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INFECÇÕES DO TRACTO GASTROINTESTINAL


As infecções do tracto gastrointestinal (TGI) têm alta incidência na população geral, com grande morbilidade em determinados grupos etários (crianças e velhos).


Os microrganismos responsáveis por esta infecção têm vindo a alterar-se devido a factores tais como: o aumento dos movimentos migracionais, maior frequência de viagens intercontinentais, aumento do numero de doentes imunodeprimidos e desenvolvimento de métodos de diagnostico mais sensíveis.


Assim, os antecedentes epidemiológicos, a existência de factores predisponentes, a presença de sinais e sintomas clínicos e o tipo de diarreia devem orientar na pesquisa do agente etiológico.
1. Termos usados para designar infecção do TGI
1.1. Gastroenterite

Infecção caracterizada por náuseas, vómitos, diarreia, e dores abdominais.
1.2. Diarreia

Descarga fecal múltipla, como resultado de uma infecção do intestino delgado, envolvendo um aumento de líquidos com perda de electrólitos.
1.3. Disenteria

Alteração inflamatória do TGI, frequentemente associada a fezes com sangue e pus, acompanhada de sintomas de dor abdominal e febre, resultando de infecção do cólon.
1.4. Enterocolite

Inflamação da mucosa quer do intestino delgado quer do cólon.
2. Mecanismos de defesa

A população microbiana fecal normal é abundante e complexa. A população microbiana de um adulto é de cerca de 1011-1012 microrganismos/g de fezes, das quais 99% são anaeróbios estritos, principalmente dos géneros: Bacteroide, Fusobacterium, Bifidobacterium, Eubacterium e Propionibacterium.

Esta população aparece logo após o nascimento envolvendo o cólon durante o primeiro mês de vida, principalmente em resposta à mudança de dieta alimentar. Por volta do primeiro ano de vida a população microbiana esta totalmente estabelecida e permanece durante a vida inteira, a menos que seja induzida uma grande mudança por terapia anti-microbiana.

2.1. Bactérias comensais protegem o hospedeiro impedindo, por inibição competitiva que uma bactéria se fixe aos receptores específicos da mucosa.
2.2. Mecanismos de ordem imunológica:  a mucosa intestinal é rica plasmócitos que secretam IgA, IgG, e IgM, constitui também um obstáculo à implantação de bactérias potencialmente patogénicas.

A utilização de antimicrobianos desequilibra a população microbiana normal, diminuindo a capacidade de resistência à infecção pelos agentes patogénicos exteriores.

3. Principais causas de infecções do TGI
	Evacuação acompanhada de sangue, muco e dor
	· Desinteria bacilar: Shigella, E.coli (EIEC)

· Campylobacter jejuni

· Vibrio cholera e Vibrio parahemolyticus

· Febre Tifóide (Salmonella typhi e outras)

· Proctite gonococcica, sifilitica ou por Chlamydia

· Disenteria amebiana: Entamoeba histolytica
· Outros protozoários: Balantidium coli, Giardia lamblia
· Parasitas: Schistosoma mansoni, Strongyloides stercoralis, Trichinella spiralis, Cyclospora spp. e Microsporidium spp.

	Diarreia
	· E.coli (dos tipos ETEC, EHEC, EPEC, EaggEC e DAEC)
· Intoxicação alimentar por: Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Clostridium perfringens
· Enterocolite pseudomembranosa: Clostridium difficile
· Helicobacter pylori
· Rotavirus

· Norwalk virus


4. Modalidades de infecção
4.1. Processo invasivo

Neste processo estão implicados os microrganismos com características invasivas, capazes de  destruir a mucosa. Aderem às células epiteliais, penetram e multiplicam-se dando origem ao sindroma disentérico que se caracteriza por ulcerações características, originando fezes múltiplas com sangue e pus.

4.2. Processo tóxico

Neste processo estão implicadas as bactérias produtoras de exotoxinas ou enterotoxinas. Fixam-se à superfície da mucosa (factor de colonização), mas não penetram no epitélio e secretam uma exotoxina tipo A+B que é responsável por vasodilatação capilar e perturbações do metabolismo celular verifica-se um fluxo de líquidos através da parede com aumento da secreção de sucos digestivos, ou seja secreção de Na+ e H2O aumentada por estimulação da adenilciclase.
Bactérias: E.coli ( ETEC, EHEC, EPEC)



 Clostridium perfringens e Clostridium botulinum


 Bacillos cereus

5. Dose infectante de patogénios intestinais.

	Shigella
	10-102 UFC/ml

	Campylobacter jejuni
	102 -106 UFC/ml

	Salmonella
	105 UFC/ml

	E.coli
	108 UFC/ml

	Vibrio cholera
	108 UFC/ml

	Giardia lamblia
	10-102 UFC/ml

	Entamoeba histolytica
	10-102 UFC/ml

	Cryptosporium parvum
	1 -103 UFC/ml


As estirpes mais importantes com capacidade de causar diarreia são:

· E.coli enterohemorrágica (EHEC) ou produtora de verotoxina
· E.coli enterotoxinogénica (ETEC) 
· E.coli enteropatogenica (EPEC)
· E.coli enteroinvasora (EIEC)
· Outras E.coli produtoras de toxina e outros factores de virulência, como E.coli entero-agregativa (EaggEC) foram descritas, mas de importância clínica ainda não bem definida.
6. E.coli Enteropatogénicas
6.1. E.coli enterotoxinogénica (ETEC)


Produz dois tipos de enterotoxinas ( termo-labil (LT) e termo-estável (ST). Tem um mecanismo de acção tóxica com diarreia aquosa devido à hipersecreção de H2O e electrólitos. Não é possível distingui-la de outras E.coli por métodos bioquímicos e caracterização realizada por laboratórios de referência, o que dificulta o seu diagnóstico. É comum em crianças, é uma das causas de Diarreia do Viajante. Raramente encontrada em surto.
6.2. E.coli enteroenteroinvasiva (EIEC)


Invade e destrói os enterócitos, por mecanismo invasivo, causando um sindroma semelhante ao causado pela Shigella com diarreia aquosa, com sangue e pus. Geralmente são lisina desaminase negativas e imóveis.

Existem soros polivalentes e monovalentes contra serótipos prevalentes.

6.3. E.coli enteropatogénica (EPEC)

Conhecidas como clássicas, são dezenas de serótipos de E.coli não produtoras de enterotoxinas e não invasoras. Associadas a diarreia em crianças em países em desenvolvimento, podendo também ocorrer surtos hospitalares.

O seu mecanismo de acção consiste na adesão ao enterócito promovendo fusão das vilosidades, o que leva à formação de filamentos de actina polimerizada provocando destruição do enterócito.


O quadro clínico característico é diarreia severa, prolongada, associada a mal-absorção e desnutrição. O diagnóstico é realizado por serotipagem para antigénios somáticos (O) e capsulares (K) específicos. Existem comercialmente soros monovalentes para caracterização especifica. As serotipagens podem dar resultado falso positivo, o que pode ser reduzido com serologia para os antigénios H ou provas de virulência em laboratórios de referencia.

6.4. E.coli enterohemorragica (EHEC)

Produtoras de toxina shiga (verotoxina) que provoca morte do enterócito dando origem a diarreia com sangue. Os serótipos mais característicos são O157:H7, mas há muitos mais.


Encontrada em produtos de origem animal como carne, leite e derivados, mas também na agua não clorada e alimentos.


Dose infectante baixa.


Serotipagem é o método de identificação mais comum existindo antisoro para O157. outro método é aglutinação com partículas de látex.

7. Sintomas associados à patogenia de infecções gastrointestinais.
7.1. Sintomas associados à produção de toxinas e invasão tecidular
	Variável
	Produção de toxinas
	Invasão tecidular

	Consistência das fezes
	Aquosa
	Mole

	Volume fecal
	Grande
	Pequeno

	Vomito
	Presente
	Ausente

	Febre
	Ausente
	Presente

	Desidratação
	Importante
	Leve

	Sintomas pós-inoculação
	Poucas horas a 2 dias
	1-3 dias

	Leucócitos nas fezes
	Negativo
	Presentes

	Sangue e muco nas fezes
	Negativo
	Presentes


7.2. Sintomas clínicos associados ao agente etiológico

	Agente patogénico
	Período de incubação
	Duração
	Sintomas

	
	
	
	Diarreia
	Vómitos
	Cólicas abdominais
	Febre

	Salmonella
	8h-2 dias
	48h-7 dias
	++
	+
	-
	+

	Campylobacter
	2-11 dias
	3 dias - 3 semanas
	+++
	-
	++
	++

	Shigella
	2-4 dias
	2-3 dias
	++/+++
	-
	+
	+

	Vibrio cholera
	2-3 dias
	+ de 7 dias
	++++
	+
	-
	-

	Vibrio parahemolyticus
	8h-2 dias
	3 dias
	+/++
	+
	+
	+

	Clostridium perfringens
	8h-1 dia
	12h - 1 dia
	++
	-
	++
	-

	Bacillus cereus
	8-12 h
	12h-1dia
	++
	-
	++
	-

	Diarrheal emetic
	15 min-4h
	12h-2dias
	+
	++
	++
	-

	Yersinia enterocolica
	4-7 dias
	1-2 semanas
	++
	-
	++
	+


8. Associação entre aspectos clínicos e agentes etiológicos

8.1. Ingestão de frutos do mar: em especial ostras, pesquisa de Vibrio parahemolyticus e vírus Norwalk.
8.2. Diarreia com sangue e leucócitos ( pesquisar salmonelose, campilobacteriose, shigelose, E.coli enteroinvasivas (EIEC).
8.3. Diarreia profusa aquosa cujas fezes apresentam aspecto de agua de arroz, sugerindo diagnostico de cólera.
8.4. Diarreia com dor abdominal sugerindo apendicite, lembrar Yersinia enterocolitica.
8.5. Gastroenterite Viral ( segunda maior causa de doença nos países desenvolvidos, após infecções do tracto respiratório, e o Rotavírus é a maior causa de gastroenterites virais em países desenvolvidos e em desenvolvimento. O diagnóstico laboratorial é efectuado por testes de aglutinação com partículas de látex, ELISA, imunoensaio (EIA) com anticorpos poli e monoclonais.
9. Diagnóstico laboratorial

9.1. Colheita


Devem ser obtidos um total de 3 amostras de fezes (1-2g (tamanho de uma noz, cada uma), colhidas em dias diferentes.

Colher também porção de muco, pus e sangue.


Se amostra não for para laboratório em 1 hora, conservar no frigorífico a 4ºC no máximo por um período de 12 horas.

9.2. Transporte
· Meio de glicerol tamponado indicado para Salmonella e Shigella.

· Cary-Blair ( para todos os patogénios bacterianos intestinais excepto Shigella.

Em situação em que não exista disponibilidade de meio de transporte, as amostras devem ser processadas até 2 horas após a emissão.


Não devem ser processadas amostras contaminadas com urina, papel e partículas de terra.

9.3. Exame cultural
· Quando não houver indicação clínica ou pedido específico, a rotina recorre-se à pesquisa dos seguintes agentes:
	· Salmonella
	· Plesiomonas

	· Shigella
	· Yersinia

	· Aeromonas
	· Campylobacter


· Em coprocultura de criança até 1 ano de idade considera-se rotina a pesquisa de:

	· Salmonella
	· Shigella

	· E. coli
	· E. coli

	· E.coli
	· Yersinia enterolitica

	· Aeromonas 
	· Plesiomonas



Para além das bactérias acima assinaladas cada laboratório deve determinar as bactérias que deve pesquisar por rotina de acordo com a sua situação geográfica e epidemiológica.
9.3.1. Meios de Cultura
· Agar MacConkey

· Meios selectivos para Salmonella spp. e Shigella spp. ( ex. caldo de selenito, caldo GN [gram negativo] e caldo tetrationato.

· Caldo  Campy( tioglicolato, apenas para pesquisa de portadores de Campylobacter jejuni.
· Solução salina tamponada a pH=7,6 pode ser usado para isolar Yersinia enterocolica, mantendo-a para tal durante 3 semanas a 4-5ºC, mas não indicado para rotina.

9.3.2. Incubação
· Incubar os meios MacConkey, os meios selectivos para Salmonella spp. e os meios de enriquecimento em atmosfera de aerobiose, a 35ºC durante 18 a 24 horas.
· Incubar o meio selectivo para Campylobacter spp. em atmosfera de microaerofilia (5-10% CO2) a 37-42ºC, durante 48 a 72 horas.

· Após 12 horas de incubação nos meios de enriquecimento, efectuam-se também culturas para meio MacConkey e eventualmente para outros meios selectivos.

9.4. Procedimentos especiais
· Vibrio spp.


Meio selectivo TCBS (tiosulfato, citrato, sais biliares, sacarose), incubar a 35ºC, durante 18-24 horas em aerobiose.

· Yersinia spp.


Meio selectivo CYN (cefsulodina, irgasan, novobiocina), incubar 35ºC, durante 18-24 horas em aerobiose.

·  E.coli enterohemorragica ( O157:H7


Meio selectivo MacConkey-Sorbitol, incubar a 35ºC durante 18-24 horas em aerobiose.

NOTA:


No final da aula, a professora apenas mostrou exemplos de vários meios de cultura, alguns inoculados, outros não.


Mostrou especificamente um meio SS, inoculado com Salmonella, que aparecia como colónias de cor negra.
Trombocitopenia, anemia hemolítica e insuficiência renal aguda.
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