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Antibioticoterapia na diarreia aguda
por Shigella: qual a melhor opgao?

*

Senhor Editor,

Nunes et al.! destacam a existéncia de 77,1% de resisténcia
bacteriana das amostras de Shigella isoladas de criangas com
diarreia aguda em Teresina, Piauil.

As diretrizes internacionais e nacionais recomendam
antibiético como medida complementar no tratamento da
crianga com diarreia aguda com sangue nas fezes (disenteria
presumivelmente causada por Shigella)?4, respeitando os
perfis de sensibilidade regionais aos antimicrobianos2:3. Po-
rém, geralmente a prescrigdo dos antimicrobianos antecede o
conhecimento do resultado da coprocultura e antibiograma de
um determinado paciente. No Brasil, ainda, é preconizada a
associacdo sulfametoxazol-trimetoprim como opgdo terapéutica
para a diarreia causada por Shigella*.

A Organizagdo Mundial da Salde (OMS)2 recomenda a
ciprofloxacina em qualquer faixa etéria. Como opgées, sugere
outras fluoroquinolonas, e nos casos de multirresisténcia, a
ceftriaxona. Azitromicina é uma alternativa em adultos?. A
Sociedade Europeia de Gastroenterologia, Hepatologia e Nu-
tricdo (ESPGHAN)3 recomenda a azitromicina como primeira
escolha. Como alternativas, as cefalosporina de terceira ge-
racdo (ceftriaxona), o acido nalidixico e fluoroquinolonas. As
fluoroquinolonas ficam reservadas para os maiores de 17 anos3.
Tanto a OMS2 como a ESPGHANS3 ndo recomendam o emprego
de sulfametoxazol-trimetoprim.

A Secretaria de Vigilancia em Saude do Ministério da Saude
do Brasil* recomenda sulfametoxazol-trimetoprim como primeira
escolha nos casos graves de infecgdes por Shigella. A prescrigdo
de quinolonas fica reservada aos casos de resisténcia bacteriana
e é contraindicada em criangas e gestantes®.

Nesse contexto, decidimos realizar, em 2011, revisdo no
MEDLINE e no LILACS sobre a sensibilidade a sulfametoxazol-
trimetoprim de amostras de Shigella isoladas no Brasil. Foram
encontrados cinco artigos publicados entre 1995 e 200659, todos
com antibiogramas realizados pelo método do disco.

A soma das amostras de Shigella desses artigos®-° com as
do artigo do Jornal de Pediatrial totaliza 658. Destas, 86,6%
(570/658) eram resistentes a sulfametoxazol-trimetoprim. A
resisténcia a outros antimicrobianos foi como segue: 50,0%
(330/658) para aampicilina, 7,0% (47/658) para a ceftriaxona,
4,7% (22/465) para o acido nalidixico e 1,0% (6/552) para
ciprofloxacina. Assim, considerando a sensibilidade in vitro,
conclui-se que a associagdo sulfametoxazol-trimetoprim ndo

deve ser usada no tratamento de infecgdes por Shigella. Por-
tanto, cabe a questdo: qual a melhor opgdo de antimicrobiano
para as infecgdes por Shigella?

Considerando que as amostras de Shigella no Brasil ndo
foram testadas para azitromicina, e cerca de 90% sdo resis-
tentes a sulfametoxazol-trimetoprim, pode-se dizer que as
melhores opgbes terapéuticas sdo o acido nalidixico [55 mg/
kg/dia divididos em quatro doses via oral (VO)] e a ceftriaxo-
na (50-100 mg/kg/dia intramuscular ou intravenoso por 3 a
5 dias). A OMS indica o uso da ciprofloxacina em substituigao
ao acido nalidixico devido ao baixo custo (quebra da patente),
facilidade de administracéo (duas doses VO ao invés de quatro),
auséncia de artropatias induzida por quinolonas observada em
animais mas nao em humanos, e porque cepas de Shigella
resistentes ao acido nalidixico podem apresentar resisténcia
cruzada a ciprofloxacina e outras quinolonas, nas areas onde
o0 acido nalidixico é usado como primeira escolha. Entretanto,
a ciprofloxacina ndo é liberada com essa indicagdo para uso
pediatrico no Brasil.

Em nossa experiéncia, especialmente nos casos hospi-
talizados por disenteria aguda, ha alguns anos utilizamos a
ceftriaxona.
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Resposta dos autores

*

Senhor Editor,

E consenso que, embora a shigelose seja muitas vezes
autolimitada, bastando reposicdo de fluidos e eletrdlitos para
restabelecimento do individuo acometido, casos mais graves de
disenteria, especialmente pacientes desnutridos ou com com-
prometimento do sistema imunitario, requerem a administragéo
de antimicrobianos. De fato, a Organizagdo Mundial de Saude
recomenda pronto estabelecimento de antibioticoterapia dirigida
contra Shigella para individuos com diarreia inflamatoria?.

No Brasil, o Ministério da Saude ainda preconiza como
primeira escolha para tratamento de pacientes com shigelose,
guando ha indicagdo de uso de drogas antimicrobianas, a as-
sociacdo sulfametoxazol-trimetoprim. Em caso de resisténcia
bacteriana, devem-se utilizar quinolonas, contraindicadas para
gestantes e criangas?.

Carrari et al.3 relatam a utilizagdo de ceftriaxona para tra-

tamento de pacientes hospitalizados com disenteria, diante das
altas taxas de resisténcia a sulfametoxazol-trimetoprim. Real-
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mente, prevaléncia elevada de amostras de Shigella resistentes
a essa associacdo de antimicrobianos tem sido observada em
diferentes regides do Brasil4-8. Assim, considerando a grande
possibilidade de falha terapéutica com o uso de sulfametoxazol-
trimetoprim para o tratamento de individuos com disenteria por
Shigella, outras opgdes devem ser consideradas.

No Brasil, sdo observadas quase exclusivamente as espécies
S. sonnei e S. flexneri. Nossos resultados corroboram dados
da literatura, que demonstram que a distribuigdo das espécies
de Shigella nas diferentes regides do pais ndo é uniforme.
Observamos grande predominio (= 80%) de S. flexneri entre
criancas com shigelose em Teresina®, enquanto que, em Belo
Horizonte, S. sonnej estava associada a quase 90% dos casos
da doengal0.

Ainda, nossa experiéncia indica diferencas no perfil de
suscetibilidade a drogas antimicrobianas entre S. sonnei e
S. flexneri. Todas as amostras incluidas nos nossos grupos
de estudo mostraram-se suscetiveis a acido nalidixico, cef-
triaxona e ciprofloxacina. Especificamente no que se refere a
sulfametoxazol-trimetoprim e ampicilina, taxas de cerca de 85
e 100% foram detectadas para S. sonnei e de 50 e 70% para
S. flexneri, no Sudeste e Nordeste, respectivamente. Relativo a
ampicilina, nenhuma amostra de S. sonneij e aproximadamente
65% das amostras de S. flexneriestudadas no Piaui mostraram-
se resistentes; em Minas Gerais, taxas de resisténcia de cerca
de 15 e 100% foram observadas para S. sonnei e S. flexneri,
respectivamente®10,

De acordo com recomendacdo do Ministério da Saulde,
a indicagdo de drogas antimicrobianas para tratamento de
pacientes com shigelose pode ser feita independente de com-
provagdo por coprocultura e antibiograma2. Levando-se em
consideragdo que, na grande maioria dos casos, o tratamento
é instituido sem a realizagdo de coprocultura — teste pouco
sensivel, dispendioso e demorado - e, consequentemente,
sem o estabelecimento do perfil de suscetibilidade a antimi-
crobianos do agente etioldgico em questdo, opgbes seguras
de tratamento, baseadas em dados epidemioldgicos locais,
precisam ser adotadas.

Nesse cenario, acido nalidixico, ceftriaxona e ciprofloxacina
surgem como opgdes adequadas, devendo, para definicdo do
tratamento, considerar-se as particularidades de cada paciente.
Ceftriaxona apresenta formulacdo apenas para uso injeta-
vel, representando uma opgao mais indicada para pacientes
hospitalizados, entretanto o custo elevado do antimicrobiano
e a caréncia de dados relativos a sua eficacia limitam seu
empregol. Por outro lado, acido nalidixico e ciprofloxacina
sdo indicados para tratamento ambulatorial. No que se refere
a ciprofloxacina, embora ndo seja consenso?!, o Ministério da
Saude impoe restricdes quanto ao seu uso para tratamento de
criangas?. Relativo a acido nalidixico, a eficacia terapéutica é
baixa, mesmo quando a suscetibilidade do agente etioldgico é
confirmada in vitro?.

Diante do exposto, como mencionado por Nunes et al.?,
a utilizagdo de sulfametoxazol-trimetoprim para o tratamento
empirico de pacientes com disenteria no Brasil realmente ndo é
adequada, devendo restringir-se aos casos em que se dispuser
dos resultados dos testes de suscetibilidade ao antimicrobiano.
Os dados demonstram ainda que a recomendacao pelo Ministério
da Saude de utilizagdo desse antimicrobiano para o tratamento
de pacientes com shigelose precisa ser revista.



