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recuperacdo de enteropatogenos nas amostras fecais
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Acute diarrhea in children less than 3 years of age: Enteropathogens isolated
in patients’ stools, compared with a control group
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Resumo

Objetivos: Observar a ocorréncia dos diferentes agentes etiologicos
de diarréia aguda (DA) comparando a excre¢do fecal dos mesmos em
pacientes e criangas do grupo controle.

Material e métodos: Foram estudadas 100 criangas com DA e 100
controles menores de 3 anos de idade no periodo de novembro de 93 a
maio de 94. Foram colhidas amostras de fezes em ambos os grupos,
pesquisando-se os seguintes enteropatégenos: Rotavirus, Escherichia
coli (EPEC, ETEC, EIEC, EHEC), Salmonella sp, Shigella sp, Campylo-
bacter jejuni, C.coli, Yersinia enterocolitica, Cryptosporidium sp, Giar-
dia lamblia e Entamoeba histolytica. A andlise estatistica foi realizada
pelo Teste exato de Fisher (nivel de significancia p<0,05). A idade média
foi de 12,5 meses, com maior prevaléncia de DA nos menores de seis
meses(35%). As criangas foram atendidas em Pronto Socorro no quinto
dia, em média, apds o inicio do evento diarréico. Procediam em sua
maioria de residéncias dotadas de saneamento basico. Predominou diar-
réia aquosa sobre mucossanguinolenta na razdo de 4:1.

Resultados: O Rotavirus foi o agente mais detectado, 21% no grupo
com diarréia e 3% nos controles (p=0,0001). A Shigela sp foi isoladaem
7% no grupo com diarréia e em nenhum caso nos controles (p = 0,0140).
A Escherichia coli enteropatogénica (EPEC) foi detectada em 13% dos
casos de DA e em 7% nos controles (p = 0,2381), porém os sorogrupos
cldssicos 055,0111,0119 foram isolados apenas nos portadores de diar-
réia. Os demais enteropatogenos ndo atingiram freqiiéncias elevadas, ou
foram detectados na mesma propor¢ao em ambos os grupos. O Rotavirus
e EPEC foram os agentes mais detectados nas diarréias aquosas, enquanto
a Shigella sp foi o agente predominante nas diarréias mucossanguinolen-
tas.

Conclusdes: O Rotavirus foi o agente mais comum determinante de
DA. A detecgdo de Rotavirus e Shigella sp quase exclusivamente em
pacientes com DA confirmam a maior patogenicidade desses agentes
etioldgicos, em relagdo aos demais pesquisados. A pesquisa de Escheri-
chia coli enteropatogénica (EPEC) por soros polivalentes niao confirma o
respectivo potencial diarreiogénico, por ser isoladada em propor¢ao ndo
significativamente superior nos pacientes com DA. A utilizagdo dos
antisoros monovalentes possibilitou a detecgdo dos cldssicos sorogrupos
de EPEC (O111, 0119, O55) exclusivamente nas amostras de pacientes
com DA, confirmando a caracteristica patogenicidade das mesmas.
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Abstract

Objectives: To observe the occurrence of different etiological agents
of acute diarrhea (AD) in stool specimens of patients and children in a
control group.

Material and Methods: 100 children less than three years of age
with AD were studied as well as 100 controls, between November 1993
and May 1994. Stool specimens were collected in both groups and the
following enteropathogens were searched for: Rotavirus, Escherichia
coli (EPEC, ETEC, EIEC, EHEC), Salmonella sp, Shigella sp,
Campylobacter jejuni, Campylobacter coli, Yersinia enterocolitica,
Cryptosporidium sp, Giardia lamblia, Entamoeba histolytica. Statistical
analysis using the exact Fisher test (at significance level p<0,05) was
done. The mean age was 12,5 months, with more cases in patients less than
6 months (35%). Children were seen at the emergency section on an
average fifth day after the start of the diarrhea. Most came from homes
with basical sanitary conditions. Watery diarrhea was more frequent than
bloody diarrhea with mucus, at a proportion of 4:1.

Results: Rotavirus was the most frequent agent: 21% in the AD group
and 3% in the control group (p=0,0001). Shigella sp was isolated in 7%
of the AD group and none of the control group (p=0,0140). EPEC was
detected in 13% of AD cases and 7% in the control group (p=0,2381) but
the classical subgroups 055, O111, O119 were only isolated from the
patients with AD. The other enteropathogens were infrequently detected
or in equal proportion in both groups. Rotavirus and EPEC were the more
frequently isolated agents in watery diarrhea, while Shigella sp was the
predominant agent found in bloody stools with mucus.

Conclusions: Rotavirus was the most common causative agent in
AD. The detection of Rotavirus and Shigella sp nearly exclusively in
patients with AD confirms the high patogenicity of these etiological
agents when compared to the others. Escherichia coli (EPEC) diagnosed
by polyvalent sera does not confirm its respective diarrheogenic property
due to isolation in the same proportion among patients with AD and
controls. Monovalent antisera made possible the detection of classical
subgroups of EPEC O111, 0119, O55 isolated only from AD patients,
confirming the already known high patogenicity of these strains.

J. pediatr. (Rio J.). 1999; 75(2):97-104: infantile diarrhea, para-
sitic enteropathies.
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Introducao

A Organizacdo Mundial da Saide (OMS) define diar-
réia aguda (DA) como alteragdo repentina do hdabito intes-
tinal, caracterizada pela ocorréncia de evacuagdes liqui-
das em trés ou mais episédios em 24 horas, ou uma tnica
semi-liquida contendo muco e sangue em 12 horas. A
duracio da mesma nio deve exceder o prazo de 15 dias!.

Na infancia, a diarréia aguda é provocada em geral por
um agente infeccioso, que, ao colonizar o trato intestinal,
determina md absor¢do de 4gua, eletrdlitos e nutrientes.
Embora o aspecto temporal seja considerado arbitrario, o
processo deve apresentar, na maior parte dos casos, uma
evolugdo autolimitada, ndo excedendo o prazo de 15 dias,
tempo considerado suficiente para depuragdo do agente
causal e restabelecimento das fungdes absortivasZ.

Em todo o continente latino-americano, a DA constitui
importante problema de satide publica, especialmente na
populagdo infantil com menos de 3 anos de idade, em que
se registram, em média, de 5 a 10 episédios diarréicos
anuais! . Abandono precoce do aleitamento natural, baixo
nivel educacional, mas condi¢des higi€nico-sanitdrias e
falta de refrigeradores nos domicilios contribuem para a
elevada incidéncia de DA nos paises em desenvolvimento.
Nessas populagdes, prevalecem os processos diarréicos
bacterianos frente aos virais2’.

Nas ultimas duas décadas, avancos foram alcancados
no reconhecimento de novos agentes etioldgicos produto-
res de DA, assim como foram melhor elucidados os meca-
nismos pelos quais as infec¢des entéricas produzem efei-
tos disabsortivos. O emprego de novas técnicas laborato-
riais para detecgdo etioldgica resultam, atualmente, em
identificacdo positiva para patégenos em 50 a 84% das
criancas e adultos com doenca diarréica aguda3.

A quase totalidade dos estudos publicados em nosso
meio até entdo foi realizada em populagdes extremamente
carentes, desprovidas de saneamento bdsico, nas quais o
bacilo Escherichia coli enteropatogénico (EPEC) apre-
senta-se como principal agente etioldgico de diarréia agu-
da na infancia, em taxas percentuais que variam de 20 a
40%*>.

A partir da década de 80, o Rotavirus emerge como um
dos principais agentes etiol6gicos determinante de diar-
réia nas populagdes infantis tanto em paises industrializa-
dos como naqueles em desenvolvimento. O quadro diar-
réico determinado pelo Rotavirus freqlientemente asso-
cia-se a presenca de vOmitos, acarretando, em muitos
casos, dificuldades na condugdo da terapia de hidratagcdo
oral®’.

Estudos mais recentes demonstram que a infecgao pelo
Criptosporidium sp determina diarréia aguda de carater
aquoso profuso, ndo somente em pacientes imunodeprimi-
dos como nos imunocompetentes, especialmente criangas
nos primeiros anos de vida® .

Nos dltimos anos, na Faculdade de Ciéncias Médicas
da Santa Casa de Sido Paulo, verifica-se atendimento
crescente de populagdo com marcadores sécio-econdmi-
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cos mais favoraveis, com renda familiar média entre 3 e 4
salarios minimos, residente em sua maioria em casas de
alvenaria dotadas de infra-estrutura sanitdria, registrando-
se igualmente alto percentual de lares com refrigeradores.
Os dados acima mencionados motivaram os autores a
estudar os aspectos epidemioldgicos e etioldgicos da do-
enca diarréica infantil em nosso meio.

O objetivo bésico deste estudo consiste em identificar
e comparar a presenca dos diferentes enteropatégenos nas
amostras fecais de pacientes portadores de diarréia aguda
e dos integrantes do grupo controle.

Material e Métodos

Foram estudadas 100 criangas de ambos os sexos com
idades compreendidas entre O e 3 anos, acometidas de
diarréia aguda, atendidas no Pronto Socorro Infantil do
Departamento de Pediatria da F.C.M. Santa Casa de Sdo
Paulo, no periodo de novembro de 1993 a maio de 1994. O
grupo controle foi constituido de 100 criancas de ambos os
sexos e mesma faixa etdria, acompanhadas no ambulatério
de Puericultura, ndo portadoras de doenga diarréica ou
sintomas gastrenterolégicos pelo prazo minimo de 30
dias. Para cada caso que integrou o grupo de pacientes com
doenga diarréica, selecionou-se, no mesmo periodo sema-
nal, um integrante da populacio controle.

O levantamento dos dados clinicos e epidemiolégicos
incluiu os seguintes dados: idade; sexo; duragdo da diar-
réia até a efetivacdo da consulta; aspecto das fezes; fre-
qiiéncia das evacuagdes e registro de vomitos nas 24 horas
que antecedem a consulta; presenga de febre; classificagdo
do estado nutricional, através do critério de Gomez’,
tomando-se como referéncia a curva de desenvolvimento
pondero-estatural publicada pelo National Center Health
Statistics (NCHS)'9; classificacio do grau de desidrata-
cdo; procedéncia do paciente (creche ou domicilio); con-
tato com doencga diarréica no mesmo periodo; dados epi-
demiolégicos obtidos em ambos os grupos (tipo de domi-
cilio, saneamento basico, relacdo do niimero de habitantes
por comodo, renda mensal familiar).

Foram excluidos os pacientes com diarréia por periodo
superior a 15 dias de duragdo, com internagdo hospitalar
por qualquer patologia, e aqueles submetidos a tratamento
antimicrobiano ou antiparasitdrio nos 30 dias anteceden-
tes a consulta.

As amostras de fezes foram colhidas por sonda retal de
polivinil de nimeros 6 a 10, sendo encaminhadas para
andlise microbioldgica e parasitolégica. Para o grupo
controle, colheu-se semanalmente o mesmo nimero de
amostras fecais, durante 0 momento da entrevista com o
acompanhante.

O isolamento das enterobactérias foi obtido por seme-
adura do material fecal em meio de MacConkey, XLD e
Karmali a 37°C, em temperatura ambiente e a 4°C. Todas
as coldnias com crescimento positivo nos diferentes meios
foram isoladas e identificadas de acordo com a seguinte
série de reacdes para diagnoéstico diferencial: indol, citra-
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to, motilidade, fenilalanina, producdo de gds, glicose,
H2S, lactose e vermelho de metila.

As cepas de Escherichia coli foram aglutinadas com
soros polivalentes (PROBAC do BRASIL) para efetiva-
cdo do diagnéstico diferencial de Escherichia coli entero-
patogénica (EPEC) classica A, cldssica B, clédssica C,
Escherichia coli enteroinvasora (EIEC) A, EIEC B e
Escherichia coli enterohemorragica (EHEC). As cepas de
Escherichia coli enteropatogénica classica e Escherichia
coli enteroinvasora foram aglutinadas com os respectivos
soros monovalentes (PROBAC do BRASIL). As cepas de
EPEC, sorogrupos 055, 0111 e O119 foram testadas com
os antisoros flagelares H2, H6 e H7 (PROBAC do BRA-
SIL).

Todas as coldnias de Escherichia coli isoladas foram
incubadas em meio TSB (trypticase soy broth) e transpor-
tadas para o Instituto Adolfo Lutz para a pesquisa de
producido de toxinas termolabil (método de hemaglutina-
cdo indireta segundo técnica descrita por Ricci & Castro,
1986'1) e termoestdvel (técnica descrita por Dean et al.,
197212),

As Shigella sp foram aglutinadas com os antisoros
especificos (PROBAC do BRASIL) para realizar-se o
diagnéstico diferencial entre as variedades Shigella dy-
senteriae, Shigella flexneri, Shigella boydii e Shigella
sonnei.

Para classificag@o diagnéstica das cepas de Salmonella
sp isoladas, as mesmas foram aglutinadas com os respec-
tivos antisoros somdticos e flagelares: Salmonella Grupo
C2, S. Grupo C1 (S. choleraesuis 6,7 c1,5), S. Grupo B (S.
typhimurium 1-4-5-12i-1-2), S. Grupo A (S. paratyphi 1-
2-12), S. Grupo D (S. typhi 9-12(vi)d), e S. Grupo E (S.
enteritidis 1-9-12) (PROBAC do BRASIL).

O isolamento do Campylobacter sp foi obtido utilizan-
do-se o meio de Karmali (PROBAC do BRASIL) em
atmosfera microaerdéfila elevada a 42°C. As coldnias posi-
tivas foram submetidas a prova da catalase e hidrdlise do
hipurato, permitindo o diagndstico das variedades Cam-
pylobacter jejuni e Campylobacter coli.'3.

Para o isolamento da Yersinia enterocolitica utilizou-
se solugdo salina tamponada (pH 7,6), manutencdo a frio
(4°C) durante periodo médio de 2 a 4 semanas, com
repiques periédicos em dgar MacConkey 4.

A detec¢do de Rotavirus foi efetivada através da técni-
ca do imunoensaio enzimatico (ELISA), utilizando-se o
teste “Rotazyme II” (ABBOT). Foi aplicada a leitura
colorimétrica em espectrofotdmetro no comprimento de
onda de 492nm!3.

A andlise parasitoldgica foi realizada incubando-se
parte da amostra fecal em meio de conservac¢do denomina-
do MIF (mertiolato-iodo-formalina). A pesquisa das for-
mas trofozoitas dos protozodrios foi realizada por método
direto. Para deteccdo de cistos de protozodrios e de ovos
leves foi utilizado o método de Faust (centrifugo-flutua-
¢do em sulfato de zinco), e para ovos pesados empregou-
se o método de Hoffman (sedimentacio espontinea). As
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técnicas utilizadas na andlise parasitoldgica sdo descritas
em Amato Neto & Correa (1991)1.

A segunda parte da amostra fecal foi incubada em meio
de conservagdo denominado solucio de formalina a 10%
em PBS tamponado (pH 7,4). Esse meio foi utilizado como
conservante destinado a pesquisa de Cryptosporidium sp,
realizado segundo técnica de Bronsdon (1984)17.

A andlise estatistica compreendeu o estudo das varia-
veis quantitativas representadas por média, desvio padrio,
mediana, valores minimo e maximo. As varidveis qualita-
tivas foram estudadas por freqii€ncia absoluta e freqiiéncia
relativa (%). Para a comparacdo das medidas numéricas
dos grupos com diarréia e controle utilizou-se o teste t de
Student para amostras independentes.

As tabelas de freqiiéncia foram analisadas pelos testes
de Qui-quadrado (X?) e Exato de Fisher em todas as
ocasides, especialmente naquelas em que a ocorréncia de
determinado pardmetro era muito baixa.

A influéncia da exposi¢do a determinadas condi¢des
foi analisada através do calculo de Risco Relativo (RR). O
nivel de significancia adotado foi 0,05 (a = 5%).

Resultados

A média de idade das criangas do grupo com diarréia
foi de 12,6 meses, e a do grupo controle de 14,7 meses. As
amostras sdo consideradas similares quanto a idade do
ponto de vista estatistico (p=0,0813). A distribuicao etdria
em freqii€ncias semestrais demonstra que a diarréia foi
predominante no primeiro ano de vida, congregando 58%
dos casos atendidos (35% no primeiro semestre € 23% no
segundo). As criangas foram atendidas na Unidade do
Pronto Socorro Infantil, em média 5 dias apds o inicio do
processo diarréico. Ocorreu nitido predominio de apresen-
tacdo de diarréia aquosa (80,0% dos casos) sobre a mucos-
sanguinolenta (20,0% das amostras).

O maior contigente dos pacientes apresentou quadro
diarréico com elevada freqiiéncia de evacuagdes, superior
a 10 emissdes/dia nas 24 horas que precederam o atendi-
mento. Ocorreram vomitos em 58% dos casos e febre em
54%. Trinta e um pacientes apresentaram desidratacdo (14
de grau I, 14 de grau Il e 3 de grau III. Segundo classifica-
cdo de Gomez?, 65 pacientes eram eutréficos, 13 eram
desnutridos de grau I, 12 de grau Il e 10 de grau III.
Sessenta e dois pacientes ndo apresentavam histérico
anterior de diarréia aguda. Setenta e sete pacientes proce-
diam de seus domicilios, enquanto 23 freqiientavam cre-
ches. O relato de contato positivo com doenga diarréica
nessas entidades foi de 783% e de 18,2% nas demais.
Ocorre alta significancia estatistica no confronto dessas
freqiéncias relativas (p<0,0001). O risco preditivo de
contato com diarréia foi da ordem de 4,3 vezes maior no
paciente oriundo de creche, quando comparado ao pacien-
te domiciliar.

Oitenta e nove pacientes do grupo com diarréia e 83
criancas do grupo controle habitavam residéncias de alve-
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naria ou apartamentos. Residiam em barracos de madeira
ou corticos 11 pacientes do grupo com diarréia e 17
criancas do grupo controle. O percentual de 99% dos
domicilios das criangas pertencentes ao grupo com diar-
réia e de 100% das criancas do grupo controle era servido
por dgua encanada tratada. A provisdo de rede de esgoto
ocorreu em 88% no grupo com diarréia e em 87% no grupo
controle.

A relacdo nimero de habitantes por cdmodo em ambos
os grupos foi similar, sendo que mais de 85% dos pacientes
do grupo com diarréia e 82% do grupo controle guardavam
razdo inferior a trés habitantes por comodo em seus res-
pectivos domicilios.

A renda familiar expressa em saldrios minimos no
grupo com diarréia foi de 3,53 + 1,66 e no grupo controle
de 3,63 + 1,72 (t=0,40; p=0,6863).

O montante de 36,0% no grupo com diarréia e 38,0%
no grupo controle relatou presenca de animais domésticos
nos domicilios (X2= 0,00; p=1,0000).

Dados microbiologicos- recuperagdo de patogenos
nas amostras fecais

A Tabela 1 e a Figura 1 apresentam a freqiiéncia de
enteropatogenos nas amostras fecais do grupo com diar-
réia e nas do grupo controle. A presenca de enteropatdge-
nos no grupo com diarréia foi de 64% e no grupo controle
de 19%. O teste comparativo entre essas freqiiéncias foi de
elevada significincia estatistica (p<0,0001).

Tabela 1 - Freqii€éncia de enteropatégenos nas amostras fecais
do grupo com diarréia e do grupo controle

Agentes Grupo com | Grupo Teste
diarréia |controle| comparativo
n= 100 n= 100

Rotavirus 21 3 P =0,0001 *

EPEC 13 7 P =0,2381

ETEC TL 3 3 P = 1,0000

ETEC TS 1 0 P = 1,0000

EHEC 1 1 P =1,0000

EIEC 1 0 P = 1,0000

Shigella sp 7 0 P=0,0140 *

Salmonella sp 1 0 P =1,0000

Campylobacter jejuni 5 0 P =0,0594

Campylobacter coli 0 0 P= -

Y. enterocolitica 0 0 P= -

Cryptosporidium sp 5 2 P =0,47

G. lamblia 6 3 P =0,497

E. histolytica 0 0 P=--

Total de positividade 64 19 p < 0,0001*

* nivel de significancia ( p < 0,05)
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Figura 1 - Freqiiéncia de enteropatdgenos (virus, bactérias, pro-
tozodrios) nos grupos com diarréia e controle (grupo
diarréia n=100, grupo controle n=100)

No grupo com diarréia, 64 amostras fecais de 57
pacientes foram positivas para pelo menos um agente
patogénico, sendo que em 7 delas isolaram-se mais de um
microrganismo determinante de DA. O Rotavirus foi de-
tectado em 21 criangas. As enterobactérias foram isoladas
em 32 amostras, 24 das quais como agente Unico e em 8
casos associadas a outros patégenos. Os protozodrios
foram detectados em 11 amostras, sendo em 9 como agente
unico e em 2 ocasides em associagdo. No grupo controle,
registrou-se positividade em 19 amostras de fezes coleta-
das de 15 criangas, com deteccao de enterobactérias em 11
casos, parasitas em 7 e Rotavirus em 3. Em 4 criancas
verificou-se a presenca de mais de um patégeno na amos-
tra fecal estudada.

As variedades de Escherichia coli enteropatogénica
foram as apresentadas na Tabela 2.

A presenca de animais domésticos ndo alterou a taxa de
recuperagdo nem a qualidade dos agentes patog€nicos
encontrados nas amostras fecais de ambos os grupos.

Dos 20 casos de diarréia de cardter mucossanguinolen-
to, observou-se a presenca de agentes patogénicos em 11
amostras fecais (55,0%). Nos 80 casos de diarréia aquosa,
o isolamento de agentes patogénicos ocorreu em 52 amos-
tras (65,0%). A andlise dessas freqiiéncias nao foi signifi-
cante do ponto de vista estatistico (p=0,5690). Foram
isolados os seguintes enteropatdgenos nas amostras fecais
mucossanguinolentas: Shigella sp (7), C. jejuni (2), EIEC
(1), EPEC (1), Rotavirus (1). Agentes associados incidi-
ram em apenas um caso. Nas amostras dos casos com
diarréia aquosa foram isolados os seguintes enteropatdge-
nos: Rotavirus (20), EPEC (12), G. lamblia (6), Cryptos-
poridium sp (5), ETEC TL (3), C. jejuni (3), ETEC TS (1),
EHEC (1), Salmonella sp (1). Agentes associados incidi-
ram em 4 casos.



Diarréia aguda em criangas... - Toporovski MS, et alii

Tabela 2 - Distribui¢do dos diferentes sorogrupos de Escheri-
chia coli enteropatogénica (EPEC) nos grupos com
diarréia e controle

Sorogrupo EPEC | Grupo com diarréia | Grupo controle
(13 casos) (7 casos)

055:H- 1 0
055:H7 1

O111:H2 1 0
O111:H- 2

O119:H6 2 0
O119:H- 2

o114 1 2
0127 1 1
0128 0 3
0142 2 1
Total n= 20 13 7

*p = 0,238 ( nao significativo)

Discussao

Na presente pesquisa, as amostras fecais foram colhi-
das, em média, no 5° dia de duragdo do evento diarréico,
periodo em que os indices de recuperagdo dos diferentes
patégenos ainda sdo elevados. Nao foram colhidas amos-
tras para andlise apds o 10° dia de duragdo da DA, fase em
que a depuracdo do agente infectante pode determinar
indices de detecgdo significativamente inferiores. Esse
dado é enfatizado por Prado & O’Ryan? ao analisarem
mais de 160 trabalhos produzidos em diferentes centros
latino-americanos. O diagndstico de Rotavirus pelo imu-
noensaio enzimdtico apresenta igualmente sensibilidade
diminuida a partir do 9° dia do curso da diarréial?.

O indice de 64% de positividade encontra-se em pata-
mar pouco superior a média dos demais trabalhos da
literatura efetivados no municipio de Sao Paulo. Kitagawa
et al. (1989)!8 e Gomes et al. (1991)* obtiveram cifras de
61,7% e 55%, respectivamente. O fato pode ser explicado
pela inclusdo, na pesquisa, de técnicas para detec¢cdo do
Cryptosporidium sp e das subespécies de Escherichia coli
consideradas diarreiogénicas. Escobar !9, ao pesquisar
praticamente os mesmos agentes etiologicos em diarréia
aguda, obteve positividade em 65% das amostras, resulta-
do esse semelhante ao observado no presente estudo. Em
dreas insalubres, os enteropatégenos sdo resgatados nos
grupos controle em cifras que variam de 25 a 45%, supe-
riores, portanto, a de 19% registrada no presente estudo.

O Rotavirus confirma o seu alto poder patogénico ao
ser isolado em 21% dos pacientes com DA e somente em
3% dos controles (p= 0,001). Esse agente tem sido apon-
tado, nas tdltimas duas décadas, como um dos principais
produtores de diarréia aguda na populacdo infantil, mor-
mente nas criancas menores de 3 anos de idade. Os diferen-
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tes trabalhos latino-americanos estimam o Rotavirus como
determinante de diarréia em taxas que variam entre 10 e
50% dos casos, com respectiva positividade em grupos
controle, na ordem de 0 a 5%2%-2!. Timenetsky et al.22, em
estudo sobre a incidéncia de diarréia por enterovirus na
cidade de Sdo Paulo, isolaram o Rotavirus em 11,3% das
criangas menores de cinco anos de idade com esse tipo de
afeccao, motivando hospitalizacdo por desidratagcdo em
23,1% dos casos.

A ocorréncia de Escherichia coli enteropatogénica
(EPEC) diagnosticada pelos soros polivalentes no presen-
te estudo registra freqii€ncias relativas de 13% para os
pacientes com DA e de 7% para controles, resultado ndo
significativo do ponto de vista estatistico (p=0,2381). No
entanto, ao utilizarmos os soros monovalentes somaticos
e flagelares, verificamos que os sorogrupos O119:H6,
O119:H-, O111:H2, O111:H-, O55:H7 e O55:H- foram
isolados exclusivamente nos pacientes portadores de diar-
réia aguda.

As EPEC sorogrupos O111, O119, O55 congregam
fatores de viruléncia que foram recentemente reconheci-
dos e associados a maior patogenicidade: fator de entere-
roaderéncia (FEA); gen eae (attachment and effacing),
que codifica a producdo de uma proteina denominada
intimina; gen bfp (bundle forming pili), que codifica a
sintese de uma adesina de superficie mediadora da aderén-
ciado tipo “localizada” as células epiteliais. Esses fatores,
quando presentes, fazem com que o mecanismo de adesdo
e lesdes as microvilosidades seja amplificado, com ativa-
¢do da via fosfatidilinositol e aumento do célcio citosdli-
co?3,

A maior parte dos trabalhos publicados quanto a etio-
logia de diarréia aguda na infincia aponta invariavelmente
para incidéncias muito superiores desse enteropatdgeno,
com freqiiéncias que variam entre 25 e 40%. Murahovs-
chi2* e posteriormente Fagundes Neto et al.2> detectaram
EPEC nos casos de DA e desidratagdo em 35% das amos-
tras, com predominio nitido do sorogrupo O111. Esses
estudos foram conduzidos em populagdes pertencentes a
estratificacdo sécio-econdmica inferior ao de nossa amos-
tragem, combinando péssimas condi¢des ambientais, ele-
vada prevaléncia de desnutri¢do protéico-energética e
surtos anteriores de doenca diarréica. Em 1995, Fagundes
Neto et al.> detectaram EPEC em 42% de 200 lactentes
portadores de DA e 22,5% de controles residentes em dreas
periféricas de Brasilia, Distrito Federal (DF). Os sorogru-
pos O111, O119 incidiram em 12,5% e 5%, respectiva-
mente, nos pacientes com DA. Em nosso meio, os traba-
lhos mais recentes realizados no estado de Sao Paulo por
Lomazi et al.26 e Escobar!® demonstram um acentuado
declinio na prevaléncia de diarréia por EPEC nas popula-
¢oes residentes em dreas com saneamento basico. Ressal-
ta-se, portanto, que a ocorréncia dos sorogrupos EPEC
0111, 0119 e 055 exclusivamente em amostras fecais de
criangas com DA verificada nesta pesquisa estd em con-
cordancia com os dados da literatura?3-27,
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Foi isolada Escherichia coli enterotoxigénica (ETEC)
TL em 3 amostras no grupo com diarréia e em 3 no grupo
controle. A variedade produtora de toxina TS foi isolada
em apenas 1 paciente com DA grave. Em geral, os traba-
lhos conduzidos na América Latina em comunidades des-
providas de saneamento bdsico registram ETEC numa
propor¢do maior, que varia entre 15 e 33% dos casos de
DA, porém demonstram propor¢des igualmente elevadas
de recuperagdo em grupos controle. Esses dados apontam
para o alto grau de contaminac@o ambiental nas comunida-
des em que essas populacdes residem, o que difere da
amostra da atual pesquisa?8:4.

Trabalhos nacionais realizados com populagdes resi-
dentes em favelas da periferia de grandes centros urbanos
apontam para disparidades quanto a presenca das espécies
ETEC TL e TS. H4 estudos em que a recuperacdo desses
agentes atinge cifras de 6 a 8% nos portadores de DA, e 2
a 7% nos grupos controle, contrastando com outros autores
que registram indices de isolamento 2 vezes superiores2”.

A variedade Escherichia coli enteroinvasora (EIEC)
sorogrupo 029 foi isolada, neste estudo, em apenas um
paciente portador de diarréia aguda de cardter mucossan-
guinolento. Esse dado foi concordante com os trabalhos da
literatura, que estimam, para a América Latina, isolamen-
to desse agente em propor¢des de 2% a 3% dos casosZ.
Kitagawa et al.18, em Sdo Paulo, isolaram EIEC em 2,3%
das criancas com diarréia e em 0,9% nos controles.

Detectou-se Escherichia coli enterohemorrdgica
(EHEC) em apenas um caso de paciente com diarréia de
cardter ndo mucossanguinolento, e um caso foi resgatado
no grupo controle. Os nossos achados sdo concordantes
com os publicados na literatura, que apontam para o
isolamento de EHEC na América Latina em 2 a 3% dos
pacientes com DAZ2.

O Campylobacter jejuni foi isolado em 5 pacientes
com DA, ndo sendo verificada a presenca do mesmo no
grupo controle. Esse agente determinou diarréia aquosa
em 3 casos, € mucossanguinolenta em 2. A baixa incidén-
cia encontrada de C. jejuni em ambos 0s grupos estd em
concordancia com trabalhos publicados em nosso meio,
efetivados em populagdes residentes em dreas providas de
saneamento basico!?26. Trabalhos nacionais conduzidos
em 4reas insalubres apontam para freqii€ncias mais eleva-
das desse patdgeno, entre 10 e 15% dos casos de DA e
indices similares em grupos controle3Y. H4 uma correla-
¢ao positiva entre recuperagdo de C. jejuni e presenga de
animais domésticos, especialmente caes3!. Nio foi possi-
vel analisar essa varidvel no presente estudo, pelos baixos
indices de isolamento desse patégeno em ambos os gru-
pos.

A Shigella sp foi isolada em 7 pacientes com diarréia
de carater mucossanguinolento, ndo se observando a pre-
senga da mesma nas amostras do grupo controle. Esses
dados conferem alta patogenicidade para o referido agente
e sdo concordantes com os dados da literatura. Apesar do
pequeno nimero de casos isolados, 4 das 7 amostras
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correspondem a Shigella flexneri, espécie igualmente pre-
dominante nos trabalhos nacionais!8-19-2

Taylor et al. enfatizam que a Shigella sp, pelo baixo
indculo necessario para a ocorréncia de infec¢do sintoma-
tica, determina surtos epidémicos de diarréia em varias
comunidades, com rapida disseminagdo e alto nimero de
individuos infectados32.

A Salmonella sp foi isolada em apenas um paciente de
2 anos e 11meses de idade com diarréia aquosa de leve
intensidade, ndo sendo detectada no grupo controle. Em
trabalhos prévios realizados na enfermaria pedidtrica da
FCM da Santa Casa de Sdo Paulo, Toporovski et al.33, em
Sdo Paulo, registraram ocorréncia de inimeros casos de
lactentes acometidos por diarréia aguda causada pela
Salmonella typhimurium, internados por quadros de desi-
dratacdo de carater grave, distirbios hidroeletroliticos e
septicemias. Berezin et al.3*, na mesma enfermaria pedia-
trica, comprovaram que os lactentes internados por diar-
réias e bacterimias determinadas pela Salmonella typhi-
murium mantinham excrecdo fecal assintomética do agen-
te por prazos longos, em torno de 60 a 90 dias.

O isolamento de Salmonella sp durante os eventos
diarréicos dos estudos latino-americanos tem sido estima-
do em 0,5% a 4%. No municipio de Sao Paulo, trabalhos
recentes indicam queda nas taxas de recuperacdo dessa
bactéria nas diarréias de lactentes, a exemplo do verificado
na atual pesquisal®.

A Yersinia enterocolitica ndo foi detectada nesta pes-
quisa. Estima-se, nos trabalhos latino-americanos, ocor-
réncia desse patégeno em 1% a 2% dos casos de DA. De
fato, a presencga dessa bactéria como produtora de entero-
infec¢do no nosso meio é extremamente casual?19-26:29,

O Cryptosporidium sp incidiu em 5% dos casos de
pacientes portadores de diarréia aguda, e em 2% nos do
grupo controle. Esses dados ndo conferem significancia
estatistica para a presenca desse agente como produtor de
quadro diarréico. Apesar de a amostra ser restrita a poucos
casos, o Cryptosporidium sp foi recuperado em 4 dos 5
pacientes provenientes de creches, com histérico igual-
mente positivo de contato com doenga diarréica nessas
entidades. S@o restritos os estudos nacionais em que é
efetivada a pesquisa desse agente em surtos de diarréia na
infincia, tanto de carater comunitario quanto nosocomial.
Bartlett et al.3%, nos Estados Unidos, calcularam que o
risco probabilistico de lactentes que freqiientam creches
adquirirem infecc¢do pelo referido protozodrio € 3,5 vezes
maior quando comparado com os da mesma idade cuida-
dos em seus domicilios. Mangini et al.3 . na cidade de Sdo
Paulo, comprovaram incidéncia elevada de Cryptospori-
dium sp em diarréia infantil, com indices de excrecdo fecal
para o agente de 17,4%. Essa cifra apresentou flutuagdes
sazonais, com maiores indices entre os meses de marco e
maio (27,9%) e menores entre setembro e novembro
(8,3%). Os autores salientaram que as criangas participan-
tes da pesquisa eram eutr6ficas e imunocompetentes,
sugerindo, dessa forma, a inclusdo rotineira da pesquisa
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desse coccideo em trabalhos de etiologia de diarréia infan-
til em criangas residentes na cidade de Sdo Paulo.

A ocorréncia de giardiose em nossa casuistica foi da
ordem de 6% em criangas com DA e de 3% nos controles.
Esses resultados ndo comprovaram patogenicidade para
Giardia lamblia como protozodrio produtor de DA, quan-
do se comparam as freqiiéncias de deteccdo em ambos os
grupos. Esse patégeno determinou diarréia aquosa de
intensidade leve ou moderada em todos os casos. Os
trabalhos nacionais revelam cifras extremamente discre-
pantes quanto a ocorréncia de giardiose como promotora
de diarréia aguda na infincia, com valores que variam
entre 2% e 12% em criangas sintomadticas, e entre 3% e
23% nas assintomadticas. Os resultados, sendo préximos
em ambos os grupos, dificultam o estabelecimento de
associacdo entre a detecc¢do do patdégeno e a producdo de
sintomas. Farthing37, analisando centenas de publicacdes
em vdrios paises sobre incidéncia de giardiose, estimou
ocorréncia entre 2% e 5% em portadores de diarréia nos
paises industrializados, até cifras de 20% a 30% nos paises
em desenvolvimento. As criancas menores de trés anos,
quando infectadas, tendem a apresentar o quadro sintomaé-
tico com maior freqii€ncia e gravidade. A simples presen-
ca de cistos de Giardia lamblia em fezes diarréicas ndo
permite estabelecer relagdo “causa-efeito” definida, de-
vendo os estudos futuros considerarem outros aspectos
patogénicos determinantes de diarréia e ma absorcao, tais
como producgdo de proteinases, lecitinas e citotoxinas. A
qualidade da resposta imune do hospedeiro é extremamen-
te importante e inclui proliferacdo de linfécitos intra-
epiteliais, atividade de células timodependentes com pro-
ducdo de interleucina-2 e outras linfocinas.

Em nosso estudo nao foi detectada Entamoeba histoly-
tica em criangas portadoras de diarréia ou no grupo contro-
le. Esses dados sdo concordantes com outros estudos
efetivados em nosso meio, em que a prevaléncia desse
patégeno tem sido da ordem de 0% a 3% em casos de
diarréia36-38, Okasaki et al.38, em pesquisa realizada em
estados do nordeste do Brasil, chamavam a atencdo para o
fato de que nas populagdes em que se verificava a presencga
endémica de Entamoeba histolytica, o achado de cistos em
pesquisa parasitolégica de fezes ndo se relacionava com a
viragem sorolégica dos portadores, o que, na maioria das
vezes, vinha a descartar a capacidade de enteroinvasivida-
de das cepas encontradas. Tem sido valorizada a visualiza-
cdo de trofozoitas com hemdcias fagocitadas no interior
como critério sugestivo de invasividade, o que permite
associar a amebiase a diarréia em questao.

O presente estudo sobre etiologia da doenca diarréica
difere da quase totalidade das publicacdes nacionais, pelo
fato de ser realizado com populacdo cujos marcadores
socio-econdmicos sdo superiores, tais como, renda mensal
familiar préxima a 4 saldrios minimos, provisdo de dgua
encanada e esgoto, adequada relacdo niimero de pessoas/
comodo. Essas caracteristicas epidemioldgicas provavel-
mente relacionam-se com a condicdo nutricional adequa-
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da da maior parte das criangas estudadas e com o histérico
praticamente negativo para doenca diarréica pregressa. Os
dados acima mencionados justificam o resgate percentual
do Rotavirus acima dos agentes bacterianos e parasitarios.
Observa-se, igualmente, que as cifras de detec¢do de
microrganismos produtores de diarréia nas amostras da
populacdo controle situam-se dentre as inferiores da lite-
ratura nacional. Confirmou-se maior patogenicidade dos
agentes Rotavirus, Shigella sp e os cldssicos sorogrupos de
Escherichia coli enteropatogénica O55, O111, O119 iso-
lados, quase exclusivamente nas criancas com doenca
diarréica aguda.
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