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RESUMO

Este é um protocolo assistencial para manejo de diarreia aguda em adultos
imunocompetentes atendidos no servigo da Unidade de Pronto Atendimento (UPA) de
Santa Maria. A diarreia é uma das principais causas de morte no mundo (NAGHAVI
et al., 2017) e foi responsavel por gasto superior a 43 milhdes de reais pelo Sistema
Unico de Salde (SUS), no periodo de abril de 2018 a abril de 2019 (BRASIL, 2019).
O protocolo possui as principais indicacées necessarias para o tratamento do paciente

com diarreia aguda e é embasado em literatura atualizada e pertinente.

ABSTRACT

This is an assistance protocol for the treatment of acute diarrhea in immunocompetent
adults admitted at the Santa Maria Emergency Unit service. Diarrhea is one of the
leading causes of death in the world (Naghavi et al., 2017) and was responsible for
spending over 43 million reais by the Sistema Unico de Sautde (SUS), from April 2018
to April 2019 (BRASIL, 2019). This protocol has the main indications necessary for the

treatment of patients with acute diarrhea based on relevant literature.



1 INTRODUCAO E REFERENCIAL TEORICO

Desde Hipdcrates (460 — 370 A.C.), existem relatos sobre diarreia, esta doenca
acompanhou a histéria da humanidade causando surtos que acarretaram muitas
mortes e foi considerada uma praga durante o século XVIII. A partir dessa época,
notou-se uma relagdo da diarreia com baixa qualidade de vida, pois a maioria dos
acometidos eram aqueles que tinham condi¢cdes sanitarias e de higiene precérias,
principalmente soldados e a populacéo mais pobre (HENOCK BLAISE; DOVIE, 2007).
Outros fatores de risco foram identificados ao longo da historia, como: viagens,
comidas importadas, antibioticoterapia, imunodepressao, hospitalizacao, exposicéo a
animais, comida ou agua contaminada, contato com pessoas doentes (SHANE et al.,
2017).

Atualmente, diarreia aguda € definida como o aumento da passagem de fezes
com diminuicdo de sua consisténcia habitual por um periodo inferior a 14 dias. Uma
duragao superior a 13 dias indica diarreia persistente e, acima de 30 dias, crbnica
(RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016). A Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
inclui, ainda, a passagem de fezes liquidas ou pastosas trés vezes ou mais por um
periodo de 24 horas (WHO, 2019). Também pode ser classificada quanto a
caracteristica das fezes, em aquosa ou sanguinolenta (SHANE et al., 2017).

A diarreia foi responsavel por aproximadamente 1,66 milhdes (1,24 milhdes a 2,37
milhdes) de mortes no mundo em 2016. Apesar de ter diminuido 24.2% em
comparacao a 2006, ainda é uma das principais causas de morte existente (NAGHAVI
et al., 2017). Estima-se que mais de 4,4 bilhdes de casos ocorreram em 2016
(TROEGER et al., 2018). No Brasil, foi responsavel por gasto superior a 43 milhdes
de reais pelo Estado no periodo de abril de 2018 a abril de 2019 (BRASIL, 2019).

As etiologias da diarreia aguda séo divididas em infecciosas, responsaveis por
cerca de 90% dos quadros, e em nado infecciosas. Dentre as causas
infecciosas,destacam-se 0s virus, as bactérias e os parasitas. Esses organismos sao
normalmente adquiridos por transmissao fecal-oral ou por ingestdo de alimentos
contaminados (KASPER et al., 2017). A etiologia viral &€ a mais frequente. O Norovirus
€ a causa de 58% dos quadros de gastroenterite nos Estados Unidos. Dentre os
patogenos bacterianos, as subespécies de Salmonella enterica sdo os mais comuns,

responsaveis por 42% das gastroenterites bacterianas nos Estados Unidos. Também
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sdo causas de gastroenterite bacteriana: Campylobacter (28%), Shigella (21%),
Yersinia (5%) e E. coli 0157 (3%) (SHANE et al., 2017).

Segundo Shane et al. (2017), “a maioria dos episddios de diarreia aguda em
pessoas previamente saudaveis e imunocompetentes sdo de pequena duracdo e
autolimitadas, e sdo de etiologia viral ou desconhecida”. No entanto, essas etiologias
parecem ser menos frequentes no setor de emergéncia quando comparada com a
populacdo em geral. Apesar das noroviroses serem responsaveis por mais de 50%
dos quadros de diarreia aguda, elas representam somente 26% dos quadros na
emergéncia (DUPONT, 2014). Assim, 0s pacientes que procuram atendimento médico
necessitam atendimento individualizado e atento a outras etiologias.

Uma das principais preocupacdes na area da saude é a resisténcia bacteriana.
Apesar do desenvolvimento de resisténcia ser natural, o uso errobneo de
antimicrobianos tem acelerado o processo (WHO, 2019). Além disso, 0 uso de
antibiéticos é fator de risco para o desenvolvimento de colite pseudomembranosa, que
também é causa de diarreia (MCDONALD et al., 2018).

Visto isso, a elaboracdo de um protocolo assistencial de diarreia aguda deve
otimizar o tratamento e reduzir gastos desnecessarios, evitando a prescricao incorreta

de medicamentos e o uso indevido de exames complementares.

1.1 OBJETIVO GERAL
Este protocolo assistencial tem como obijetivo otimizar o atendimento do paciente
com diarreia aguda no servi¢o de emergéncia da Unidade de Pronto Atendimento 24h

de Santa Maria.

1.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Observar sinais de gravidade, visando triar mais facilmente os pacientes que
necessitem de internacao por diarreia aguda.

- Racionar as solicitacdes de exames complementares na emergéncia.

- Criar um instrumento didatico para auxilio da equipe de salude no atendimento

ao paciente com diarreia aguda.
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2 DIAGNOSTICO E CLASSIFICACAO ESTATISTICA INTERNACIONAL DE
DOENCAS (CID-10)

A00 — AO9
K52.9



3 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

3.1 CRITERIOS DE INCLUSAO

Paciente adulto imunocompetente com quadro de diarreia a menos de 14 dias.

3.2 CASOS EXCLUSAO
Paciente imunocomprometido.
Paciente pediatrico.

Diarreia com duracéo igual ou superior a 14 dias.

3.3 CASOS ESPECIAIS

Paciente em viagem internacional.



4 DIAGNOSTICO

A maioria dos quadros de diarreia sdo autolimitados, e ndo necessitam de testes
diagnosticos. Os pacientes devem ser investigados nas seguintes situacdes:
disenteria, diarreia aguosa com febre por mais de 3 dias, diarreia persistente, dor
abdominal severa, sinais de sepse, paciente hospitalizado em uso de antibidticos,
suspeita de febre tifoide, diarreia aquosa severa em suspeita de colera e em surtos
de diarreia (SHANE et al., 2017). Varios exames estao disponiveis, mas ndo devem
ser solicitados inadvertidamente nos quadros de diarreia aguda. A pesquisa inicial

depende da suspeita diagndstica.

Os agentes detectados pela coprocultura variam conforme o laboratério,
normalmente o exame é designado para a detec¢cdo de Salmonella enterica, Shigella
spp, Campylobacter spp, E. coli O157 ou E.coli produtora de toxina Shiga. Pode ser
necessaria a requisicao de pesquisa especifica desses ou de outros agentes, como:
Yersinia spp, Staphylococcus aureus, E. coli (enteropatogénica, enteroinvasora,
enteroagregativa, enterotoxigénica), Plesiomonas spp, Edwardsiella tarda. O

patdgeno € detectado em cerca de 50% das coproculturas (SHANE et al., 2017).

O Exame parasitologico de fezes (EPF) pode ndo ser custo efetivo na diarreia
aguda. O exame apresenta sensibilidade baixa e pode necessitar de mdultiplas
amostras para o diagndstico, devido a variacdo da quantidade de ovas e parasitas em
cada coleta (RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016). Uma opc¢éao para o uso do EPF na
diarreia aguda é repetir o exame somente nos pacientes que permanecerem
sintomaticos apoOs coleta inicial negativa, ou na persisténcia do quadro apos a
segunda coleta negativa (MILLER et al., 2018). A pesquisa de parasitas normalmente
inclui exames de imunoensaio para Giardia lamblia e Cryptosporidium. O imunoensaio
também pode ser utilizado para diferenciagdo de Entamoeba histolytica e Entamoeba

dispar, ja que a microscopia nao discerne essas espécies (MILLER et al., 2018).

Infeccéo por Clostridioides difficile deve ser suspeitada em pacientes com diarreia
que fizeram uso de antimicrobianos nos ultimos 3 meses, hospitalizados ou que
tenham outros fatores de risco para colite pseudomembranosa, como: idade
avancada, tempo de internacdo longo, tratamento quimioterapico, imunossupressao,

cirurgia ou manipulacdo do trato gastrointestinal (MCDONALD et al., 2018). Os testes
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mais indicados para diagndéstico de colite pseudomembranosa séo as toxinas A e B,
0 glutamato desidrogenase (GDH) e a reacdo de polimerase em cadeia (PCR).
Recomenda-se que a pesquisa de toxinas seja feita em conjunto com um dos outros
meétodos, especialmente o GDH, por ser de menor custo. Essa indicacdo se deve a
baixa sensibilidade da pesquisa de toxinas A e B, que quando complementadas com
o GDH, é significativamente melhorada. O GDH possui especificidade baixa e valor
preditivo negativo alto, devendo ser solicitado sempre em conjunto com um teste de
toxinas (MCDONALD et al., 2018).

A hemocultura deve ser solicitada para todos 0s pacientes que tem suspeita de
febre tifoide e naqueles que tenham sinais de septicemia. A cultura de medula 6ssea
tem sensibilidade alta para o diagndstico de febre tifoide, entretanto, a hemocultura é
recomendada como investigacao inicial por ser de menor complexidade. Cultura de
urina, fezes e secrecdo duodenal também podem ser Uteis na pesquisa de febre

tifoide, e testes soroldgicos ndo sao recomendados.

Em pacientes com suspeita de Escherichia coli produtora de toxina Shiga (STEC),
além da cultura especifica, o teste para toxina Shiga também deve ser realizado. A
pesquisa € indicada para pacientes com diarreia disentérica que ndo apresentem

febre na admissao ao servico de saude (SHANE et al., 2017).
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5 TRATAMENTO

5.1 REIDRATACAO

As solucdes de reidratacdo oral (SRO) séo indicadas pela OMS como terapia
de primeira linha para reposic¢ao hidrica e eletrolitica nos quadros agudos de diarreia.
Desde 2002 a OMS preconiza o uso de solu¢cdes com osmolaridade total de 245
mOsmol/L, compostas por 75 mmol/L de sddio, 65 mmol/L de cloreto, 75 mmol/L de
glicose, 20mmol/L de potassio e 10 mmol/L de citrato (WHO, 2002).

Sabe-se que o uso das SRO é uma das medidas mais impactantes para a
reducdo da mortalidade por diarreia (TROEGER et al., 2018). Por isso, o controle
hidroeletrolitico é fundamental. Quando a desidratacéo for leve ou moderada, 0 uso
de SRO esté indicado como terapia de primeira linha, mesmo quando associada a
vomitos e diarreia severa. A SRO deve ser tomada conforme a vontade do paciente,
e deve superar 2 L por dia. Cerca de 2-4 litros por dia devem ser suficientes para a
reidratacdo. A manutencdo do estado volémico apds o tratamento inicial deve ser
garantida com o uso de SRO por tanto tempo quanto a diarreia durar (SHANE et al.,
2017). Além disso, o0 aumento da ingesta de 4gua e de sal (por meio de agua, sopas,
bebidas esportivas, biscoitos salgados) pode ser suficiente para manutencdo da
hidratacdo nos pacientes adultos com diarreia aguda (RIDDLE; DUPONT; CONNOR,
2016).

Para o manejo da reidratacdo € necessaria uma avaliacdo correta do estado
volémico do paciente. Sdo indicadores de desidratacdo grave e da necessidade de
ressuscitacdo volémica urgente: pressao arterial sistolica <100mmHg, frequéncia
cardiaca >90 batimentos por minuto, tempo de enchimento capilar >2 segundos,
frequéncia respiratdéria >20 movimentos respiratérios por minutos, National Early
Warning Score (NEWS) >5. Para esses pacientes a reidratacao intravenosa deve ser
a escolha inicial (NICE, 2013).

A administracdo intravenosa de solugdes cristaloides isotonicas esta indicada
em casos de desidratacdo severa, choque, alteragdo do nivel de consciéncia, coma,
ileo paralitico ou falha da terapia com SRO. Deve ser realizada terapia de

ressuscitacdo volémica bolus de 500ml de solucéo cristaloide a cada 15 minutos até



12

a melhora dessas alteracbes, da perfusdo e do pulso. Apés isso, 0 restante da
reposicéo deve ser feito com SRO (SHANE et al., 2017). Caso ndo seja possivel a
hidratac&o por via oral, deve ser realizada terapia de manutencéo endovenosa com %
de solucéo salina, ¥ de solugéo glicosada 5% e 20 mEg/L de cloreto de potassio,

numa dose total de 25-30ml/Kg por dia dessa solucéo (NICE, 2013).

5.2 PROBIOTICOS

Sabe-se que a microbiota intestinal tem funcdo importante na manutencao da
saude do ser humano. Estudos demonstram efeitos desses microrganismos sobre
diversos sistemas do corpo. Notou-se uma relacdo do equilibrio da microbiota
intestinal com a modulagédo do sistema imune, a regulacdo da funcéo cerebral, a
producdo de horménios gastrointestinais e a prevenc¢ao da colonizacao por patégenos
(EL HAGE; HERNANDEZ-SANABRIA; VAN DE WIELE, 2017).

Os probidticos sédo definidos pela OMS e pela FAO (Food and Agriculture
Organization of the United Nations) como: “microrganismos vivos que, quando
administrados em quantidades adequadas, conferem um beneficio a saude do
hospedeiro” (WHO/FAO, 2001). Os probioticos aprimoraram os efeitos benéficos do
equilibrio microbiolégico. Quando usados na diarreia aguda, a prevencdo da
colonizacéo por patégenos é o principal objetivo. Por isso, a sua indica¢do se da em
diarreias relacionadas ao uso de antimicrobianos, pois ha perda parcial de
microrganismos que compde a microbiota normal, facilitando a adesdo de agentes

patogénicos.

N&o existem estudos suficientes em adultos para embasar o uso de probidticos
em diarreias presumidamente infecciosas, entretanto, diversos estudos em criangas
mostraram reducao da frequéncia e da duracéo da diarreia, sendo recomendado para
essa populacdo (RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016).

5.3 ANTIDIARREICOS

Os antidiarreicos sdo divididos em agentes antimotilidade e agentes
antissecretorios. O principal agente antimotilidade € a loperamida, um agonista de

receptor opioide que diminui a quantidade de evacuacdes e a duracdo da diarreia
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aguda. Essa acao se da por meio da reducédo do tbnus e da motilidade intestinal
(SHANE et al., 2017).

Deve ser administrada em dose inicial de 4mg, mais 2mg apos cada defecacao
aquosa. A dose maxima diaria € de 8 mg e deve ser usada por periodo ndo superior
a 48 horas (DUPONT, 2014). A loperamida deve ser evitada quando a suspeita for de
enterocolite bacteriana, pois pode provocar retencdo dos microrganismos. Sendo
assim, ndo deve ser utilizada em diarreias disentéricas ou em suspeita de colite
pseudomembranosa (FISCHBACH et al., 2016). Em pacientes com diarreia do
viajante, a loperamida pode reverter os sintomas mais rapidamente quando utilizada
junto ao tratamento antimicrobiano. (STEFFEN; HILL; DUPONT, 2015). O principal
efeito adverso do uso de loperamida é a constipacao pos tratamento. Também foram
observados: megacélon téxico, ileo paralitico, aumento do tempo de doenca em
diarreias de etiologia bacteriana, distensdo abdominal e letargia (RIDDLE; DUPONT;
CONNOR, 2016; SHANE et al., 2017).

O principal agente antissecretorio utilizado em diarreia aguda € o subsalicilato
de bismuto. Deve ser administrado em doses de 30 ml da formulagé&o liquida ou dois
tabletes mastigados em até oito doses diarias com intervalo minimo de 30 a 60
minutos. O efeito esperado é a reducao da passagem de fezes em, aproximadamente,
40% (RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016; SHANE et al., 2017).

O subsalicilato de bismuto ou a loperamida podem ser utilizados na diarreia do
viajante em pacientes que ndo estejam em uso de antibiéticos quando os sintomas

forem leves, em pacientes sem febre e em diarreias aquosas.

A racecadotrila é outro agente antissecretorio, e tem pouca influéncia sobre a
motilidade intestinal. Estudos indicam uma maior tolerabilidade a racecadotrila quando
comparada a loperamida, e eficacia similar. Entretanto, mais investigagdes sao
necessarias para confirmar a suspeita. Nos estudos, foram utilizadas doses iniciais
de 100mg , mais dose de100mg trés vezes ao dia, por até sete dias (FISCHBACH et
al., 2016).

5.4 ANTIBIOTICOS
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O uso de antimicrobianos em diarreia aguda deve ser criterioso. O tratamento
empirico sO é indicado nas seguintes situacfes: paciente com diarreia do viajante
moderada a grave (1), pacientes com diarreia disentérica e febre aguardando a
pesquisa microbiolégica, e tendo a Shigella como etiologia provavel da diarreia (2),
paciente com sinais de sepse e com suspeita de febre tifoide, apos coleta de culturas
(3). A antibioticoterapia também pode ser considerada em paciente com diarreia
severa e fezes sanguinolentas, desde que o médico avalie os riscos e beneficios do
tratamento. N&o existem indicacfes para tratamento empirico de diarreia aquosa com
antimicrobiano (SHANE et al., 2017).

A antibidticoterapia empirica da diarreia do viajante pode ser feita com uma
fluorquinolona, como ciprofloxaxino ou levofloxacino. Devido ao aumento da
resisténcia do Campylobacter as fluorquinolonas, a azitromicina deve ser utilizada
como terapia de primeira escolha em caso de suspeita de infeccdo por
Campylobacter, ou em regides com alta incidéncia de infeccdo por essas bactérias
(RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016).

Os antibioticos devem ser administrados em dose Unica ou, caso 0s sintomas
nao cessarem em 24 horas, por trés dias. A dose Unica do ciprofloxacino, levofloxaxino
e azitromicina sao, respectivamente: 750mg, 500mg e 1000mg. A dose na terapia de
trés dias é de 500mg para os trés medicamentos. A excecado € para o tratamento da
Shigella dysenteriae, que deve ser com Azitromicina por 5 dias (RIDDLE; DUPONT;
CONNOR, 20186).

A diarreia disentérica grave, principalmente quando acompanhada de vomitos
ou febre, tem probabilidade elevada ser de etiologia bacteriana. Apesar de diversos
estudos demonstrarem que o tratamento desses pacientes com antimicrobiano
empirico diminui a duracdo da diarreia em até um dia, alguns riscos devem ser
avaliados (SHANE et al., 2017).

A presenca de infeccéo por Escherichia coli produtora de toxina Shiga (STEC)
€ uma preocupacdo. O tratamento com antibiéticos dos pacientes infectados com
cepas dessas bactérias pode ter relagdo com o aumento da chance de Sindrome
Hemolitico-Urémica (SHU) (RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016). A SHU €& uma
microangiopatia tromboética que cursa com quadro de anemia hemolitica,

trombocitopenia e injuria renal aguda.
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Uma metanalise recente (FREEDMAN et al., 2016), que excluiu artigos com
nivel elevado de viés, mostrou relacdo significativa da SHU com o tratamento
antimicrobiano em pacientes com diarreia aguda por STEC (OR=2.24; 95% IC, 1.45,
3.36). Apesar de existirem dados conflitantes, o uso de antibioticos nesses pacientes
deve ser evitado (FREEDMAN et al., 2016). O médico deve ter alto nivel de suspeicéo
em diarreias disentéricas, principalmente na auséncia de febre. Nesses casos, €
necessario excluir infeccdo por STEC antes de iniciar o antibi6tico e ficar atento aos
sinais de SHU (RIDDLE; DUPONT; CONNOR, 2016).

Caso seja recomendada pesquisa microbiolégica, o tratamento com
antimicrobianos é especifico para o agente etiolégico encontrado (quadro 1). O
antibiograma ndo € um exame recomendado para escolha terapéutica nos quadros
de diarreia aguda (SHANE et al., 2017).

Quadro 1 — escolha terapéutica de acordo com patégeno

Patogeno Antimicrobiano de escolha

Campylobacter Ciprofloxacino

Clostridioides difficile Vancomicina via oral

Salmonella enterica Typhi ou Paratyphi Doenca invasiva: Ceftriaxona
Doenca néo invasiva: Ciprofloxacino

Shigella Azitromicina ou Ciprofloxacino ou
Ceftriaxona

Vibrio cholerae Doxiciclina

Vibrio cholerae ndo 01/0139 Doenca invasiva: Ceftriaxona +
Doxiciclina

Yersinia enterocolitica SMX-TMP

Cryptosporidium spp Nitazoxanida

Cyclospora cayetanensis SMX-TMP

Giardia lamblia Tinidazol ou Nitazoxanida

Cystoisospora belli SMX-TMP

Trichinella spp Albendazol

FONTE: SHANE et al., 2017



6 FLUXOGRAMA DO PROTOCOLO ASSISTENCIAL

Fluxograma 1 — manejo de diarreia aguda presumidamente infecciosa
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Aumento da quantidade de evacua¢des com diminui¢do da consisténcia
por periodo inferior a 14 dias

'

Terapia de reidratagao”

v v
) _ _ ) Diarreia do
Sem viagem internacional relacionada viajante
| Y
Y Li
Diarreia agquosa .Diarrfai_a Fluxograma 2
disentérica
| I
v Y v Y
Sem febre ou
Doenca leve* Doenca moderada febre Febrfi
a severa* <138.3°C > 38,3°C
Considerar uso de Febre Febre Considerar pesquisa | | Considerar pesquisa
antidiarreico (>38,3°C) oo microbiol6gica microbiolégica
y por menos (>38, - ) Consid Considerar
\ de 3 dias por mais ~ Considerar 0N _
€ l i T investigagéo de antibioticoterapia
ou sem STEC empirica
febre. * Iniciar antibiético Iniciar antibiético

Considerar pesquisa
microbiologica

Iniciar tratamento
especifico de acordo
com a pesquisa

especifico de acordo
com a pesquisa

especifico de acordo
com a pesquisa

*Doenca leve: sem altera¢Bes nas atividades
de vida diaria. Doenca moderada a severa:
totalmente ou parcialmente incapaz de
realizar atividades de vida diaria.

“Reidratagcdo endovenosa: se desidratagado severa, choque, alteracdo do nivel de consciéncia,
coma, ileo paralitico ou falha da terapia com SRO.

Desidratacdo severa: pressao arterial sistolica <100mmHg, frequéncia cardiaca >90 batimentos
por minuto, tempo de enchimento capilar >2 segundos, frequéncia respiratéria >20 movimentos
respiratorios por minutos, National Early Warning Score (NEWS) >5.

Reidratacdo com solucdo de reidratacéo oral: desidratacéo leve a moderada.



Fluxograma 2 — manejo de diarreia do viajante
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Diarreia do viajante

\

Y

Diarreia agquosa

Diarreia disentérica

v Y v v
Doenca Sem febre ou o
Doenca leve Febre >38,3°C
¢ moderada/severa febre < 38,3°C

Y Y

Y \J

Considerar uso | | Antibiticoterapia
de antidiarreico empirica

A

*Doenca leve: 1-3 evacuagdes por dia, sem
alteragbes nas atividades de vida diaria.
Doenga moderada a severa: totalmente ou
parcialmente incapaz de realizar atividades
de vida diaria ou >3 evacuacdes por dia.

Considerar Antibiticoterapia
pesquisa empirica

microbioldgica
Considerar
investigacao
de STEC
Iniciar
antibiotico
especifico de
acordo com a
pesquisa
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