia relativa (%) dos
enteropatdgenos detectados nos episodios correspondentes a pacientes
registrados em creches no momento do ectudo. Foram investigados 32
episodios, em 30 (57,6%4) foi identificado um agente enterocpatocénico
e em um episddio encontrou-se associag3o de duas bacterias,
resultando, finalmente, num percentual de positividade de 39,6%.
Rotavirus foi o agente mais freqiente (26,0% das amostras), ETEC
ocupou o segundo lugar cCom uma fregiuéncia de 22,6% e EPEC ocorreu em

19,3% dos episodios. A Giardia lamblia foi gncontrada nos

protoparacitoldgicos de 16,1% dos casos. Entamoeba histolygtica,
Shigella sp, E£.coli invasora e adenovirus ocorreram apenas uma veZ em

quatro episddios distintos. fssociaclo de 2 microrganismos bacterianos

(ETEC + Shigella sp? foli detectads em uma crianga.



TABELA XXIV - Numero

entero
associ
identi
entero
de dia
freque

Rotavirus

ETEC

EPEC

Giardia lamblia
Shigella sp
EIEC

ETEC + Shigella sP

Adenovirus

e freqiiéncia relativa (%) dos
patBgenos como agente unico ou em
ac3o, em 31 episcdios em que houve
ficag3ao de agente(s)

patogénico(s) num total de 52 episadios
rréia aguda referentes a criangas que
ntavam creches.

No. %
8 26,9
7 2e.,é
& 19,3
ba} 16,1
1 3,2
i 3.2
1 3.2
1 3.2
1 3,2
31 10@, 9

bé
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A presente pesquisa feoi desenvalvida num pericdo de 12 meses
consecutivos, entre criangas de 1 més a 1P anos de idade, atendidas em
ambulatdrios com o diagndstico de diarreia acuda de durag3o inferior =

19 dias, na cidade de Paulinia.

A cidade, iocalizada na regi3o Centro-sul do Estado de 530 Paulo,

caracteriza-se por apresentar um clima temperado; sua populac3o €
basicamente urbana (DIPLAN,1988) e as redes de agua e esgoto
contemplam um percentual significativo dos domicilios. 0 rendimento

médio mensal de pessoas, com 10 anos ou mais, € superior 3o observade
para ¢ Brasil e semelhante ao encontrado para o Estado de S3o Paulo
(FUNDACXO IBGE,1981; FUNDACAD IBGE,1986; MORCILLO,1988). As condigbes
de sauide do municipio podem ser consideradas regulares tendo em vista
a Curva de Mortalidade Proporcional que apresenta a forma tipo III
(FORATTINI, 19764; LESER et alii, 1985; MORCILLO,1988) e o Coeficiente de
Mortalidade Infantil que e inferior ao observado na regido Suleste
(MORCILLO,1988; CSEP,199@) A prevaléncia de desnutric¢i3o na cidade foi
estudada por GUIMAREY (1983) entre criangas de 5 a 12 anos e pPoOr
ZANOLLI, MACCHIAVERNI & MIRANDA (1983) entre criangas de 3 a 7 anos;
ambos estudos wutilizaram o Critério de Gomez (GDMEZ, 19446) para
classificac3o e encontraram porcentagens de criangas com peso adequado
para a idade de 55 e 65%, desnutridos de 1®. grau de 25 e 35%, de 2%,
gsrau de 3 e 7% e @ e ©,2% de desnutridos de 3°. grau. Comparando cam
os dados referentes as caracteristicas sdcio-econdmicas, a populacdo
envolvida nesta investigacao apresenta, em alguns aspectos,
percentuais semelhantes & populagdo global da cidade de Paulinia no
que se refere a taxa de urbanizacSo, infra-estrutura sanitaria e
prevaldncia de desnutric3o. Considerando caracteristicas e¢linico-
epidemioldeicas os episodios atendidos e os investigados apresentaram

dados muito semelhantes entre si como pode ser observado nas tabelas I
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a XI, XIIT e XIV. Com relacac a renda mensal por pessoa, verificou-se
que 68B% dos pacientes relataram valor inferior a dois salarios
minimos; nao fol possivel obter dados populaciocnais que permifissem
comparagao com o0s valores encontrados no presente estudo; no entanto,
a andlise estatistica gque avaliou as taxas de positividade para os
grupos de agentes (bacterias, virus e parasitas) e para cada agente em
particular n3o demonstrou associagoes relevantes entre a renda

mensal e a identificag30 positiva de qualquer dos patogenos

investigados.

Um ou mais agentes potencialmente enteropatogénicos foram
isolados de amostras de fezes em 59,4% dos episddios de diarreia
investigados. Estudos recentes relatam identificac3o de pelo menos um
patégeno em &@ a 80% das criangas com diarrédia aguda, des pacientes
com “"diarréia dos viajantes" e dos adultos com diarréia, nos paises em
desenvalvimento (DuPONT, 19835; BGUERRANT , 1784, QUINN, BENDER &
BARTLETT,1984). Em oito trabalhos que foram publicados nos Ultimos 10
anos referentes a pacientes ambulatoriais e em que se pesquisou
agentes bacterianos, virais e parasitarios, observou-se uma
porcentagem de isolamento wvaridavel entre 492 e 84% (MATA et
alii,1983a; GEORGES et alii,1984; CEVENINI et alii,1?835; ADKINS et
alii, 1987, MOHANDAS et alii,1987; MUNDZ et alii,1?87; TANUS et
alii,1987; CASALINO et alii,1988). Nesta casuistica, em 40,4% das

amostras fecais nenhum agente enteropatogénico foi identificado; mas,

eventualmente, nestas amostras eoderiam ter sido identificados
enteropatdgenos n3e pesquisados como virus Norwalk e outros virus,

cepas enteroaderentes de Escherichia coli, Aeromonas sp, Plesiomonas

sp, Clostridium difficile, E.¢nli produtoras de verotoxinas (sorotipos

0157 .H7 e D24:H11) e Vibrig parahemolyticus.

& prevaléncia de enteropatdgenos em fezes de criangas coOm
diarréia & bastante varidvel e depende de diversos fatores, entre eles
o local, época do ano, faixa etaria, o modelo epidemiologico de
estudo, as técnicas laborateriais utilizadas, os metodos de coleta, o
numero € os patdgenos estudados. Os i1ndices de positividade parecem
ser maiores quande se analisa pacientes hospitalizados (MATA et

alii,1977; MOL et alii,1983; KooPMAN et alii,19284) e quando a



faiua etaria e mals baixa (PICKERING et alii,1?78; St«
et alii,1i?84). Alguns autores tem encontrado, tambem, maior
prevaléncia em populacbes de nivel sdcio-econ8mico mais baixo (S5ABRA
et alii,1987; SUAREZ & CABANAS,1989). Guanto a época do ano, sdo
vdrios o0s trabalhos que associam maiores incidéncias de certos
patogenos em determinadas estagBes ou periodos de maior precipitacgio
pluviometrica do anc {GUERRANT et alii,1983; HMATA et ali1i,1983b; KIDD,
et alii,1984; LINHARES et alii, 1i989).

Entre os patdgenos identificados neste estude houve predominio
dos agentes bacterianos, detectados em 25,9% dos episdodios de
diarreéia, oS virus corresponderam a 14,48%, os parasitas foram
encontrados em 8,7% das amostras e em 11,1% das investigagBes foi

identificado mais de um agente entercpatogénitco.

Predominio bacteriano na pesquisa etioldgica da diarréia aguda
infantil & encontrado na totalidade dos trabalhos nacionais (MC LEAN
et alii,1982; DSMO et alii,i?83; TANUS et alii,1?87; TEIXEIRA et
alii,1987; REIS et alii, 1988; FAGUNDES Neto et alii,198%a; KITAGAUWA
et alii,1?8?) e parece ser uma caracteristica peculiar a outros
palises em desenvolvimento (DE MOL et alii,1?83; ARAYA et alii,1985;
SIMANGDO & DINDIWE,1987; STANTDN et a3l1ii,1i98%), contrastando com o
predominio da eticolegia viral nos paises desenvolvidos (ABBOTT et
alii, 1984; CEVENINI et alii,1?8535; NELSON,1983; NIELSEN et alii,1987).

Ds estudos nos paises em desenvolvimente mostrando um predominio
da etiologia bacteriana s3o, em sua maioria, realizadsos entre as
populacfes mais carentes dos grandes centras urbanos da India (KANWAR
et alii,1983; SEN et alii,i%84), Bangladesh (MOYENUDDIN 2
RAHMAN, 1985), da América Latina (EVANS et alii,1977b; MATA, et alii,
1977; HULL et alii,1982; TRUJILLDO et alii,1985) e da Africa
(NAZER,1982; THOREN,1983). & possivel «que, em populacbes de nivel
socio-econdmico mais elevado dos paises em desenvolvimento, as
bactérias entergpatogénicas n30 tenham @a mesma importancia; contudo,

nao ha pesquicas que confirmem esta hipotese.



Quanto a variac3o sazonal, a figura 2 relaciona a distribuigdo
dos episddios em gue se identificou bactérias ou virus, nos meses do
ano em estudo, com as médias mensais de temperatura. A comparacao
através de analise estatistica demonstrou Qque a prevaléncia de
episcdios positivos para bactérias apresentou distribuic3o diferente
de ocorrencia nos mese. do zno em vrelag3o & distribuigcdo do iotal de
episodios investigados; esta diferenca provavelmente se deve ao fato
de a prevaléncia das bacterias ter side malior nos meses COM

temperaturas médias mais elevadas. Em relac3o aos episddios em que se

identificou rotavirus, também foi observada distribuig3o
gstatisticamente diferente, gue possivelmente se relaciona com O
predominio de isolamento viral nos meses mais frios. Este tipoc de
correlacdo nao foi verificado com o0s episddios positivos para

protozparios.

Nos paises em desenvolvimento, onde a causa principal das
enfermidades diarréicas sig oS agentes bacterianos {BLACK et
alii,1980; MATA et alii,i983a; SIMHON,1983>, a ocorréncia dos mesmos
distribue-se por todo ¢ ano, sendo maior a freqiiéncia nos meses mais
quentes quando a incidéncia de diarréia é maior (BLACK et alii,19BZ;

MAIDIN et alii,1982; GUERRANT et alii,1983; GEORGES et alii, 1984).

Nos paises industrializados, os rotavirus s8p a causa de U@ a 79%
dos casos de diarreéia, em criancas, gque requerem aten¢3o medica. A
mixima incid8ncia ocorre no inverno (BIRCH et alii,1%77; MADELEY et
alii,1977; KONNDO et alii,i978; UHNOO & SVENSSON,1986; AL-BWARDY et
alii,1988). Em .geral, estes periodos de maxima incidéncia nao
coincidem com os casos de diarréia causados por bactérias (KAPIKIAN et
alii, 1974, KOTLOFF et alii,i%98%9). Nas zonas temperadas raramente se
detecta rotavirus durante os meses de ver3o. Ao contrario, nos paises
em desenvolvimento de ciima tropical, a freqliéencia oscila entre 4@ a
50% dos casos durante os meses de maxima incidéncia que geralmente Sa0

os mais frias; porem, a doenga diarreica por rotavirus continua sendo

endémica durante o re:to do ano (KONNO et alii,1978; BLACK et
alii,198¢; MATA et alii,1783b; SIMHON & MATA, 1985). BREVIGLIERI et
alii {(198@) estudando criangas hospitalizadas com diarreia por

rotavirus em S3p Paulo verificaram incidéncias semelhantes nas quatro
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estacBes do ano, LINHARES et alii (1983) detectaram rotavirus durante
todo o ano em Belém, Estado do Para. Aparentemente, nos paises onde a
temperatura & constantemente elevada, ha maior dificuldade em se
ectabelecer uma relagSo sazonal para a incidéncia deste agente (COOK

et alii, 19%90).

Desde sua identifica¢3o, em 1973 (BISHOP et alii, 19312, os
rotavirus tém sido amplamente associados 3 eticlogia da diarreia aguda
entre eriancas de todo o mundo, sende encontrado como o agente mais

freqiiente em mais de 30 paises (CDOK et alii,1%?90).

Nest a investigacio, considerando isoladamente cada
enteropatdgeno, rotavirus foi o agente mais freqiente nas fezes de
criangas com diarréia, identificado em 13,5¥% dos episddins

investigados.

Entre as trabalhos nacionais que pesquisaram rotavirus nas fezes
de criangas com diarréia aguda observaram-se incidéncias bastante
distintas que variam desde 2,5 até 70X de positividade (BALDACCI et
alii,1979; BREVIGLIERI et alii,1980¢; LINHARES et alii,1983; 0SMD et
alii,1983; FIORE et alii,1986; SABRA et alii,1i?87; PEREZ et alii, 1?88;
KITAGAWA et alii,1989). Considerando apenas casuisticas referentes a
pacientes ambulatoriais (KITAGAWA, 1784; RACZ et alii,1988;
RASSI,1988), as fregii@ncias apresentam—se semelhan£e5 as desse estudo;
TRABULSI et alii (1985%a) encontrou em 580 Paulo 8,2% de positividade
para este agente, TANUS et alii (1987) investigando 93 criangas com
diarréia aguda em Brasilia identificaram rotavirus em 8,4% dos casos,
KITAGAWA (1984), também em S3o Paule, verificou uma prevaléncia de
15,8% e uma pesquisa em Campinas, interior do estado de S3c Paulo,

GATTI et alii (1989) ohservaram a mesma freqiiéncia : 15,8%.

Nesta observacio, entre os 39 episcddios em que fol identificado o
rotavirus, 7 (1B%) correspondiam a criangas com idade inferior a &
meses. Este dado € concordante com a literatura que relata menar
numero de casos nesta falxa etaria (BANATVALA, CRYSTIE &
TOTTERDELL, 1978; BISHOP et alii, 1979; BISHOP et alii, 1983; FLORES et

alii, 19B4) e alguns trabalhos encontraram entre criangas deste grupo



etdrio maiores porcentagens de portadores sem sintomas (CHARMPSAUR et
alii,1984a; CHAMPSAUR et alii,1984b). Nos trabalhos nacionais em que
ha uma estratifica¢3o das idades ( "'RABULSI et alii,19835a; PEREZ et
alii,1988; FAGUNDES Neto et alii,198%a; KITAGAWA et 2ali1i,1989) a

maior freqiiéncia foi observada entre os &6 e 18 meses.

Quando comparadas as prevaléncias em diferentes niveis socio-
econdmicos (LINHARES et alii,1983; GSABRA et alii, 1987), o rotavirus
foi significativamente mais freqglente nos niveis mais altos de renda.
Nesta investigac3o, a distribuic3o dos casos positivos para rotavirus
nao se mostrou diferente da distribuic3o do total de episddios

investigados, com relag3o a renda mensal por pessoa.

Comparado aos demais agentes, rotavirus fol o enteropatdgeno mais
relacionado com desidrata¢3o, observada em 20% dos episddios. Metade
destes pacientes apresentava desidratag3o de 2°. grau & ndo houve
casos de desidratacio mais grave. Esta caracteristica clinica tem sido
encontrada por outros autores e & associada a maior fregiliéncia de
rotavirus nas fezes de criancas ¢om diarréia de maior gravidade

(BUTLER, 1984; TRUJILLO et alii,1i?85; LINHARES et alii,1989). Em mais

da metade dos pacientes (36%) foi referide febre, e a maioria dos
pacientes portadores de rotavirus apresentaram vémitos (B2¥). Este
quadro sintomatico ¢ concordante com oOs dados de literatura

(BUTLER, 1984; GEORGES et alii,1984).

Os adenovirus tém sido identificados em wuma ampla va iedade de
doencas humanas e os adenovirus entéricus constituem um grupo distinto
de adenovirus que est30 sendo reconhecidos de maneira crescente como
rausa de diarréia aguda em criangas e lactentes (MADELEY,1%86).
t*ualmente os adenovirus s3o considerados o segundo agente mais
£ egiiente de diarréia apbs os rotavirus, em criancas, nas regibes de
clima temperado (MDEL..ERING, 1988) . Nestes locais, as es-udos
epidemicldgicos indicam que os adenovirus entericoas s3o responsaveis
por 2 a BY dos casos de diarréia na faixa etdria pedidtrica (BRANDT et
alii,1983; SEN et alii,1984; UHNOO et alii,1%84; BRANDT et alii, i985;

BHAN et alii,1988). Nos paises em desenvolvimento, os adenovirus foram



menos pesquisados, sendo gque uma investigag3o0 na Africa do Sul

encontrou taxa de prevaléncia de 6,5% (KIDN et alii,1?86).

No presente estudo, os adenovirus entéricos encontram-se entre os
agentes menos freaqientes, detectados pelo EIE em 1,0% dos episddios,
taxa esta inferior a de relatos prévios no Brasil, onde estes agentes
foram isolados com uma fregiiéncia de aproximadamente 5% (AZEREDD et
alii,1983; LEITE et alii,1?B85). Em investiga¢io recente realizada em
Belo Horizonte estes agentes foram pesquisados nas fezes de 192
criangas sendo encontrados em 4,6% das amostras (PEREZ et alii,1988).
Tendo em vista a utilizacfoc de técnica de pesquisa semelhante neste e
nos demais trabalhos brasileiros, acreditamos que as taxas diferentes

talvez possam dever—-se a diferengas regiocnais na gecorréncia do agente.

Clinicamente, os adenpvirus tém sido caracterizados por
provocarem diarréia de intensidade moderada e de evolu¢Ho mais lenta,
quando comparada ao rotavirus (QUINN et =2l1ii,1986; KOTLOFF,198%), dado
gue parece associar-se as maiores incidéncias encontradas em
pacientes ambulatoriais, quando comparados a pacientes internados
(YDLKEN et alii,1982; BRANDT et atii,19835; BHAN et alii,1?88). Neste
estudo os adenovirus foram isolados em 3 episddios de diarréia, sendo
que nestes episddios as evacuagObes foram descritas como volumosas e
com mais de B eliminacSes por dia. Entre as casuisticas que estudaram
o quadro clinico, sinais de desidratag@o ocorreram em wmuitos casos

(KOTLOFF et alii, 1989).

Mesmo nos paises em 9que a clima é temperado e as estagdes bem
definidas, as infec¢Bes por adenovirus n3o mostram a marcada flutuaglo
sazonal caracteristica das infec¢Bes por rotavirus, tendo sido
encontradas durante todo o ano (BRANDT et alii,1983; BRANDT et
alii,1985; MOELLERING,19B88).

Nos estudos gque se pregCuparam com a estratificag¢30 das idades,
os adenovirus fqram encontrados mais freqgiientemente entre criancas
abaixo dos 2 anos de idade (BRANDT et alii,1985; RODRIGUEZ et

2lii,1985) entre estas 3 média de idade tem sido aos 7 meses (BRANDT
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et alii,1?85). Na presente observag3o , nos 3 episodios em que foi

detectado adenovirus nas fezes, as crian¢as tinham tf meses de idade.

A Escherichia coli enterotoxigénica e importante causa de

diarréia em criangas nos palses em desenvolvimento (WADSTROM et
alii,1976; DONTA et =alii,i?77; OSEN et alii,1984; ECHEVERRIA et

alii,1?85), 2 tambhém o agente mais fregiiente da “diarréia dos
viajantes” (SACK et alii,1975; OGDRBACH et =21ii,1981). € um patdgeno
pouco fregiiente na etiologia da diarréia aguda dos paises

desenvolvidos (QUINN et 21ii, 1984).

Na presente casuisticz, a ETEC foi observada em 12,14 dos
episodios investigados, ocupando o segundo lugar na ordem de
freqiiéncia, num percentual proximo ao encontrado para o agente mais

freqgiiente, o rotavirus.

Entre os trabalhps nacionais mais recentes, destacamos as
casulsticas de GUERRANRT et alii (1983 que estudando criangas e
adultos de uma vila rural no estado do Ceara, identificaram ETEC como
o agente mais freqiente tendo ocorrido em 20,B%¥ dos sujeitos com
diarréia; TORRES (1984) estudou criangas de favelas paulistas e
encontrou ETEC em 10,3% dos casos com diarreia; em Manaus, num estudo
longitudinal conduzido e#m uma comunidade peri-urbana, E.coli
toxigenica e Giardia Jlamblia foram os agentes mais fregiientemente
encontrados (BERNARDI et alii,1984); outros autores (KITAGAWA et
alii, 1989) estudando criancas pertencentes a familias de baixa renda,

nas zonas perifériecas da cidade de S3o Paulo, detectaram ETEC em 1@,2X

dos casos.

Comparando as figuras &4, 7, 8 e ?, que mostram as freqiiencias de
4 agentes de actordo com as faixas etarias, observa-se que a
distribuigSo dos episddios positivos para E.coli toxigénica concentra-
se entre criangas acima dos {2 meses de idade. 0s dados de literatura
apontam para uma maior fregiiéncia deste agente entre criangas maiores

de + ano de wvida (TRABULSI et alii,1985b; RASSI,1788; KITAGAWA et
alii, 1989).
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Entre as 5S4 cepas de ETEC 1isaladas, 17 (32,64) ocorveram em
associacBes com outros patdgenos: em 9 episodios a asspciagao deu-se

cam um agente bacteriano, em S5 casos com a Giardia lamblia e em 3

casos com rotavirus

Com relac3o & produc3o de enterotoxinas, considerando tanto as
amostracs detectadas isoladamente gquanto aquelas em assoCiagao, s}
fenotipo mais freqiente foi LT (&6,7%), cepas STa ccorreram em 2@,4%

dos episddios e 7 amostras produtoras de ambas toxinas (13%) faram

identificadas. Em 32 amostras de ETEC, pesquisaram-se 0S fatores de
colonizac3o (antigenos CFA/I, CFA/II, e CFA/IVY; que nao foram
identificados em nenhuma delas. REIS et alii, (19B2) pesquisaram a

producio de toxinas e a presenga de fatores de colonizagso em ETEC
isoladas nas fezes de criangas com diarréia e em controles,
encontrando 13,4% de positividade entre as primeiras e 11,4% nas
accintomaticas; CF&sl1 e CFA/II  foram detectados em 1@ (45%) das 24
cepas STa e LT+5Ta, nenhuma das cepas LT possuia fimbrias de
aderéncia. Outros estudos nacionais que 1investigaram a freqgiéncia dos
diferentes fenotipos nas amostras de ETEC (MAGALHAES,ANDRADE &
CARVALHO, 1981; QUEIRGZ & MENDEZ,1i985; RASSI, 1988; KITAGAUWA et
alii,1989), cepas G&Ta e LT+STa foram isoladas apenas de criangas com
diarrgia, enquanto «ue cepas LT foram também encontradas em criancas
assintomaticas. BATTI et alii (1989), investigando amostras fecails de
criancas com diarréia aguda em Campinas, interior de S8oc Paulo,
encontraram ETEC em 2@,4% dos casos; destes, apenas uma cepa em 24
amostras era produtora de enterotoxina STa, enguanto que as restantes
produziram exclusivamente LT. Alguns pesquisadores observaram
ocorréncia do fenotipo LT em porcentagem muito semelhante entre
individuos com diarréia e assintomdticos (KITAGAWA et alii,1?89).
Ectes achados poderiam diminuir a importancia da produgao da toxina

{T como fator de wviruléncia das ETEC, em relacan aoc observado na

presente investigagao.

Fntre os <inais e sintomas referidos nos episodios em que foi
identificado ETEC, encontramos febre em 50X, vOmitos em S54% e apenas
um paciente, nos 35 episodios com ETEC como agente gnico, apreseniou

cinaic de desidratac3o compativel com perdas leves. Em nenhum caso foi
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relatado presenca de sangue nas fezes. Sinais de desidratag3o tém sido
um encontro comum nos casos de diarréia por ETEC (NALIN et 21ii,19735),
caracteristica que, provavelmente, associa-se ao mecanismo de
viruléncia destas bactérias, gque culmina com a produc3oc de disturbios

hidroeletroliticos importantes.

Eecherichia coli enteropatogénica cldssica € um agente que nos

paises desenvolvidos associa—-se quase sempre a surtos hospitalares de
diarréiza aguda em recém nascidaos e em criangas maiores (ELLIS et
alii,1984; WATSON et alii,i1986), e nos paises em desenvolvimento e
causa fregiente de diarréia em criangcas (MOYENUDDIN, RAHMAN & SACK
1987; GEORGES et alii,1984;>. No Brasil, sdo indmeraos o0s trabalhos
cuja casuistica aponta estes sorogrupos enteropatogénicos como 0s mais
freqientes agentes identificados nas fezes de criangas com diarréia,
particularmente ne primeirc ano de vida (KITAGAWA,1984; TRABULSI et
alii,1985b; TEIXEIRA et alii,1987; RASSI,1788; FAGUNDES Neto et

alii,1¥8%a).

Na presente pesquisa, EPEC foi identificada como agente unico e
7,.0% dos episédios investigados constituindo-se no quarto agente mais
comum, apds o rotavirus, ETEC e as associag¢des de agentes. Menores
prevaldncias foram observadas por GUERRANT et alii (1783) ouma
comunidade rural do interior do Nordeste, onde estes . autores
encontraram EPEC em 4,4X dos casos e por TORRES (1984) que as
identificou em 3,7% das criancas estudadas. £&m publicagdo recente,
TRABULSI et alii (1985a) relatam, em criangas menores de um més de
idade, predominio estatisticamente significativo de portadores de EPEC
entre aqueles que nasceram de partos hospitalares, ew relagdo aos
nascidos no domicilio. Esta evidéncia associada a outros dados como o
isolamento de sorogrupos mais freqiientemente associados a diarréia de
ambientes hospitalares e a padrd8o de antibiograma caracterizado por
ampla resisténcia, sugerem que a diarréia endémica por EPEC, em S53ao
Paulo, assoria-se a infececbes hospitalares (PESSOA et alii,1978;
TRABULSI et alii,1i?85b). Estas relagtes poderiam explicar sua menor
prevaléncia em populagbes cujo contato com hospitais € wenos

freqiiente.



Com relacie & distribui¢io nas faixzs etarias, contrariamente a
dados que mostyram o predominio deste grupg de E.coli como
enteropatdgenc prevalente em lactentes abaixo dos 4 meses de wvida
(TOLEDD et alii, 1983; RASSI,1988), nesta observagao amostras
positivas para EPEC foram menos freqientes gque para rotavirus e

tiveram prevaléncia semelhante a de ETEC neste grupo etaric.

Alguns pesquisadares obsevrvaram maior pcorréncia de EPEC nos
periodos mais quentes do ano (GUERRANT et alii, t983). Esta tendéncia
nio foi ohservada neste estudo quando se comparou estatisticamente a
distribui¢io durante o ano do total de amostras investigadas com a
distribuic8a das amostras em que este agente foi detectado. 0Os
episadios bositivos para FPEC durante 0o ano da Ppesquisa nao
apresentaram predominig de pcorrBéncia quando comparados ao numero

total de episodios investigados.

E.coli enteropatogénicas sao relatadas na literatura como agentes
gue muito %reqﬁentemente causam diarréia grave e desidratag3o (GEORGES
et alii, 1984, GARCIA, REIS & FAGUNDES Meto,198%). Nesta casuistica
apenas um paciente, entre os 20 ppisodios em que foi identificade o
agente, apresentava sinais de desidratagcao. o que pode estar
scsociado & procura precoce do servigo médico e a eficiéncia da

atengdo primaria no municipio.

Na presente pesquisa, as ampstras de EPEC isoladas apresentaram
altas porcentagens de resisténcia 4 ampicilina e & carbenicilina. A

metade das amostras mostrou-se sensivel a sulfa e altas taxas de

sensibilidade aos demais antimicrobianos. TORRES. (1984) encontrou
percentuais <semelhantes de sensibilidade aos deste estudo 2
gentamicina , a amicacina e ao cloranfenicol, mas 50¥% das cepas foram

recictentes as cefalasporinas enquanto gque na casurstica aqui relatada
encontrou-se a grande maioria das cepas sensiveis a este grupo de
antibidticns, possivelmente poYque no presente traballho as
cefalosparinas utilizadas foram de P & 3* geragso enguanto gue no
ectudo de TORRES utilizou-se a cefalotina. Padr3oc semelhante ao de
TORRES foi encontrado por GQUEIRGZ et zliil {1985) estudando cviangas

com diarvreia =aguda em Belo Horizonte, a saber, a maioria das EPEC



foram sensiveis a amicacina , a gentamicina e a0 ceolistin, a
sensibilidade a cefalotina também foi baiwxa. KITAGAWA (1984), na
cidade de S3o Paula, estudando amostras provenientes de criangas
atendidas em ambulatdrios, encontrou altas porcentagens de resisténcia

3 sulfa, ampicilina e aos aminoglicosideos.

Dentro do grupo de E.coli, as cepas invasoras caracterizam-se

por invas3o da mucosa intestinal causando disenteria (LEVINE,1987). As
infeccBes intestinais provocadas pela Escherichia cgli enteroinvasora
s30 mais comuns nas criangas com mais de dois anos e em adultos
(FAGUNDES Neto, 1983a).

Neste trabalho, EIEC foi um agente mwnuito pouco frequente,
identificado em apenas duas criangas (9,7%). Referéncias nacionais
relatam diferentes preval@ncias deste patdgeno, com taxas que variam
entre 0,4 a 7,5%, o0s maiores 1indices s83o encontrados nas criangas
acima de um ano de idade (KITAGAWA,1984; GIUGLIANO & GIUGLIAND, 1985;
TRABULSI et alii,1985a; TRABULSI et alii,1983b), chamando a atengao as
porcentagens de 15X obtida por TORRES (1984) em criangas de baixo
nivel sdcio-ecaontmico, em S3o Paulo e de 10X encontrada por GUERRANT
et alii (1983) também estudando populacio de condigles higiénicas
bastante precarias, no Nordeste do pais. & possivel que a infra-
estrutura sanitaria da populac3o estudada na presente investigagao, de
melhor gqualidade Aque aquela apresentada pelas popula¢des destes dois

estudos, seja um fator associado a menor freqiincia de EIEC.

Com relag3o as bactérias do género Shicella, sabe-se que sdo
importantes como agentes da diarréia aguda em todo o wmundo
(MOELLERING, 1988) . Sdo altamente transmissiveis e a patogenicidade
estd associada @ produgdc de toxinas e & capacidade de invas&io do
epitélio intestinal (MOELLERING, 1988). Nos paises desenvolvidos
Shigella sp € um agente fregliente da “"diarréia dos viajantes™ e ocorre
tambem em surtos esporadicos de diarréia (QUINN et alii,1986). Nos
paises em desenvolvimento e um agente bastante freqiente,
particularmente quando pesquisado em populagbes de baixa renda (ADKINS
et alii,1987; OSISANYA et alii,1988).



Nesta casuistica, Shigella sp foi isolada em 5,2% dos episodias
em que foi detectada como um agente udnico, porcentagem inferior 2
observada em publicacBes nacionais (PESSOA et alii,1978; GUERRANT et
alii,1983; TOLEDO et alii,1983; TORRES,1984; TRABULSI et alii,198Db;
KITAGAWA et alii,1989). Além disso, em outras investigagbes em nosso
meio, esta bactéria foi identificada com fregqiiéncias bem maiores, a
saber: 41,6% entre criancas acima de dois anos hospitalizadas em Sao
Paulo (FAGUNDES Neto et alii,198%a), 20 a 33,3% no Distrito Federal
(BREVIGLIERI et alii, 198903, 21% em Manaus entre criangas atendidas
em ambulatdrios (GIUGLIANO et =21ii,1985) e 15,6% no municipio de
Botucatu, interior de S3o0 Paulo (MONTELLI & TRABULSI,1970)

InfeccBes por Shigella sp tém sido mais prevalentes em criancas
acima dos & meses de vida (GEORGES et alii, 1984; KITAGAWA, 1984) .

Nesta observac3o Shigella sp foi o agente menos prevalente em criangas
abaixo de 1 ano. TORRES (1984), estudando c¢riancas em uma favela
paultista, encontrou uma distribuigdo diferente: maior nimero de casos
nos lactentes menaores de 12 meses. Fato semelhante foi observado por
PESSOA et alii (1978), que o associou aos altos niveis de contaminac¢8o

ambiental, caracteristicos de populacies mais pobres.

No presente trabalho, entre os episddios investigados, nio se
encontrou distribuicioc de renda diferente naqueles positivos para

Shigella sp, gquando comparados com o total de casos investigados.

Alguns autores encontraram maior fregiincia desta bactéria nos
meses de ver3o (PICKERING et alii,1978; KITAGAWA, 1984; TORRES,1984).
Nesta observacSoc a distribuigSo0 szzonal acompanhou o© predaminioc das

bactérias nos meses mais quentes (janeiro a margo de 1988).

Quanto ao quadro clinico, observou-se ocorréncia elevada de febre
(B6%) e a maior freaiéncia de fezes com sangue (4@%), aquando
caomparado com os demais patdgenos, caracteristicas clinicas

encontradas também em outras casuisticas (RASSI, 1988).

Entre as quatro espécies de Shigella pesquisadas apenas duas

foram isoladas: S.flexperi e S.sonnei. Os casos de Shigglla de



ocorréncia mundial tém mostrade maior freguéncia de 1isolamento da
espécie §. flexneri nos palses em desenvolvimento, enquanto S sonnel
& mais fregiiente nos industrializados (BLACK et alii,1982; BLASER et
alii, 1983, CASALINO et alii,1988; O0SISANYA et alii, 1988). Na
literatura nacional diferentes estudos apresentam maior prevaléncia da
& flexneri (PESSDA et al1ii,1978; KITAGAWA,1984; TORRES,1984; TRABULGI
et alii,1985a; TRABULSI et =alii, 1985h). Num estudo no interior dc
Estzdo de S3c Paulo a investigagio de criangcas e adultos demonstrou
porcentagens semelhantes destas duas pspecies (MONTELLI et alii,1970).
Ns presente casuistica o comportamento das espeécies de Shigella foi
cimilar ao encontrado nos paises desenvolvidos, o ]ue poderia decorrer

das condigbes favoraveis de saneamento observadas na pnpulagdo

estudada.

Nesta investigac3p as bactérias do género Shigella mostraram-se
bastante sensiveis A& maioria dos antimicrobianeos mas, Ppara sul fa,
ampicilina e carbenicilina as taxas de recisténcia foram altas.
Padr3o semelhante foi encontrado por TORRES {1984) em amostras de
feres de criancas de favela, em S3o Paulo. Altas porcentagens de
recisténcia a2 sulfa também foram encontradas por outros autores em

nosso meio (TRABULSI, 4981, KITAGAWA,1984)

Nesta pesguisa n3o0 foram identificadas, apesar de pesquisadas,

bzctérias da espécie Yersinia enterocolitica e dos generos Salmonella

e Campylobacter.

A Yercinia enterprolitica associa-se a um quadro de enterocolite
caracterizada por febre e diarréia, na maioria das vezes com sangue, e
de ocorréncia mais freaqiente em pré-escolares (QUINN et alii,19B6).
Nos paises de clima tropical sua fregiéncia ¢é baixa (TRABULSI et
alii, 1985a; TRUJILLO et alii,1?83), podendo este fato ser explicado
pela melhor adapta¢3o da bacteria a temperaturas inferiores. Nos
Eatados Unidos tem-se descrito surtos de diarreia por este agente

enteropatogénico cuja freqgiiencia parece estar aumentando a cada ano

(SHAYEGANI et alii,1983).



No Brasil , a Yersinia sp tem sido encontrada em varias especies
de animais e em alimentos (FALCAD,1981). Foi isclada pela primeira
vez, em humanos, por STUMPF et alii (1978) em 4 de 70 criancas com
diarréia aguda, na cidade do Rio de Janeire, e desde entdo, outras
investicacBes ou nio isolaram este agente (TRABULSI et alii,1?80b;
QUEIRGZ et alii,19B7; RASSI,1988) ou o identificaram com freqiténcia
n3o superior a 1% (KITAGAWA,1984; TORRES,1984; TANUS et alii, 1987 .

0 géneroc Salmonella compreende cerca de 2000 tipos sorologicos,

caracterizados por antigenos somaticos e flagelares. Alguns desses

sorotipos determinam doenga sistémica: Salmonella typhi (agente da

febre tifdide) e Salmonella paratyphi A, Salmonells paratyphi B,

Saimonella paratyphi L£ (agentes das febres paratifdides); os demais

causam diarreia aguda inespecifica, sendo gue entre estes os dois
mais comuns s3o 8. typhimurium, S anatum, S.enteriditis,
S.choleragsus e §.23ona. Este segundo grupo de bactérias causa
diarreia autolimitada no adulto normal, mas nas criangas

freqientemenis Linvade a circulagio colonizando outraos oraaos (FAGUNDES

Neto, 1983a; TRABULSI,198%9).

A Salmonellz sp encontra-se disseminada por todo mundo (MATA et
3l i,1983a3; SOENARTO et alii,1983; ADKINS et alii,1987; AL-BL:ARDY et
a ii, 1988; OSISANYA et alii,1i%88) e nos paises em desenveolvimentao
assume grande importdncia pela frequéncia e gravidade das infeccles
hospitalares (TRABULSI et 21ii,1983a). No nosso meio, 2 diarréia aguda

por Salmonella sp € uma doenga endBmica em algumas comunidades

(CEBALLOS, 19B4) .

Em trabalho realizado no interior de 83oc Paulo (MONTELLI et
alii,197@) a positividade foi baiwxa (1,2%) e em estudos no Nordeste do
cais (GUERRANT et alii,1983) estas bactérias n3o foram isoladas. Por
putro lado, 35 casuisticas dos centros wurbanos, particularmente na
cidade de S3o Paulo, mostram uma prevaléncia entre 6,35 a i€k (TRABULSI
ot alii,1985b; BERNARDI et alii,1?84; QUEIRSZ et alii,1%987). A
epidemiologia da Salmonella sp em noOsso meio, mostra também um
predominio de cepas multiresistentes, mais comumente nos grandes

centros (RILEY et =alii1,i%B4; TORRES, 1984) enqgquantao as bacrterias
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isoladas em centros menares S30 mMails sensiveis aos antibioticos
empregados no controle das infecctes (KITAGAWA et alii,1989}. E
possivel que a auséncia de isalamentos, neste estudo, esteja associada

a0 menor contato das criangas com o ambiente hospitalar.

Os primeiros isolamentos do género Campylobacter, a partir de
amostras fecails, ocorreram na inicio dos anos 70. Desde ent3o, estes
microrganismos tém despertado grande interesse POV sSua capacidade de
provocar diarréia aguda no homem. Os processos infecciosos em humanos

<%0 determinados por 2 espécies: C. intestinalis e C. jejunt. Na

infecc80 do aparelho digestivo pelo género Campylobacter, estas duas

ecpecies podem ser responsabilizadas, porem mais de 90% s3o causadas
pelo LC.Jjejuni (TRABULSI,1989). 0 mecanismo de agao decorre da

capacidade invasora do epitélio intestinal (ESREY et alii} 1788) .

Nos paises industrializados, a fregiéncia deste agente em
pacientes com diarréia esta entre 3,2 a 13,9% e em pessoas sadias

varia de @ a 1,3% (apud FERNANDEZ et alii,1984) .

Entre as pesquisas realizadas em nosso meio FERNANDEZ et alii
(1984) observaram uma freqiuéncia relativamente maior (%,8%) nas
criangas sadias que nas doentes (6,0%), TORRES (1984) isolou o agenfe
nas freqiuéncias de 12,1 e 8,1% entre criangas com diarreia aguda e
controles; KITAGAWA (1984) identificou 4,8% entre os doentes e 7,4%
entre assintomdticos; RASSI (1988) estudando criangas no primeivro ano
de vida encontrou porcentagens de 1,4% e 1,2X%, respectivamente, entre
casos e controles, finalmente, KITAGAWA et alii (1989) encontraram
porcentagens proximas de 6% em portadores s30s e diarrgicos. Estes
estudos foram realizados na cidade de 530 Paulo. Em outros paises de
condicBes sécio-econBmicas semelhantes (ODLARTE & PEREZ, 1983; ESREY et
alii, 1988), altas taxas de C. Jejuni sao encontradas em grupos
controle sem diarréia. Esta distribuig3o é& um aspecto que torna
dificil avaliar o© seu papel na origem da diarréia aguda da crianga.
Acredita-se que em condigdes higiénicas insatisfatdrias ocorreria
maior exposi¢3c =ao agente e conseqiiente desenvolvimento de imunidade,
sumentando a fregifncia de portadores sS3os (FERNANDEZ et alii,1984).

Estudo dos fatores de viruléncia presentes nas cepas de pacientes
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assintomaticos S20 necessarios para aclarar este aspecto

epidemilodgico.

Nesta pesquisa n3o se identificou cepas de Campylobacter sp.
Este dado difere dos trabalhos citados acima e de outres, como os de
TRABULSI et alii (1985a) aque encontraram porcentagens de 6,2% e,
ainda, de estudos no Nordeste do pais (GUERRANT et alii,1983). Esta

diferenga faz considerar a necessidade de reavaliar a ocorréncia

desta bactéria em estudos futuros.

Na grande maioria dos trabalhos sobre a etiologia da diarreia
aguda apenas 0s agentes bacterianos e virais s3o0 pesgquisados sendo que
os enteroparasitas n3o s3c referidos como determinantes desta
afecc30. Entretanto, as parasitoses intestinais apresentam elevada
endemicidade em nosso meio (FERREIRA & FIGUEIRA,1981) e por essa razao

o seu papel na doenga diarréica deve ser investigado.

Ds parasitas intestinais s8o encontrados nas fezes de criangas
com diarréia aguda em todo o mundo, sendo mais fregientes nos paises
pobres, enquanto que nos paises desenvolvidos a prevaléncia e baixa
(SOENARTO et al1ii,1i983; ARAYA et alii,1985; STANTON et alii, 1989;
TABDADA et alii,1989).

Diarréia & um sintoema comum na infestac3o por Strongyloides
stercoraltis, Jrichuris Erichiura, Entamoeba histolytica e Giardia
lamblig. Tedos <30 encontrados ocasionalmente na crianga com diarréia

aguda em nosso meio (MC LEAN et alii, 1982; ALVES & FERREIRA, 1984} e,
algumas vezes, em infec¢des mistas com outros patogenos entéricos

(GUERRANT et =alii,1983; BERNARDI et alii,1984).

Mais eepecificamente, com relag3o a contribuic3c dos protozodrios
intestinais, na totalidade das diarréias agudas, as taxas de
freqiiénciz na América Latina ‘permitiram a MATA (1986) identificd-los
como um importante problema de saudde publica. Segundo este autor, o
nuimero esperado de diarréia por protozodrios na América Latina, em
1974, deve ter side por volta de 2@ wmilhdes de casos por Giardia
lamblia, 5 wmilhdes de casos por Cryptocporidium spp e 4 a 12 milhBes
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de casos por Entamoebg histolytica, o qgue &, no entanto, menor que a

freqiueéncia esperada de diarréias por bactérias e rotavirus.

A Giardia lamblia € um protozeario flagelado cuja infecc3o ocorre

pela ingestdo de cistos em alimentos contaminados (OSTERHOLM et
alii,1981) e dagua (DYKES et alii,1?80), transmissio por contato direto
entre pessoas ocorre entre criancas (KEYSTONE et alii,1?78) e
homossexuais (PHILLIPS et alii,19B1i).

Calcula-se que a infec¢3o por Giardia lamblia ocorra em 5 a S5@%
dos residentes em paises em desenvolvimento e em 1 a 7% dos individuos
que moram em areas industrializadas (DuPONT & SULLIVAN,19B6). Os
estudos em paises em desenvolvimento relatam freqiiéncias relativamente
altas do parasita nas fezes de criancas com diarréia, com porcentagens
que variam entre B a 34% (GIUGLIANO et alii, 1985; SIMANGO et
alii,1987; CASALIND et alii,1988; STANTON et alii,1989). Em alguns
relatos a fregiiéncia entre criangas com diarréia e assintomaticas é
bastante semelhante (BURKE et alii, 1983; SIMANGD et alii 1987). No
nosso meio, GUERRANT et atii (1983) encontraram uma fregiiéncia de
infestag¢3o por G.lamblia de 6,7% entre criangas com diarreéia aguda,
numa comunidade do Nordeste; GIUGLIANO et alii (1989) investigaram
este e outros agentes da diarréia aguda em criang¢as na comunidade e em
ambulatdrios, detectando percentuais de positividade de 9 e 10%
respectivamente; estas investigagOes incluiram a pesquisa de agentes
bacterianos e virais e visaram criangas de c¢omunidade rural no
Nordeste (GUERRANT et alii) e periurbana de Manaus (GIUGLIAND et
alii). A fregqiéncia de §.lamblia entre os episoddios diarréicos que
foram investigados neste estudo (46,2%) é semelhante a encontrada no

Nordeste e pouco inferior a casuistica de Manaus.

A infecgdo pelo protozoiario Entamoeba histoluytica tem uma
distribuic8o universal (WHD,196%). Embora fregqiientemente encontrada em
pajses tropicais, também ocorre em paises desenvolvidos onde & uma das
etiologias da “diarréia dos viajantes™ e € prevalente entre
homossexuais (TANOWITZ,WEISS & WITTNER,1988).
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Este parasita comumente habita o limen do intestino grosso, mas €
capaz de invadir a parede intestinal e causar focos metastaticos de
infecg30 em outros d6rgZios, mais fregiientemente no figado (TANOWITZ et
alii,1788).

Nos paises onde a infecc¢3o pela E.histolutica € um importante
problema de saude a maieria dos individuos contaminados,
(aproximadamente ?0%), s3o portadores do parasita, enquanto os demais
apresentam ameblase intestinal do tipo invasiva (WHD,1981; CARRADA-
BRAVOD, 1989). Esta ultima condigdo e usuaimente caracterizada
clinicamente tanto por disenteria amebiana aguda, cCOm sSangue e muco
nas fezes, como por diarréia intermitente, muitas vezes com fezes

sanguinolentas (0OPAS,1987).

A transmissSo da E. histoluytica esta diretamente ligada a higiene
e ao saneamento. A exposicioc € fregiiente entre pessoas residentes em
paises em desenvolvimento. Entre as regifes mais end@micas (onde ate
5eX da populac3oc & portadora) est3o México, América do Sul, India,
Africa Ocidental e Africa do Sul (MOELLERING,1988). Entre criancas
hospitalizadas nas Filipinas, £.histolutica foi identificada em 9,1%
dos pacientes (ADKINS et alii,1987), no Chile, entre 136 lactentes, de
{ més a P anos de idade, internados com diarréia e desidratac3o,E.
histolytica foi isolada em 2,6X dos casos (MUNOZ et alii,1i987). No
Brasil numa investigacio envolvendo uma comunidade pobre do Nordeste
(GUERRANT et =a1ii,1983), foi observado que 3 entre 150 criancas
menores de 5 anos, com diarréia aguda, apresentaram pesquisa positiva
de cistos nas fezes. Em Recife (ALVES et alii,1i984), entre &00
criangas menores de 1 ano, 146 com diarréia e 454 assintomaticas, este
agente nio foi detectado entre as doentes e em apenas dois casos foram
icolados entre as criangas sem diarréia. Na presente observag¢io foram
encontrados cistos de E. histolutica em &6 dos episddios em que foi
feita a pesquisa (2,0%), porcentagem prdxima a obtida nos estudos
referidos acima. Todos os episddios corresponderam a pacientes com
idade superior a 24 meses. A prevaléncia de E.histolytica aumenta a
partir do final do primeiro ano e através do 2°. e 3°. anos de vida

(MATA,1986), fazem excecBes comunidades muito pobres, com condicbes de
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higiene muito precarias, em 4que o parasita pode ser encantrado em

criangas muito jovens (BEORGES et alii, 1?84).

0O Cryptosporidium & um protozoario parasita que pertence ao filo

Apicomplexa, classe Sporozoa, subclasse Coccidia, ordem Eucoccidiida ,

subordem Eimeriina (TZIPDRI,1983). Este protozodrio completa seu
ciclo de wvida na mucesa intestinal de mamiferos, aves e repteis

(0 "DONOGHUE, 19837 .

0 primeiro caso de criptosporidiase em humanos foi publicado em
19746 e tratava-se de uma menina de 3 anos e meio de idade, com um
quadro grave de diarreéia, e em que foram detectados parasitos na
bidpsia retal (NIME et alii,1?76). Desde entdo, com = possibilidade
de diagndsticoe pelo encontro de oocistas nas fezes, a partir de 1978
(POHLENZ et alii,1978), muitos relatos tEem confirmado que

Cryptosporidium € um agente de diarréia aguda autolimitada em numero

considerivel de pacientes imunocompetentes (HUNT et alii,1984; MATA
et alii, 1984; MONTESSORI & BISCHOFF, 1985; RATNAM et =alii,1985;
HOJLYNG, MOLBAK & JEPSEN,1986; BUSTELO et alii,198%; TOCA et
alii,1989) e pode ser uma causa de diarreia aguda prolongads,
asspociada a sindrome de ma absorgzo, em patcientes com comprometimente
do sistema imune (PITLIK et alii,i?83). O coccideo distribue-se
pOT todo o mundo (BOGAERTS et alii,1984; PEREZ-SCHAEL et alii,1985;
ATTERHOLM et alii,1987; CORBETT-FEENEY,1987; CRUZ et - =alii,1988;
SUBRAMANYAN et alii,1%89), mas a preval@ncia da infecc3o, no entanto,
parece ser maior nos paises em desenvolvimento que nos paises
desenvolvidos, nos climas tropicais <que nas zonas temperadas e em
favelas periurbanas que em =zona rural (JOKIPII et alii,1983; HART et
alii,1984; HOLTEN-ANDERSON et alii,1984; MATA et alii, 1984, SHAHID et
alii,1?85).

Na epidemiologia deste agente a constatag3o da sua caracteristica
zoonotica & bem documentada (TZIPORI,1985). Por outro lado, estudos
mais atuais atestam, de maneira cada vEz mais freaqiente, a favor da
transmiss3o por contato entre humanos (KOCH et alii,1983). Em palses
desenvolvidos, & persisténcia de portadores assintomaticos entre

criancas saudaveis nao parece Sser comum, embora, em ambientes
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fechados, portadores <3os tém sido detectados durante surtos agudos
nas criangas de bergdrios e creches {(ALPERT et alii, 19286). Em palses
em desenvolvimento, no entanto, a prevaléncia de portadores sdos,

espe;ialmente criangas, pode ser mais comum (HUNT et alii,1984; MATHAN

et alii, 1983).

No Brasil, ainda s3o poucos os trabalhos sobre a prevaléncia do
protozoario em crian¢as com diarreia, e, na maioria deles, a
casuistica & pequena (SOARES et alii, 1987; GRACIA et alii,1988;
SOARES et alii,1988). Destacam-se os trabalhos de LOUREIRO et aliti
(1984), em Belém, que estudando &1 criangas com idade entre { e @R
anos, seguidas por nove meses, observaram 3 casos positivos em 94
amostras de fezes diarréicas, enquanto que em 54 amostras de controles
o parasita n3o foi detectado; na casuistica de WEIKEL et alii (1985),
no Cear3a, em 139 amostras de fezes provenientes de 117 pacientes com
diarréia e 22 controles, foram detectados 9 casos positivos entre os
primeiros e nenhum entre os controles; ALVES et alii (1989),
pesquisando a fregqiéncia de criptosporidiose em 9@ criangas com
desnutric30 grave, com e sem diarréia, observaram o parasita em 135,5%
das amostras fecais; por outro lado, considerando apenas os pacientes

sintomaticos, a porcentagem de positividade foi de 21,3%.

Na presente casuistica o CLryptosporidium spp foi isolade em

apenas um paciente, com 13 meses de idade e apresentando quadro de
diarreia com durac3o de 3 dias. Com relagioc a este parasita s30

necessarias mais investigacGes que possibilitem a comparag3o de dados

no nosso meio.

A presenca de dois ou mais agentes enteropatogénicos nas fezes de
pacientes com diarréia aguda & uma ocorréncia fregiente nos paises em
desenvolvimento (PICKERING et alii,i?78; SEN et alii,1983; SOENARTO
et alii,1983; BERNARDI et alii, 1986; FIORE et alii, 1986). Este
aspecto peculiar dificulta a interpretag3oc da etiologia e mesmo da
patogénese da diarréia aguda (TRABULSI et 2alii,1985b). Entre as
casuisticas nacionais, as freaqiiéncias de infecgBes mistas variam de 5
a 36% (BREVIGLIERI et alii,1980; GUERRANT et alii, 1983, TANUS et
alii,1987; REIS et alii,198B; FAGUNDES Neto et alii,198%a; KITAGAWA et



alii,1989). Na presente observagio associacio de agentes foi
encontrada em 11,1% dos episddios pesquisados, em 7,3% ocorreu entre
duas bactérias ou uma bactéria e o rotavirus e a associagdo entre um
microrganismo e um parasita foi encontrada em 3,8% dos episodios.
Comparando a associacSo entre agentes infecciosos (bactérias e virus)
os presentes dados apresentam fregiiéncias inferiores em relagao aos
trabalhos de TRABULSI et alii (1985b), em S30 Paulo, que encontraram
em populac3c da periferia da capital wvaldres de 15,2% e de 29%, de
GUERRANT et alii (1983) que observaram indices semelhantes aos de
TRABULSI et alii e de BREVIGLIERI et alii (1980) entre criancgas
hospitalizadas, em S53ao Paulo, em que a associa¢3o de bactérias e virus

foi identificada em 13,6% dos casos.

A analise estatistica dos dados obtidos nesta pesquisa ndo
demonstrou, para os episddios em que foi encontrada associagdo de
agentes, distribuig¢fo significativamente diferente da populag3o total
investigada com relagie aos itens renda mensal e infraestrutura
sanitaria, o «que n3o permitiu associar esta patologia a piores

condigbes de higiene.

Entre os 32 episddios em que se identificou dois agentes, houve
uma distribui¢So de ororréncia homogénea durante o ano de pesquisa,
n3o sendo caracterizado predominio sazonal. Neste estudo também niaa
foram observadas diferengas na distribuigdo destes episadios com
relac3o &s faixas etdrias; no entanto, nos dados de FAGUNDES Neto et
alii (1989a), a associag3o de agentes foi duas vezes mais freaqiente
entre criancas de @ a & meses quando comparadas a criancas de 6 a 12 ¢

de 12 a 24 meses, de uma populac3o hospitalizada.

Quanto aos sinais e sintomas constatou-se a informac3o de febre
e de vomitos em 50X dos episddios, sendo que apenas um paciente
apresentou sinais clinicos de desidratag3o de 2°. grau. NZo houve uma
manifestaglio clinica que caracterizasse os pacientes com mais de um

enteropatdgeno isplado nas fezes.

Para finalizar pode-se dizer Aque no conjunto dos resultados a

andlise das amostras de fezes na populac3o estudada demonstrou, em
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alguns aspectons, caracteristicas diferentes da maioria dac casuisticas
nacionais, entre eles, o predominic de ETEL sobre os demais agentes

bacterianos, o predominio da espécie Shigella sonnei entre as espécies

deste género, uma menor freqiiéncia de bacterias encontradas mais

comumente em outras casulisticas como EPEC e Salmaonella sp e,

finalmente, a elevada tawxa de sensibilidade aps antimicrobianos.

Estas caracteristicas estimulam o interesse para estudos mais
amplos neste tipo de popula¢@n, incluindo pacientes assintomdticos e a
pesquisa de outvos agentes como o wvivrus Norwalk e outros wvirus, a

reinvestigagio de ECampylobacter sp, a identificagl8o de outras E.coli

produtoras de diarréia, Aeromgnas sp, Plesiomponas sp, Clostridium
difficile e Vibrio parahemplyticus e, ainda, envolvendo outras

metodologias que permitam avaliar a incidéncia e possivel etiologia
da diarréia aguda corrpoborando com investigag8es imunoldgicas que

permitam minimizar as repercussoes desta sindrome.
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Do estudo de 288 episddios de diarréia aguda em 282 criangas, no
periodo de outubro de 1987 a setembro de 1988 podemos chegar as

seguintes conclusBes:

1. Foram identificados agentes enteropatogénicas em 5%9,4% dos

epistdios estudados.

2. 0s agentes bacterianos foram os mais freqiuentemente
identificados, sendo que os virais corresponderam, em niumeros, a pouco
mais da metade dos casos com identificac8o positiva para bactérias. Os
episodios em que foram identificados parasitas ocuparam o terceiro

lugar apds as bactérias e os virus.

3. Os episddios em que foram identificadas bactérias foram
significativamente mais fregiientes nos meses em que a temperatura
média foi mais alta, e aqueles com identificag30 positiva para
ratavirus ocorreram com maior freqiiéncia nos preriodos cujas

temperaturas medias foram inferiores.

4. 0 enteropatdgeno mais comumente identificado fei o rotavirus

(13,5%) e, em segundo lugar, ETEC (12,1%).

3. As associacdes de dois agentes foram mais fregiientes (11,1
qQue a maioria dos agentes identificados isoladamente, sendo apenas

menos comuns que o rotavirus e ETEC.

4. Entre os fenodtipos de ETEC, a saber, LT, STa e LT+5Ta, o mais
freqiente foi o© LT (&7X). N3io foram encontrados os fatores de
colonizagc3o investigados, CFA/I, CFA/II e CFA/IV.

7. EPEC, considerado o agente mais freqgiente na mwaioria das

casuisticas nacionais, foi o quarto agente mais comum (7.,0%) .



o3

8. Salmonella sp, agente amplamente difundido em neosso meio,
sobretudo em ambiente hospitalar, nio foi identificado na populagao

estudada.

9. Entre as especies de Shigella sp identificadas, a Shigella
sonnei foi a mails freqgiente (73%), seguida de S§.flexneri (27%). Nio

foram isoladas amostras de S .dysenteriae e de $ . boydii.

1@¢. Ditenta por cento das amostras de Shigella sp apresentaram
resisténcia a ampicilina e ao sulfametoxazol, 58% foram resistentes a
carbenicilina, 25% ao cloranfenicol, gquanto aos aminoglicosideos e as
cefalosporinas de segunda e terceira geragdes a porcentagem de

resisténcia foli sempre inferior a 15%.

11. Cerca de B0V das cepas de EPEC revelaram-se resistentes a
ampicilina e & carbenicilina, a porcentagem de resisténcia a0
sul fametoxazol foi de 44% e, em relacio aos demais antimicrobianos o

percentual nip foi superior a 1P%.

12. Entre o©os pacientes que freqientavam creches, entoentrou-se um
padr3c semelhante de ocorréncia dos enteropatdgenos em relag3o ao

total de episodios investigados.
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No periodo de um 2ano foram Jtendidos 49@ episodios de diarreia

aguda, correspondentes a 443 criancas gue procuraram OS seyrvicos do
Centro de Sadde Escola de Paulinia e do Pronto Socorro do Hospital
Municipal de Paulinia. Em cada episodio foi preenchida uma ficha com
dados clinicos e epidemioldgicos do paciente. Em 288 episodios foram

colhidas amostras de fezes, provenientes de 282 criangas, para

pesquisa de enteropatdgenos.

Foram pesquisados os seguintes agentes enterocpatogénicos:
rotavirus, adenovirus, ETEC, EPEC, EIEC, Shigella sp. Salmonella sp.
Yersinia sp, Campylobacter sp, Giardia ;amb]ja, Eptampeba histoluytica
e Cruptosporidium SPP. -

A identificagSo foi positiva em 57,4X dos episodios, sendo que 0s
agentes bacterianos foram os mais fregientes, vindo em segundo lugar

os enteropatdgenos virais e, por ultimo, os parasitdrios.

Bactérias foram mais comuns nos meses de verio e as rotavirus nos

meses mais frios.

0 agente isoladamente mais comum foi o rotavirus, encontrado em

13,5% dos episddios.

Escherichia coli enterotoxigénica foi o segundo patdgeno em
freqiiéncia, identificado em 12,1X das amostras. Entre os fenotipos
pesquisados as cCepas mais comuns foram as produtoras de toxina LT.

Naoc houve identificacg3c dos fatores de colonizagio em nenhuma amostra

em que foi realizada a pesquisa.

. Associacdo de agentes ocorreu em 11,1%X dos episddios.

erichi i  enteropatogénica foi identificada em 7,0X dos

episddios e com fregiéncia semelhante identificou-se a Giardis
jamhlia.

Bactérias do género Shigella sp foram identificadas em 5,24 das

amostras e a especie §.sonnei foi expressivamente mais comum.
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E. histolutica foi identificada em 2,9% dos episddios e

adenovirus em 1,0%.

ETIEC e Cruptospgridium spp ocorreram, respectivamente, em ©,7 e
emn @,3%X dos casos.

Nio foram identificadas bactérias dos géeneros LCampylgbacter sp,
Salmopella sp e Yersinia sp.

Houve uma tendéncia de Escherichia ¢oli enterotoxigénica e de
Shiaells sPp pPara ocorrerem em criangas acima dos 12 meses de idade.

A presente investiga¢3o apresentou alguns aspectos que diferem da
maioria das casuisticas nacionais entre eles: o predominio da ETEC
entre as bacterias, a menor ocorréncia da EPEC e da Salmonella sp e a

maior freqiéncia da S.sonnei em relagSo a S.flexneri.
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Four hundred and ninety acute diarrheical episodes where studied
during a period of one year, corresponding to 445 children that were
examined, most o©of them as out-patients at the “Centro de Saude Escola
de Paulinia” and at the "“Pronto Socorro” of the “Hospital Municipal de
Paulinia”. The <clinical and epidemiological data from each patient

were written on specific charts.

Stools samples were taken on 288 episodes, from 282 children.

The following enteropathogenic agents were seek: roetavirus,
adenovirus, ETEC, EPEC, Shigella sp, Salmpnella sp, Yersinia sp,
‘ acter sp, [Giardia lamblia, Entamoeba histolutica, and

Cruptosporidium spp.

Positive identification opccurred in 359,4% of the episodes, the
Bacterial were the most frequent, followed by enteropathagenic

viruses agents and finally enteroparasites.

Bacterial agents were commonly seen in summer and the viral in

the colder months of the year.

The most +frequent agent found was the rotavirus, that is among

13,5% of the episodes.

The second agent in frequency was the E .coli enterotoxigenic,
identified in 12,1¥ of the samples. Among the phencotypes studied, the
commonest strains found belong to LT-only producers. None of the
colonization factors studied, such as CFA/I, CFA/II and CFA/IV was

detected in this research.

E.coli enteropathogenic was identified in 7,8X and Giardis
lamblia in &6,2% of the episodes.

Shjggj]g sp was identified in 5,2% of the samples and the strains
of §S.sonnei were more frequent than S. flexneri.

E . histoldtica was identified in 2,9% of the episodes and

adenovirus in 1,@¥%.



EIEC and Cryptosporidium spp occurred in ©,7% and @,3% of the

cases.

Campylgobacter sp, Salmpnella sp and Yersinia sp were not detected

among the samples examined.

E.coli enterotoxigenic and Shigella sp occurred more in children

over 12 months old.

This research showed some differences from most of the other
studies carried out in Brazil, like the priority of ETEC among the
bacteria, less occurrence of EPEC and Salwmonella sp =and greater
frequency of S sonnei over § flexneri.
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