Gastroenterite Aguda por Campylobacter Spp:
Casuistica de uma Urgéncia Pediatrica
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RESUMO
Introdugéo: A infecdo por Campylobacter é a principal causa de gastroenterite aguda bacteriana pediatrica na Unido Europeia.
Objetivos: Conhecer a prevaléncia de isolamento deste agente nas criangas admitidas na urgéncia com gastroenterite aguda que
realizaram coprocultura, caracterizando a microbiologia, epidemiologia, clinica, terapéutica e complicagdes associadas.
Material e Métodos: Casuistica por consulta dos processos dos doentes admitidos na Urgéncia Pediatrica dum hospital distrital, du-
rante 30 meses, com o diagndstico de gastroenterite aguda e isolamento em coprocultura de Campylobacter.
Resultados: Das 216 coproculturas efetuadas, 98 (45%) foram positivas. Identificamos Campylobacter spp. em 49 (50%) doentes.
Destes, 30 (61%) eram do género feminino. A mediana de idades foi 23 meses. Catorze doentes tinham idade inferior a um ano, 25
entre um e cinco anos e 10 idade superior a cinco anos. Verificamos diarreia aquosa em cinco (10%) doentes, diarreia com sangue
em 44 (90%), sangue e muco em 14 (29%), febre em 23 (47%), dor abdominal em 14 (29%) e vomitos em 11 (22%). Registamos um
caso de sépsis. Internamos cinco doentes. Oito doentes foram medicados com azitromicina.
Discussao: Esta é a maior casuistica nacional publicada de gastroenterite aguda a Campylobacter em idade pediatrica e a primeira
no sul do pais. Campylobacter foi a principal bactéria identificada, associada maioritariamente a doenca auto-limitada. Contudo, ha a
considerar formas de infegdo graves. O aumento da resisténcia as quinolonas é preocupante.
Concluséo: A utilizagao criteriosa da coprocultura permite a identificacdo etiolégica na gastrenterite aguda bacteriana. O crescente
aumento dos casos de Campylobacter diagnosticados reforga a necessidade de maior controlo das medidas de higiene na manipula-
¢ao dos alimentos.
Palavras-chave: Campylobacter; Crianga; Gastroenterite; Infec¢cdes por Campylobacter; Servigo de Urgéncia Hospitalar; Portugal.

ABSTRACT
Introduction: Infection by Cambylobacter occurs worldwide and represents the main cause of acute bacterial gastroenteritis within the
European Union.
Aims: Determine the prevalence of Campylobacter in stool cultures from patients with gastroenteritis and study their microbiological,
epidemiological, clinical, and therapeutic profiles, as well as associated complications.
Material and Methods: Review of clinical files of patients presenting to the paediatric emergency department of a general district hos-
pital over a 30 month period with an acute gastroenteritis and a Campylobacter isolated in a stool specimen.
Results: Out of 216 stool cultures, 98 (45%) were positive. We identified Campylobacter in 49 (50%) cases; 30 (61%) were female.
Median age was 23 months. Fourteen patients were under one year of age, 25 between one and five years old and 10 patients were
over five years old. Watery diarrhea was identified in 5 (10%) patients, bloody diarrhea in 44 (90%) and mucosanguineous in 14 (29%),
while 23 (47%) had fever, 14 (29%) complained of abdominal pain and 11 (22%) presented with vomiting. One patient was septic. Five
patients were admitted as inpatients. Eight patients were treated with azithromycin.
Discussion: This is the largest published national series on gastroenteritis by Campylobacter in children and the first in the south re-
gion. Campylobacter was the main bacteria isolated. Infection was self-resolving in the majority of cases. Nevertheless, severe forms
of this infection should be considered. Increased resistance to quinolones is worrisome.
Conclusion: Judicious use of stool cultures allows etiological identification of bacterial gastroenteritis. The increase in Campylobacter
cases reinforces the need for better control of hygiene measures in handling food products.
Keywords: Campylobacter; Child; Gastroenteritis; Campylobacter Infections; Emergency Service, Hospital; Portugal.

INTRODUCAO
Ainfegdo por Campylobacter spp. apresenta uma distri-  prevaléncia em Portugal, dados recentes referem um cres-
bui¢cdo mundial,*? sendo a principal causa de gastroenterite  cente numero de casos confirmados nos ultimos anos.

aguda (GEA) bacteriana em pediatria na Unido Europeia,
com uma prevaléncia superior a infe¢do causada por Sal-
monella spp., Shigella spp. e Escherichia coli enteropato-
génica.?* Nos ultimos anos, tem-se verificado um aumento
significativo do numero de casos de GEA a Campylobac-
ter spp. diagnosticados na Europa.®*>® No que respeita a

Verificou-se uma maior prevaléncia no grupo etario entre
um e cinco anos, bem como um numero significativo em
recém-nascidos e lactentes, sendo Campylobacter jejuni a
espécie mais frequentemente identificada.®

Embora ja tenham sido identificadas mais de 20 es-
pécies, Campylobacter jejuni e Campylobacter coli sdo as
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mais frequentemente envolvidas na infecdo humana.'>¢ No
que respeita aos mecanismos patogénicos envolvidos na
GEA, pensa-se que a bactéria lesa as células epiteliais in-
testinais por invasao direta, por indugdo de um processo
inflamatdrio e pela produgédo de uma toxina.'6-912.13

Esta habitualmente associado a um reservatério animal
(aves, gado bovino, caprino e ovino) e transmite-se maio-
ritariamente pela ingestdo de carne mal cozinhada (princi-
palmente de aves), leite ndo pasteurizado, outros alimentos
contaminados e agua nao tratada.>%"'%'® Tem um periodo
de incubacgéo entre dois a cinco dias.®%°

Do quadro clinico, destaca-se a diarreia aguda aquosa,
com sangue e/ou muco associada a sintomas sistémicos
como febre, vomitos, dor abdominal e cefaleias. Na maioria
dos casos, particularmente em criangas saudaveis, cons-
titui uma doencga auto-limitada, embora estejam descritas
complicagdes tais como artrite reativa, sépsis, sindrome de
Guillain-Barré, anemia hemolitica, entre outras.357:11-14

O diagnéstico é habitualmente feito por isolamento da
bactéria em coprocultura e identificagdo por galeria de iden-
tificagdo bioquimica, espectrometria de massa ou métodos
moleculares. Pode ainda ser complementada por exame
microscopico direto das fezes, microscopia de campo es-
curo, detegao de antigénio especifico, identificagdo do ADN
da bactéria por técnicas de Polymerase Chain Reaction
(PCR) e ainda por serologia por técnica de ELISA.78".13

Na maioria dos casos o tratamento consiste na reposi-
¢ao hidroelectrolitica oral. A terapéutica antimicrobiana esta
recomendada em casos selecionados: diarreia com san-
gue, sintomas com duragdo superior a uma semana, febre
alta, doencga extra-intestinal, GEA em doentes imunodepri-
midos ou em doentes com patologia crénica e situagdes de
surto. Os farmacos de primeira linha sdo os macrélidos. 68

Os objetivos do presente estudo foram: 1) conhecer
a prevaléncia de isolamento de Campylobacter spp. nos
doentes admitidos numa urgéncia pediatrica com diagnds-
tico de GEA e que realizaram coprocultura 2) caracterizar
estes casos do ponto de vista microbiolégico, epidemiold-
gico, clinico e atitude terapéutica e 3) averiguar complica-
¢Oes associadas.

MATERIAL E METODOS

Revisao casuistica, realizada por consulta dos proces-
sos clinicos dos doentes admitidos na Urgéncia Pediatrica
de um hospital distrital entre Janeiro de 2011 e Junho de
2013 (30 meses) com idade inferior a 15 anos.

Incluimos doentes com diagnéstico de GEA que rea-
lizaram coprocultura na qual foi isolado Campylobacter
spp. O diagndstico microbiolégico foi obtido através da
cultura das fezes em meio seletivo para Campylobacter
spp. (columbia agar suplementado com sangue de car-
neiro e com quatro antimicrobianos: cefaperazona, van-
comicina, colistina e anfotericina B) com incubagdo em
atmosfera de microaerofilia a 42°C durante 48 horas. A
identificagdo das bactérias foi efetuada por espectrome-
tria de massa tipo MALDI-TOF através da determinagao
do peso molecular de fragmentos proteicos ribossémicos
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especificos. As amostras foram enviadas para o labora-
tério de referéncia, Laboratério Nacional de Referéncia
das Infegbes Gastrintestinais, INSA, onde foram estudadas
as resisténcias de um subgrupo de estirpes selecionadas
aleatoriamente de entre todas as que foram recebidas pro-
venientes de diversas instituicées. Para realizagdo do Teste
de Sensibilidade ao Antibidtico (TSA), o método utilizado foi
a difusdo em disco, em meio Mueller-Hinton suplementado
com 5% de sangue desfibrinado de cavalo e 20 mg/L de
beta-NAD. A incubacao foi feita a 37°C, durante 24 horas
em microaerofilia. Os discos tinham as seguintes cargas de
antibidtico: ciprofloxacina 5 mcg, tetraciclina 30 mcg, eri-
tromicina 15 mcg e gentamicina 10 mcg. As estirpes foram
categorizadas segundo os cut-offs do EUCAST 2014.

Recolhemos dados demogréficos (idade, género), epi-
demioldgicos (outros casos na familia, ingestdo de carne
de aves), clinicos (numero de dejecdes, caracteristicas das
fezes, presenca de outros sintomas), referentes a compli-
cagbes associadas e terapéutica efetuada.

Constitui pratica habitual na Urgéncia Pediatrica do nos-
so hospital efetuar coprocultura aos doentes com gastroen-
terite que se apresentem com diarreia prolongada, diarreia
com sangue e/ou muco, febre elevada, doentes com pato-
logia cronica, imunodeprimidos e doentes internados.

RESULTADOS

Durante o periodo de estudo admitimos na Urgéncia
Pediatrica um total de 6.242 doentes com o diagndstico de
gastroenterite aguda. Foram realizadas 216 coproculturas
(3,5%), das quais 98 (45%) foram positivas. Identificamos
Campylobacter spp. em 49 casos (50%), seguido da Sal-
monella em 27 (28%), Yersinia enterocolitica em dez (10%),
Aeromonas spp. em nove (9%) e Escherichia coli 0157 em
trés (3%) (Fig. 1). Relativamente ao género Campylobacter,
Campylobacter jejuni foi a principal espécie identificada,
em 48 casos (98%), seguido do Campylobacter coli, num
unico caso (2%).

Dos 49 doentes com isolamento em coprocultura de
Campylobacter spp., 30 (61%) eram do género feminino. A
mediana de idades foi 23 meses (minimo de um més e seis
dias, maximo de 12 anos).

No que respeita a distribuicdo por grupos etarios, re-
gistamos 14 casos no grupo com idade inferior a um ano,
25 no grupo entre um e cinco anos e 10 casos em criangas
com idade superior a cinco anos (Fig. 2).

Verificdmos um aumento do nimero de casos diagnos-
ticados ao longo do periodo do estudo, com 11 casos em
2011, 24 em 2012 e 14 no primeiro semestre de 2013 (Fig.
3). Em 2011 e 2012 constatamos maior niumero de copro-
culturas positivas para este género no primeiro semestre
do ano comparativamente ao segundo (n = 21, 68% versus
n =14, 32%).

As formas de apresentagéo incluiram: diarreia aquosa
(n =5, 10%); diarreia com sangue (n = 44, 90%), diarreia
com sangue e muco (n = 14, 29%); febre (n = 23, 47%); dor
abdominal (n = 14, 29%); vomitos (n = 11, 22%) e exante-
ma (n = 2, 4%). No primeiro ano de vida, quatro doentes
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Figura 2 — Gastroenterite aguda por Campylobacter spp. nos diferentes grupos etarios.

apresentaram-se com febre; acima de um ano tiveram fe-
bre 19 (54%) criangas (Tabela 1). Internamos cinco doentes
(10%), trés dos quais com idade inferior a um ano, com uma
duragado média de internamento de 1,8 dias. Duas criangas
foram submetidas a hidratacdo endovenosa. Destacamos
um caso de sépsis numa crianga de um més.

Readmitimos na urgéncia 18 criangas (37%) por diar-
reia prolongada e com sangue.

No laboratério de referéncia foram selecionados aleato-
riamente 18 amostras para analise (37% do grupo estuda-
do) para estudo do padréo de resisténcia aos antibioticos.
VerificAamos 88% de resisténcia as quinolonas, 61% as te-
traciclinas e 22% aos macroélidos; ndo registamos nenhum
caso de resisténcia aos aminoglicosideos. Quanto a tera-

péutica, medicamos oito doentes com azitromicina oral, por
diarreia prolongada com sangue.

DISCUSSAO

A GEA é uma patologia comum em pediatria, habitual-
mente com um curso clinico benigno e auto-limitado. A sua
origem é viral na maioria dos casos, no entanto a prevalén-
cia da etiologia bacteriana é significativa.*1%1¢

Na nossa casuistica, Campylobacter spp. foi a princi-
pal bactéria isolada em 50% das coproculturas positivas.
Existem dois estudos nacionais em idade pediatrica com
metodologia semelhante ao nosso: um realizado em 2005
na regido Centro, também em meio urbano e que apre-
senta resultados semelhantes aos nossos;'* outro de 2006
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Tabela 1 - Sintomas associados a Gastroenterite aguda por Campylobacter spp

Total amostra

Idade < 1 ano Idade 2 1 ano

Clinica n =49 — —
n (%) n =14 (n) n =35 (n)

Diarreia

Aquosa 5 (10%) 2 3

Sangue 44 (90%) 12 32

Muco 14 (29%) 4 10
Febre 23 (47%) 4 19
Dor abdominal 14 (29%) 0 14
Voémitos 11 (22%) 3 8
Exantema 2 (4%) 1 1

também na regido Centro, mas abrangendo os meios ur-
bano e rural, no qual Salmonella spp foi o agente mais
frequente (54% das coproculturas positivas) seguido de
Campylobacter spp (23%)." Noutro estudo mais recente
de 2013, efetuado na regido de Lisboa, a Escherichia coli
foi 0 agente bacteriano mais frequente (43%), seguido de
Campylobacter spp (37%); no entanto, € um estudo realiza-
do apenas em doentes internados e como tal os resultados
nao poderdo ser comparados.'”

No que respeita as diferentes espécies de Campylobac-
ter, Campylobacter jejuni foi a mais frequentemente envol-
vida nos casos de GEA, com um aumento do nimero de
casos diagnosticados ao longo dos anos, tal como tem sido
demonstrado noutros estudos.?®

Verificamos um maior nimero de casos em criangas

com idades compreendidas entre um e cinco anos. Iden-
tificdamos um numero elevado de casos abaixo de um ano
de idade, a semelhanga do que consta no relatério nacional
recentemente publicado* e num dos estudos nacionais ja
referido.' Ja no estudo realizado em doentes internados,!”
esta bactéria foi mais frequentemente isolada em doentes
acima dos 12 meses e particularmente acima dos cinco
anos de idade. Contudo, trata-se de uma amostra de pe-
quena dimensao e referente a doentes internados, por isso
com caracteristicas clinicas diferentes da nossa.

No que respeita as manifestagdes clinicas, também es-
tas foram sobreponiveis as apresentadas num dos estudos
nacionais.

A forma de apresentagdo no primeiro ano de vida foi
semelhante a dos restantes grupos etarios; destacamos,
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contudo um caso de sépsis num lactente de um més.

A elevada frequéncia de casos de diarreia com sangue
ou muco no grupo estudado podera refletir a pratica clinica
e os critérios para realizagdo de coprocultura praticados no
nosso hospital. Segundo dados da literatura, cerca de me-
tade dos casos cursam com diarreia aquosa e nao diarreia
com sangue como evidenciado na nossa casuistica.®8?

Embora importante do ponto de vista epidemioldgico,
a investigagao etioldgica esta recomendada nos casos em
que se preconiza terapéutica dirigida: situagdes de surto,
diarreia com sangue e/ou muco, sintomas com duragao su-
perior a uma semana, febre alta, doenga extra-intestinal,
doentes imunodeprimidos, doentes com patologia crénica,
doentes provenientes de paises tropicais ou como auxiliar
de diagndstico diferencial.* A taxa de isolamento nas copro-
culturas realizadas no nosso estudo foi de 45%, enquanto
que nos estudos referidos foi entre 21 e 36%."1417

Na amostra de casos em que foi realizada o TSA veri-
ficamos um padrédo de resisténcia aos antibiéticos seme-
Ihante ao descrito na literatura, embora com uma maior
taxa de resisténcia as quinolonas. Este ultimo dado é cor-
roborado pelo aumento progressivo da taxa de resisténcia
as quinolonas, nos ultimos anos, demonstrada em diversos
estudos, sendo um dado preocupante do ponto de vista
epidemiolégico.28°

Tal como esta recomendado, prescrevemos tratamen-
to antimicrobiano em casos selecionados. Na nossa série,
apenas oito doentes foram medicados com azitromicina oral
durante cinco dias, por diarreia com sangue prolongada.

Destacamos que apenas cinco doentes (10%) foram
internados e que dois fizeram hidratagdo endovenosa, ao
contrario de outro estudo nacional onde o nimero de doen-
tes com necessidade de internamento foi consideravelmen-
te superior.**

No momento da alta da urgéncia, foram explicados aos
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cuidadores os sinais de alarme a vigiar e sempre que ne-
cessario procedemos a reavaliagdo dos doentes. Conside-
ramos que a evolugdo clinica foi de um modo geral favo-
ravel, traduzida pelo reduzido numero de complicagdes e
baixa taxa de internamento.

Por se tratar de um estudo retrospetivo néo foi possivel,
por falta de registo, identificar a provavel fonte de infegéo
nem a presencga de outros casos na familia.

CONCLUSAO

A infecdo por Campylobacter spp. é a principal causa
de GEA bacteriana na Unido Europeia. Nos ultimos anos,
tem-se verificado um aumento do numero de novos casos
diagnosticados, por razdes ainda por esclarecer. Apesar de
na maioria dos casos se tratar de uma doencga auto-limitada
e com uma evolugao clinica favoravel, ha que ter em conta
a existéncia de complicagdes associadas e de outras for-
mas de infe¢do mais graves e potencialmente fatais. A co-
procultura permite a identificagdo etioldgica, fundamental
nas situagcdes em que se preconize terapéutica dirigida.

O aumento do numero de casos diagnosticados ao lon-
go dos anos sugere a necessidade de um maior incentivo
e sensibilizagdo, em sede de cuidados de saude primarios,
para as adequadas medidas de higiene na manipulacéo e
preparagao dos alimentos.

Atualmente, esta é a maior casuistica nacional em ida-
de pediatrica de GEA por Campylobacter spp. e a primeira
no sul do pais.
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