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RESUMO

ESTUDO EPIDEMIOLOGICO E ETIOLOGICO DE CRIANCAS COM DIARREIA
AGUDA POR NOROVIRUS E OUTROS AGENTES EM UNIDADE DE
EMERGENCIA PEDIATRICA, SALVADOR BAHIA. [ SERGIO RODRIGO
FIGUEREDO ROCHA]. A gastroenterite aguda é uma das principais causas de morbi-
mortalidade no mundo, especialmente entre aqueles com até cinco anos de idade nos
paises em desenvolvimento (Okitsu-Negishi et al. 2004). Muitos agentes infecciosos
podem estar associados, porém o0s Vvirus sdo 0s principais responsaveis pelas
gastroenterites endémicas e epidémicas e, entre estes, sdo principalmente identificados
os Rotavirus do grupo A, os Norovirus (NoV) e os Adenovirus. O objetivo deste
trabalho foi avaliar o perfil das diarreias causadas por virus e outros agentes em criangas
atendidas de marco de 2010 a marco de 2011 em servico de Emergéncia Pediatrica na
Cidade de Salvador-Bahia, Brasil. Foram avaliadas 499 criangas com diarreia aguda que
deram entrada na Emergéncia Pediatrica de um Hospital particular, e em 334 delas
foram realizados exames fecais para analise molecular e diagndstico etiolégico das
diarreias. Foi preenchida ficha com informacgdes clinicas. Apos identificacdo dos
agentes, foram avaliados prontuérios dos pacientes que foram hospitalizados. Foi
observado que das 499 criancas que deram entrada na Emergéncia Pediatrica, 9,22%
(46) tinham até 1 ano, 35,87% (179) de 1 a 4, 54,91% (274) mais de 4 anos e 52,51%
(262) eram do sexo feminino. Foram feitos exames de fezes em 66,9% (334), sendo
demonstrada uma prevaléncia de 41,9% (140) de infec¢des por rotavirus, 4,19% (17) de
adenovirus, 5,08% (14) de norovirus e 2,64% (9) de bactérias Shiguela sonnei (3),
Salmonela sp (4) e Campylobacter sp (2). Coinfecgdo bactéria-virus foi encontrada em
3 pacientes, 2 com Adenovirus e apenas 1 com rotavirus. Infeccdo por norovirus teve
maior prevaléncia (70%) entre 1 a 4 anos, rotavirus (54,2%) acima dos 4 anos, e
infeccdes bacterianas (44,4%) em pacientes maiores de 4 anos. Deram entrada 62,49%
com sinais de desidratacdo leve ou moderada e os principais sintomas observados foram
vomitos, febre e diarreia, sendo diarreia em 94,2% dos pacientes com rotavirus, 78,5%
com adenovirus e 64,7% com norovirus. Foram hospitalizados pela gravidade 18% (90)
dos pacientes, e destes, 7,6% (6) com norovirus, 6,3% (5) com adenovirus e 57% (45)
com rotavirus. O maior nimero de casos ocorreu entre maio e agosto devido ao maior
indice pluviométrico. Gastroenterites relacionadas ao Norovirus e outros agentes foram
identificadas nesta comunidade. Os dados reforcam necessidade de intervengdes
preventivas para mudar esse panorama.

Palavras-Chave: gastroenterites, adenovirus, rotavirus, norovirus, prevaléncia, criancas.



1. INTRODUCAO

A gastroenterite aguda é uma das principais causas de morbidade e mortalidade
no mundo na faixa etaria pediatrica, especialmente entre aqueles com até cinco anos de
idade nos paises em desenvolvimento. A mortalidade global é estimada em dois milhdes
por ano, principalmente nestes paises (Okitsu-Negishi et al. 2004). Embora com baixa
mortalidade nos paises desenvolvidos, a gastroenterite € uma das doengas mais comuns
que necessitam de hospitalizagdo, o que a torna uma questdo de salde publica de grande
importancia. Muitos agentes infecciosos (bactérias, parasitas e virus) podem estar
associados, mas 0s virus sdo 0s principais responsaveis pelas gastroenterites endémicas
e epidémicas e entre estes sdo principalmente identificados atualmente os rotavirus do
grupo A (RV), os norovirus (NoV) e Adenovirus (HAdV). Estes virus tém sido descrito
mais recentemente como causas etioldgicas de diarreia aguda (Glass et al. 2006; Soares

et all, 2002).

O NoV ¢ o principal causador de surtos de gastroenterite aguda de origem nao
bacteriana em todo o mundo, sendo responsavel por mais de 95% dos casos nos Estados
Unidos e Europa (Asanaka et al, 2005; Guerrant et al, 1990). O virus é transmitido
através de alimentos e agua contaminados e pelo contato “pessoa-a-pessoa” pela via
oral-fecal, que sdo altamente contagiosos e infec¢cbes podem ocorrer em casos
esporadicos ou em grandes surtos de diarreia aguda em enfermarias de hospitais,
escolas, universidades, acampamentos, cruzeiros, hotéis e restaurantes (Johansson et al,
2002). O NoV permanece estavel no ambiente por longos periodos e a dose necessaria
para causar infeccdo € baixa, o que facilita o aparecimento dos episddios diarreicos. A
facilidade de transmissdo e a falta do diagnostico dificultam o controle dos surtos.
Infeccbes por NoV podem causar sintomas de vOmitos, diarreia aquosa, colicas

abdominais, febre e mal estar geral. (Hutson, et al, 2004; Widdowson et al, 2005).



Os surtos de gastroenterites associados ao NoV na populagdo do Brasil sempre
foram relatados em criangas, entretanto, usando ferramentas de biologia molecular (RT-
PCR) associou-se, de forma pioneira na Bahia, o0 NoV GIl.4 com um surto de
gastroenterite entre jovens adultos (Campos et al. 2008). Anélises moleculares da
polimerase e de regides do capsideo indicam a presenca de cinco genogrupos (Gl, GllI,
Glll, GIV e GV) (Kageyama et al, 2004), sendo os genogrupos Gl, Gll e GIV

encontrados em humanos. (Green et al, 2000).

O diagnostico para NoV é baseado na deteccdo do virus em amostras de fezes
por microscopia eletrdnica, métodos imunoenzimaticos ou reacdo em cadeia por
polimerase (PCR). A microscopia eletronica apresenta como vantagem a identificacdo
de infeccbes mistas, mas € pouco sensivel e poucos laboratérios dispdem dos
equipamentos necessarios. O teste ELISA é de simples e rapida execucdo, mas perde em
sensibilidade para a reacdo em cadeia da polimerase. Dentre os métodos citados, o PCR

tem se mostrado o mais sensivel e especifico (Georgiadis et al, 2010).

O RV é uma causa muito comum de diarréia aguda em criancas de todo o
mundo, principalmente naquelas com menos de 5 anos de idade, e a mortalidade global
associada com Infecgdes por RV tem sido estimada em 454.000 a 705.000 mortes por
ano, predominantemente em paises em desenvolvimento. (Parashar et al, 2003; Parashar
et al, 2006) O virion de RV possui trés camadas protéicas, e contém 11 segmentos
duplos de RNA. Apos eletroforese em gel de poliacrilamida, estes 11 segmentos exibem
um padrdo de migracéo (eletroferotipo) que se acredita ser a caracteristica de cada cepa
individual. RV séo classificados em sete grupos (A — G), com base nas caracteristicas
antigénicas das proteinas da capside. O grupo A tem uma variedade antigenica e uma
diversidade gendmica, com Vvarios sorotipos e genotipos, principalmente devido a

variacdo das proteinas VP4 e VP7 do capsideo externo. Os tipos especificados pela



proteina VP7 sdo denominados sorotipos/genotipos G (glicoproteina) e os especificados
pela proteina VP4 s&o denominados sorotipos/gendtipos P (sensivel a protedlise)(Estes,
2001). Em criancas, RV do grupo A é o principal agente etiologico de gastroenterite
viral e é responsével por 29 a 45% de hospitaliza¢cdes em todo o mundo. (Parashar et al,

2003; Parashar et al, 2006)

HAdV sdo uma das principais causas de diferentes sindromes clinicas, incluindo
gastroenteritis, doencas respiratdrias, conjuntivite, cistite hemorragica e exantema
(Horwitz et al. 2001). Eles compreendem em 51 diferentes sorotipos (HAdV 1 - 51),
agrupoados em 6 espécies, A a F (de Jong et al. 1999). No Brasil, alguns relatos tem
descrito infeccdo por HAdV em criangas com gastroenterite, demonstrando seu
envolvimento em casos de gastroenterite infantil e aguda (Leite et al. 1985; Pereira et

al. 1993; Harsi et al. 1995; Soares et al 2002).

O presente estudo objetivou avaliar o perfil epidemioldgico das diarreias
causadas por virus e outros agentes em criancas atendidas de marco de 2010 a marco de

2011 em servi¢co de Emergéncia pediatrica na Cidade de Salvador-Ba.

2. METODOLOGIA

Este estudo prospectivo descritivo foi realizado na Emergéncia Pediatrica de um
Hospital particular em Salvador-Ba que atende populacdo diferenciada da cidade
sobretudo pacientes de convénios de saude. Foram incluidas no estudo as criangas
(N=499) que deram entrada na emergéncia Pediatrica do Hospital, com sintomas
gastrointestinais no periodo de marco de 2010 a mar¢co de 2011 que tiveram
questionario preenchido pelos plantonistas, um total de 432 casos de diarréia no periodo

considerado.
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Um total de 334 amostras de fezes destas pacientes foi coletado no Pronto
Atendimento e encaminhado para o Laboratério do proprio Hospital ou para o
Laboratdrio de Virologia (ICS-UFBA) para a realizacdo de diagndsticos moleculares,
imunolégicos e/ou cultura/parasitolégico para a identificagdo da causa da diarreia. Na
oportunidade, os médicos preencheram uma ficha com sinais e sintomas apresentados

pelos pacientes, bem como com informagdes gerais dos mesmaos.

A maioria dos pacientes teve atendimento e recebeu orientacdo terapéutica no
Pronto Atendimento, de onde teve alta. Uma parte dos pacientes (90) com quadros mais
graves foi hospitalizada. Ap6s a identificacdo positiva do agente, foram avaliados os
prontuarios dos pacientes hospitalizados, onde caracteristicas demogréaficas (nome,
idade, género, etc) e sintomas (febre, vomito, dor abdominal, desidratacdo) e

relacionados com fatores temporais e climaticos (pluviosidade e temperatura).

Quanto a idade, os pacientes foram distribuidos em faixas etérias: até 1 ano, de 1
a 4 anos e maior que 4 anos. A duracdo dos sintomas antes do atendimento foi

categorizada em: de 0 a 24h, de 24 a 48h, de 48 a 72h e acima de 72h.

A diarréia foi caracterizada através da queixa da md com o amolecimento das

fezes e aumento dA frequéncia das evacuagoes.

Foram realizadas analises exploratorias (descritivas) dos dados, a partir da
apuracao de frequéncias simples absolutas e percentuais para as variaveis categoricas e

a organizacao dos resultados em tabelas e graficos utilizando o Excel.
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3. RESULTADOS

Neste trabalho, foram estudados 499 pacientes que deram entrada no Servigo de
Emergéncia com sintomas de gastroenterite aguda. Estes foram distribuidos em trés
faixas etarias onde 9,22% (46) tinham até 1 ano de idade, 35,87% (179) entre 1 e 4 anos
e 54,91% (274) acima de 4 anos. Quanto ao género, 52,51% (262) eram do sexo

feminino e 47,49% (237) do sexo masculino.

Dos 334 (66,9%) pacientes nos quais foi realizada a colheita de fezes, seguida de
analise molecular, imunoldgica e/ou coproldgica, observou-se uma prevaléncia de
41,9% (140) de infeccdes por RV, 4,19% (17) de HAdV, 5,08% (14) de NoV e 2,64%
(9) das bactérias Shiguela sonnei (3), Salmonela sp (4) e Campylobacter sp (2) (Grafico
1). Coinfecgdo por NoV e RV foi detectada em 3 pacientes, por HAdV e RV em 4
pacientes e coinfec¢do bactéria-virus foi encontrada em 3 pacientes, 2 com HAdV e
apenas 1 com RV. Observou-se uma maior prevaléncia de infeccdo por NoV (70%) em
pacientes com idade entre 1 a 4 anos, enquanto que, em pacientes com RV, esta
prevaléncia foi mais alta (54,2%) em criancas acima dos 4 anos. Dentre as infec¢cOes
bacterianas a maior prevaléncia (44,4%) foi vista em pacientes maiores de 4 anos. Em

144 criancas ndo houve identificacdo do agente etioldgico da diarreia.

O grau de desidratacdo que o paciente apresentava no momento da entrada na
Unidade de Emergéncia foi um dos critérios analisados durante o exame fisico. Dentre
as 499 criancas, 10,8% (54) estavam devidamente hidratadas, 38,27% (191)
apresentavam desidratacdo leve, 24,22% (121) tinham desidratacdo moderada, 2,8%
(14) desidratacdo grave e 23,8% (119) ndo apresentavam registro do seu quadro de
hidratacdo no primeiro atendimento. O tratamento desses pacientes foi representado por

administracdo de hidratacdo via oral (39,8%), venosa (22,6%) e venosa e oral (7,4%)
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ainda no Pronto Atendimento. Em 25% (150) dos pacientes foi feita a orientacdo para

tratamento no domicilio.

As principais sintomatologias observadas foram vomitos, febre e diarreia, sendo a
diarreia encontrada em 94,2% dos pacientes com RT, 78,5% com HAdV e 64,7% com
NoV. Em 40,8% (204) dos pacientes 0s sintomas gastrointestinais duraram até 24h, em
15,6% (78) de 25 a 48h, em 11,8% (59) de 48 a 72h e em 13% (65) a duracdo
ultrapassou 72h. Em 18,6% (93) dos pacientes, ndo houve registros quanto a duracao

dos sintomas.

Foram internadas pela gravidade da patologia 18% (90) dos pacientes, 7,6% (6)
apresentavam norovirus, 6,3% (5) adenovirus e 57% (45) rotavirus. Pesquisa de sangue
oculto nas fezes foi realizada em 27,7% (25) destes pacientes, com 60% (15) de
positividade. Dentre os internados, 13,33% (12) tinha até um ano de idade, 50% (45)
entre 1 e 4 anos e 36,7% (33) mais de 4 anos, 52,22% (47) eram do sexo feminino e
47,78% (43) eram do sexo masculino. Entre estes 20% (18) receberam hidratagéo oral,
72% (65) receberam hidratacéo venosa e 7,8% (07) receberam hidratagéo venosa e oral.
Dois pacientes foram encaminhados para a UTI com quadro de choque hipovolémico

grave, um com infec¢éo por norovirus e 0 outro por rotavirus.

O principal periodo epidémico de infeccdo por viroses entéricas ocorreu em maio
(96), junho (97), julho (139), agosto (99) e setembro (32) de 2010 (Gréafico 2). A
infeccdo estava praticamente ausente em novembro de 2010, quando foram registrados
apenas 2 casos. Indices pluviométricos mais altos foram detectados em abril (448,8cm),
maio (243,8cm), junho (96,7cm), julho (492,5cm) e agosto (176,3cm) e a temperatura

média anual foi de 25,5°C.
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O Rotavirus 41 9% (140)
B Morovirus 5 08% (14)
B Adenavirus 4 19% (17
@ Bactarias 2 64 % (09)
OMeY e R0 39% (03)
mAY e BY1,19% (04)
EBact + A% 0 B% (02

O Bact +RY 03% (01

B Seminfecgan 43.1% (144)

Gréfico 1: Prevaléncia das infec¢des virais e bacterianas entre os 334 pacientes nos
quais foi realizada a colheita de fezes, seguida de analise molecular, imunoldgica e/ou

coproldgica
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Grafico 2: Sazonalidade das infecgdes virais.

15




4. DISCUSSAO

As infecgOes virais intestinais sdo a causa mais comum de gastroenterite
infecciosa aguda na populacdo pediatrica. Estimativas em todo o mundo indicam uma
média de 7 a 30 episddios de diarreia durante os 5 primeiros anos de vida e estas sdo
descritas como a segunda maior causa de morte em criancas nesta idade sobretudo em
areas em desenvolvimento (Kapikian et al. 1996, Glass et al. 1997, Bryce et al, 2008).
Os achados deste trabalho reforcam a importdncia das infecgdes virais como
responsavel pelas doencas entéricas agudas em pacientes pediatricos tanto em paises
industrializados, quanto em desenvolvimento (Iritani et al. 2003, Tran et al. 2009,
Nunes et al. 2010). Em geral, infec¢es causadas por agentes bacterianos tiveram uma
taxa de prevaléncia menor (2,64%), possivelmente por tratar-se de populacéo de melhor

nivel sdcio-econdmico que € assistida no hospital onde foi realizado o estudo.

Infecgcdes mistas geralmente ndo sdo esperadas mas ocorrem e, portanto, acabam
sendo subdiagnosticadas e, portanto, os dados sobre elas podem oscilar amplamente na
literatura. Estudos anteriores identificaram infecgfes mistas em percentuais que variam
de 4,4 a 29% das amostras de fezes de organismos patogénicos positivos em diferentes
paises europeus que utilizam técnicas classica ou molecular (Marie-Cardine et al. 2002;
Oh et al. 2003, Roma’n et al. 2003; Levidiotou et al. 2009). Estes dados, em associa¢do
aos nossos resultados, enfatizam a importancia clinica da deteccdo das infeccdes mistas
como uma causa de diarreia em criangas hospitalizadas. Outro fator que pode ser
responsabilizado pela ampla variabilidade nos dados das infeccbes mistas € a nao
disponibilidade de todas as técnicas necessarias para a identificagcdo de todos os agentes

das diarréias agudas.

Gastroenterites virais graves o suficiente para exigir hospitalizagdo ocorrem com

maior frequéncia devido as infecgbes por rotavirus e entre criangas mais jovens
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(Kapikian et al 2001; Levidiotou et al. 2009). Esta tendéncia foi claramente observada
neste estudo, uma vez que a maior incidéncia de internamentos por gastroenterites virais
foi encontrada em pacientes infectados por rotavirus (57%) e no &mbito dos grupos de
criangas com até 4 anos de idade (63,3%). Sabe-se que as criangas mais jovens sao mais

susceptiveis a desenvolverem desidratacdo no curso de diarreias agudas.

Como descrito no Brasil, bem como em outros paises, as gastroenterites virais
apresentam um padréo sazonal, com um aumento da incidéncia durante os meses frios
e/ou chuvosos. Esta sazonalidade foi verificada neste estudo, onde as maiores
incidéncias de diarreias virais ocorreram em meses onde o indice pluviométrico foi

maior e as temperaturas mais baixas (Medici, et al. 2004)

Este trabalho analisou a epidemiologia e a etiologia das gastroenterites virais em
Salvador-Ba, enfatizando que os NoV, RV e HAdV sé&o importantes causadores de
gastroenterites virais agudas em criangas, 0 que corrobora com os dados obtidos em
estudos anteriores no Brasil e no mundo (de Wit, et al. 2001; Oh, et al 2003; Levidiotou,
et al. 2009;), mesmo apesar da vacinacgdo para rotavirus ser sistematicamente

administrada.

Os resultados encontrados neste trabalho sugerem a necessidade de
monitoramento constante das infeccbes por causas virais, bem como das infeccOes
mistas e de intervengdes preventivas para mudar esse panorama. Concomitantemente, 0s
achados podem contribuir com informacgdes que possam apoiar e nortear a¢oes voltadas
para reducdo dos impactos socioeconémicos relacionados as diarreias virais, tais como a
perda de dias de trabalho por parte dos pais, a perda de dias de escola para as criangas, 0
aumento da demanda por servicos de saude e hospitalizacdo, 0s riscos e consequéncias
para os pacientes inerentes as infecgdes, que acaba expondo as criangas a outros riscos,

tais como outras doengas, e 0 aumento da mortalidade por causas que poderiam ser
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evitadas, além dos custos envolvidos nestes atendimentos. Enfatiza-se ainda a
necessidade do conhecimento atualizado dos pediatras sobre 0s agentes mais
recentemente identificados com causadores da diarréia aguda, reforcando sempre o ndo
uso de antibioticoterapia na grande maioria dos casos e a orientacdo devida aos pais
sobre as condutas higiénicas na prevencao destes quadros e a instituicdo de hidratagéo

adequada e precoce.
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