GASTRENTERITE

O TERMO GASTROENTERITE INCLUI UMA VARIEDADE DE
ESTADOS PATOLOGICOS DO TRATO GASTROINTESTINAL

Inflamagdo da mucosa
intestinal causando diarréia,
ndusea, vomito e dor
abdominal.

NAUSEA

DIARREIA  yOMITO




Gastrenterites:

> Incidéncia: cerca de 1 bilhdo de casos/ano criancas com menos de 5
anos.

> Diarréia aguda: mortalidade de 1.800.000 casos/ano (criangas < 5
anos de idade).
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Fonte: The World Health Report, - WHO, 2005



Fatores de risco para Diarréia Viral Aguda

Fatores ligados ao ambiente:

- Agua contaminada.

- CondicOes sanitarias inadequadas.

- Ma higiene pessoal e doméstica.

- Preparacao e armazenamento inadequado dos alimentos.
- Pratica inadequada de desmame.

Fatores ligados ao hospedeiro:
- Desnutricao.
- Deficiénciaimunologica.
- Reducao da acidez gastrica.
- Diminuicao da motilidade intestinal.



Fatores de risco para Diarréia Viral Aguda

Fatores ligados ao virus:

- Alta resisténcia ao ambiente.
- Baixa dose infectante.
- Liberacao de grande numero de particulas virais nas fezes.
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Bacterias

Campylobacter spp.

E.coli

Salmonella  spp.

Shigella spp.
Vibrio cholerae

Yersinia  spp.

! !

I

Virus Protozoarios y Legionella
Adenovirus helmintos pneumophila
Astrovirus Cryptosporidium Mycobacteria
Enterovirus parvum (no-tuberculosa)
HAV Dracunculus Naegleria fowleri
HEV medinensis Diversas infecciones
Norovirus Entamoeba virales
Rotavirus histolytica Otros agentes en
Sapovirus Giardia intestinalis situacion de alta
Toxoplasma exposicion
gondii



http://www1.fao.org/media_user/_home.html

CLASSIFICACAO DOS VIRUS

Reoviridae Caliciviridae
70-90 nm 28-35 nm
dsRNA ss(+)RNA

(11 segmentos)



TRANSMISSAO E CARACTERISTICAS
CLINICAS

Transmissdo Periodo de  Faixa etaria Manifestagées clinicas
Incubagado
Fecal-oral 12-96 h < 5 anos Diarréia,
RV (pessoa a pessoa, (Idade critica 6 a febre,vomitos
aerossois) 24 meses) (5-7 dias)
Fecal-oral Vémito,
NoV (pessoa a pessoa, 10-51 h todas as faixas dor abdominal, diarréia
aerossois,vomitos tosse, etdrias (1-2 dias)

alimentos e dgua
contaminados)




MORBIDADE DAS
GASTROENTERITES VIRAIS
AGUDAS

Epidémica em
criancas

Endémica em criancas

1. Rotavirus 60%
2. Calicivirus 20% 1.Calicivirus

2. Rotavirus

Esporadica em adultos
1. Calicivirus
2. Rotavirus grupos B-C



ROTAVIRUS

e 1973: Bishop et al.
- 1977: Linhares et al. = Brasil

Particula Viral:

— esférica

— sem envelope

— 70nm de diametro
— capsideo de simetria icosaédrica (triplo capsideo viral)
-Genoma: 11 segmentos de RNA dupla fita

-Estdveis em pH 3-9
-Estdveis a 4.C por meses
-Inativados por formamida, formol, etanol 95%



Rotavirus:

Estrutura e Genoma
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Rotavirus - Classificacdo




Classificacdo binaria de RV-A

VP7 21 Sorotipos/Genétipos (G1-G21)

VP4 ™% 16 Sorotipos e 32 Genétipos P[32]
672 Combinacdes possiveis !!!!

HUMANOS

Genotipos usuais: G1P[8], G2P[4], G3P[8], G4P[8] e G9P[8]
Genotipos nao-usuais: G5, G8, G10, G12, P[6], P[9] e P[10]

Khamrin et al., 2007; Martella et al., 2007; Matthijnssens et al., 2008; Albe et a I., 2009



Distribuicdo continental e sub-continental das
combinagdes P-G dos Rotavirus Humanos tipo A
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Rotavirus: Diferentes gendtipos

- Mutagoes (alteragdes pontuais ha seq nucleotideos)

- Duplicagdo ou dele¢do no genoma

- Reestruturagdo (reassortment). troca no genoma entre as diferentes

estirpes virais (co infecgdo)

©O0oo~




Rotavirus

Rotavirus do Grupo A Rotavirus do Grupo A

Humano Animal
\ Y / Co-infeccao
Replicacao e
Morfogénese Viral l I l I I Reassortment de um segmento

Progénie viral de Rotavirus do Grupo A
com Reassortment Humano-animal



Rotavirus
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Rotavirus: Transmissado

» Transmissdo:fecal-oral, respiratéria e indireta

> Eliminagdo: 1 trilhdo de particulas/g de fezes
> Dose Infectante: 10 particulas

» Idade da primeira infecgdo: O a 24 meses
> Periodo de incubacdo: 24 a 48 horas

> A distribuicdo dos Rotavirus no Brasil tem caracteristicas sazonais nhas
regioes tropicais (RJ,SP,PR), mas ndo nas equatoriais (AM PA).

> Infeccdo limitada &  mucosa
intestinal

> Processo diarréico de natureza
osmotica

> NSP4: "enterotoxina viral”




Mecanismos da diarréia

* Diarréia aquosa devido secregdo de
fluidos intestinal e perda da camada
absortiva da mucosa do intestino

* Ativagdo do sistema nervoso pela
NSP4

- Atividade de enterotoxina da NSP4

* Desidratagdo

- Mal absor¢do secunddria da lactose,
ac. Graxos e outros nutrientes

www.brown.edu/Courses/Bio_160/Projects2
004/rotavirus/Epidemiology.htm



Rotavirus: Diagnéstico laboratorial

Observagdo da particula viral:
Microscopia eletradnica

Detecgdo do antigeno viral:
— Ensaio imunoenzimdtico
— Aglutinagdo em latex




Rotavirus: Diagnéstico laboratorial
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Rotavirus: Diagnéstico laboratorial

Detecgdo do genoma viral:
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Tratamento da gastrenterite por Rotavirus

Terapia de Reidrata¢éo Oral : TRO

“Potencialmente o avan¢co médico mais importante

do século”
Anonymous. Waterwithsugar andsalt. Lancet, 2: 300-1, 1978.




Tratamento da gastrenterite por Rotavirus

Clinical and Experimental Gastroenterology Dove

3 REVIEW

Acute gastroenteritis: from guidelines to real life

The essential pillars of good treatment of acute

gastroenteritis always include the followings:'*"

1. Use of oral rehydration for dehydration;  uum—
ii. Hypotonic oral rehydration solution;
nmi. Fast oral rehydration over 3 to 4 hours;
iv. Rapid realimentation with normal feeding;

v. Use of special formula 1s unjustified;
vi. Use of diluted formula 1s unjustified;

vil. Continuation of breast feeding at all time: <« —

viil. Supplement with oral rehvdration solution for ongoing

Il"'l.E‘C‘FlE



Profilaxia da infecgdo pelo Rotavirus

eProteger contra diarréia
grave ou moderada

eEvitar a desidratacdo e a Objetivos da V,GC”'\G
hospitalizac&o contra Rotavirus

eReduzir a mortalidade e o
Impacto socio econdmico

Rotarfx

b e




Profilaxia da infecgdo pelo Rotavirus

- Vacinas jenerianas = amostras virais atenuadas de origem
animal : origem bovina 66 (RIT 4237 e WC3) e simia 63 (MMU
18006 ou RRV);

- Vacina  tetravalente anti-RV ~ (TV-RRV): simio humana
geneticamente reestruturada (61, G2 e G4 de origem humana e G3
de origem simia)

CASOS DE INTUSSUSCEPCAO

* Vacina atenuada de virus humano (RotaRix® - cepa RIX4414) com
especificidade G1P[8];

Vacina reestruturada bovina-humana pentavalente (RotaTeq®)
com especificidade 61, 62, 63, G4 e P8.



Intussuscepcdo

Consiste na invaginagdo de segmento de alca intestinal para dentro
de outro segmento adjacente, de maneira anterdégrada e, mais
raramente, retrdégrada.

(colon)

(ileum)
L/,
\_/
YO\
A~

hitp://iww Ipch.org/DiseaseHealthinfo/HealthLibrary/digest/intussus.htmi




Composigdo basica das vacinas licenciadas

Origem bovino-humana

Origem humana

G1P[8]

Rotarix® (GSK Bio)

RotaTeq® (Merck)




ol

ROTARIX®
.
- Rotarix® - GlaxoSmithKlein (Bélgica)

Vacina oral monovalente (G1P[8])
Atenuada ap0s multiplas passagens em cultura de célula

Derivada da 89-12 (crianga USA).

2006 - licenciada em mais de 110 paises.

FIQUE ATENTO: DIARREIA, VOMITO, FEBRE,
DESIDRATACAO PODEM SER O ROTAVIRUS.

Pen. .
VACINAS Servigo de.

...:::‘_.}w %0 70, 72‘3’_”?_%’ @CIaxoSmi ttttttt




« ROTARIX®
I

- Algumas consideragoes

1. Administracao, oral, em 2 doses:
a. 12dose: entre 1 més e 15 dias a 3 meses e 7 dias.
b. 22 dose: entre 3 meses e 7 dias a 5 meses e 15 dias.

c. Intervalo minino entre as doses: 4 semanas

2. Pode-se administrar simultaneamente a VORH concomitante com as outras

vacinas, sem que haja interferéncia na imunogenicidade ou seguranca de

J

qualguer uma delas.

http://www.drugs.com/pro/rotarix.html



ROTARIX®
I

« Caledario de vacinacao

Calendario de Vacinagao
o Ieses Anos
il (1 . 3 4 5 & ) ] 12 | 15 | 18 3 4 5 [ 14

BCG

Hepatite B
Triplice bacteriana
Heméfilus B
Poliomielite

Antipneumacdcica
conjugada heptavalente

Antimeningococica C
conjugada

Influenza (gripe)
Poliomielite oral [HAS HACIOMAIS DE VACIHAGAD

Febre amarela . -
Hepatite A

Triplice viral (sarampa,
caxumba & rubéala)
Varicela (catapora)
Triplice bacteriana
acelular adulto
M "dose M ZFdose M 3 dose Reforgo Febre amarela: vacina somente para dreas endémicas.

Reefargo Anval

fonte: Sociedade Brasileira de Imunizagdes — SBIM




ROTARIX®
I

=« Algumas consideracoes

3. Resultados: 20.000 vacinados
a. 70% prevencao para todas as formas de diarréia,
b. 84,7% (IC 95%: 71,7-92,4%), formas graves,
c. 85% (IC95%:69,6-93,5%), hospitalizacOes.

4. Protecao cruzada (diarréia grave):
a. Todos os sorotipos de G1:91,8% (IC 95%:74,1-98,4%),
b. G3,G4, G9:87,3% (IC 95%: 64,1-96,7)
c. G2:41,0% (IC95%:-79,2-82,4)




Ny U1 R

ROTATEQ®
I
- Rotateq® - Merck

22 geracao de vacinas animal/humano.

Rearranjo bovino e humano.

Derivada da WC3 (G6P[5]).

2006 - licenciada nos USA, na Europa e na América Latina.
Vacina oral atenuada pentavalente.

Disponivel no Brasil.

3 doses: 6 a 32 semanas

http://www.baby.be/fr/news-bebe/le-rota-teq-le-vaccin-contre-le-rotavirus-est-
desormais-rembourse.html



Investigagdo de surtos virais veiculados por dgua e alimentos







12 de_Margo de 2010 “estadaocom.br

Navio volta a enfrentar casos de diarreia
em cruzeiro

O navio de passageiros Vision of the Seas, atracou na manha de hoje no Porto de
Santos, litoral sul de Sao Paulo, com 60 pessoas apresentando novamente casos de
gastroenterite. Quando o navio passava por Blzios, no Rio de Janeiro, e 17 pessoas

apresentaram sintomas de vomito e diarreia.

A embarcacao ja havia apresentado um surto de infeccao gastrointestinal no
comeco do més, atingindo cerca de 300 pessoas. Os resultados das analises feitas
pelo Laboratdrio Central de Satde Puablica Noel Nutels e Fundacao Oswaldo Cruz, no
Rio, foram divulgados ontem.

Segundo a Anvisa, todas as amostras deram resultado positivo para o teste de
norovirus, um dos principais causadores de infeccoes em navios de cruzeiros.

Copyright © 2010 Agéncia Estado. Todos os direitos reservados.



http://br.noticias.yahoo.com/s/12032010/25/manchetes-navio-volta-enfrentar-casos-diarreia.html
http://help.yahoo.com/help/br/news/
http://br.noticias.yahoo.com/

Geral

Apesar de criticas a qualidade da
dgua, Baia de Guanabara recebe
evento pre-2016

[ K Gosto RETY] G4/ 0 URL: http://agenciabrasil.ebc.com.br/g
f8) 3107201400050 @ Rio dejaneiro

Akemi Nitahara - Repérter da Agéncia Brasil

304072015 06h29 - Atualizado em 30/07/2015 13h38

Atletas podem contrair doencas nas
‘aguas olimpicas' do Rio, diz agéncia

AP diz que achou bactérias de esgoto em locais de competicdes olimpicas.
Brasileiro do Inea afirma que segue norma de qualidade para uso recreativo.

(=)

Quase trés meses apoés a realizacao do Mundial Jinior de Remo, evento-teste dz
Olimpiada, na Lagoa Rodrigo de Freitas, a Federacao Internacional de Remo
(FISA, na sigla em inglés) emitiu comunicado para informar que, a partir de
variadas métricas, concluiu que é saudavel a agua que vai receber as provas de
remo e canoagem velocidade nos Jogos do Rio, em 2016.

[1u00 cero

Federagcao de Remo conclui que
agua da Lagoa Rodrigo de Freitas é
"muito aceitavel"

A entidada comunicou que € saudavel a 4gua que vai receber oremo e a
canoagem velocidade nos Jogos do Rio

@ oo i 0000

i Chiha / AED




CONTAMINACAO MICRIOBIOLOGICA AGUA E ALIMENTOS

Bactérias

A Protozoarios

Bactéria: Campylobacter spp, Clostridium perfringens, Salmonella
spp.,Shigella spp., Staphylococcus spp.

Protozodrios: Cryptosporidium parvum, Giardia lamblia, Toxoplasma
gondii.

Virus: Norovirus, Rotavirus, Astrovirus, Hepatite A, Hepatite E.



Investigagdo de surtos virais veiculados por dgua e alimentos

% Organizagio g,?-' :g Organizacio
) Pan-Americana X% Mundial da Saide | B
a sau E -.ml:nﬂn.gm.'#;unméricas

Inicio Programas Centrode Imprensa Publicagdes da OPAS Sobre a OPAS

Home F Moticias » Seguranca alimentar é tema do Dia Mundial da Saude 2015

Seguranca alimentar é tema do Dia Mundial da Sadade 2015

ZoliE 2 BT Alimentos n3o seguros estdo ligados & morte de

Noticias cerca de 2 milhdes de pessoas por ano - incluindo

Rede BVS muitas criancas. Os alimentos podem conter
bactérias nocivas, virus, parasitas ou substancias
quimicas, responsaveis por mais de 200 doencas,
que v3o de diarreia ao cancer.

Movas ameacas a seguranca alimentar surgem

; 5 ad
constantemente. Alteracdes na producdo, distribuicdo Q@:miﬂﬂw

e consumo de alimentos; alteracées no Do campo a mesa
ambiente; novos e emergentes obtendo El|imE‘ﬂ’LDS 5eguros
patogenos; resisténcia antimicrobiana - isso tudo pasa 3 icxsdade

constitui desafios aos sistemas nacionais de
seguranca alimentar. As viagens agreas e o
comércio aumentam a probabilidade de que a
contaminacado pode se espalhar internacionalmente.

gAlimentoSequra =

# ' =T




Norovirus (NV):

1972:  Kapikian e col. por ME detectaram os NV = surto de GE em
escola primdria de Norwalk, EUA

1990: Familia: Caliciviridae
Genero: Norovirus {Norwalk like virus
small round structured viruses

Sapovirus Virus Sapporo

Particula Viral:

- esférica (calix = taca)

— sem envelope

— = 30nm de diametro

— capsideo de simetria icosaédrica: VP1 e VP2
- Genoma: RNA fita simples (+)



Epidemiologia dos NV

Via de transmissado:
fecal-oral, aerossdis contaminados com vomito ...
Transmissdo eficiente devido a alta infecciosidade

Surtos em hospitais,
clinicas, escolas, navios,

restaurantes.

Infected fond-
. Matlln
Sazonalidade

Controversa

Acomete todas as
faixas etdrias

FEavirvomestul contaminstion

Y Food: usptnﬂin.
valuds, sandwiches




Patogenia dos NV

Infecta o intestino delgado provocando mal absorgado
transitoria. (<2 semanas).

Liberagdo do virus produz desintegragdo das células epiteliais
e atrofia leve das vilosidades.

DIARRéIA, VéMITO, febre, desidratacdo, dor de cabeca,
febre, mialgia.

Causam GA em pessoas de todas as idades.

Inicio agudo, com duragdo de 1-3 dias (saudaveis) e 4-6 dias
(idosos e pacientes hospitalizados).



NV em alimentos

Surtos de GA ndo bacterianos = 93% (USA).

Surtos alimentares = 50% (USA).

Surtos de GA por consumo de frutos do mar:

10% - USA  20% - Austrdlia 70% - Japdo

Chile = 45% dos surtos ocorridos entre 2000 - 2003.

Acredita-se o numero de surtos de origem alimentar
esta em crescimento em todo mundo:

S

Aumento do consumo de alimentos tradicionalmente
consumidos crus
Globalizacao do comeércio internacional



NV: Diagnéstico laboratorial

ME: dificil identificagdo morfoldgica

Cultura de Células: Ndo é cultivavel

RT-PCR

EIE

Sequénciamento

(Caracterizagdo molecular)



http://images.google.com.br/imgres?imgurl=http://blig.ig.com.br/jornalistadiplomado/files/2009/01/navio.jpg&imgrefurl=http://blig.ig.com.br/jornalistadiplomado/tag/medicina/&usg=__uNlQG6-razFZT-ngqsD_OLJd3HU=&h=375&w=500&sz=39&hl=pt-BR&start=9&um=1&tbnid=BrTC-J1gMGhoRM:&tbnh=98&tbnw=130&prev=/images%3Fq%3Ddiagn%25C3%25B3stico%2Bnorovirus%26hl%3Dpt-BR%26sa%3DG%26um%3D1

Padrdes Microbiolégicos de Qualidade da Agua

» Coliformes Totais Padrao de Potabilidade

» Escherichia coli
» Enterococos

Coliformes totais Auséncia em 100ml

(em 95% das amostras)

Escherichia coli Auséncia em 100ml

Portaria n® 518 (2004)

Padrdo de Balneabilidade

Coliformes Fecais até 2500 em 100ml
Escherichia coli até 2000 em 100ml
Enterococos até 400 em 100ml

(somente agua marinha)

Resolucao Conama 274 (2000)



Reservatorio elevado
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corregdo de pH e fluoretagdo

S

Remogdo viral ineficiente (resisténcia a cloragdo, passagem pelos
poros dos filtros)



Vias de contaminagdo dos alimentos

Manipuladores contaminados
(sinto ou

assintfomaticos
-Cultivo de bivalves )

em aguas contaminadas Fomites contaminados

@ Irrigagdo e/ou lavagem dos
alimentos com dgua
contaminada

W‘“““W
RASCARIA

RODIZIO,  SERVE-SERVE-SE, MARMITEX
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O que fazer com os métodos

padronizados para detecgdo de

virus ?
+Invesﬁgar surtos, demonstrando o virus no alimento implicado:
Tracar fontes de contaminagado;
+Tes‘rar a efetividade do processo de tratamento ou avaliar

estratégias de redugdo da exposicgdo dos alimentos a
contaminagdo viral.



Padrdes Microbiolégicos de Qualidade da Agua

<« C' | [4 g1.globo.com/rio-de-janeiro/noticia/2015/07/atletas-podem-contrair-doencas-nas-aguas-olimpicas-do-rio-diz-agencia.htm|

"Qual é anorma que deve ser seguda para quantidade de virus? Porque presenca e auséncia de
virus na agua ... ela precisa de um padrao, um limite,” disse Daemon. "Vocé ndo tem um padrao,
uma noma que transfira a quantidade de virus em relacdo a saude humana, isso para contato em
agua”

Mais de 10.000 atletas de 205 nacdes devem competr nos Jogos Olimpicos do ano que vem.
Quase 1400 deles estarao velgjando nas aguas proximas da Marina da Gloria na Baia de
Guanabara, nadando na praia de Copacabana e praticando canoagem e remo nas aguas
insaubres da Lagoa Rodngo de Freitas




Investigagdo de surtos virais veiculados por dgua e alimentos

IF indireta (1987-88)
EIE (1988-1989)
Métodos moleculares (2003)

Etapas:
Coleta

Durante a semana e no periodo da manhd. Processamento logo apds
a coleta

Concentragado
De 1 a 1000 litros
Adsorgdo/eluigdo por filtragdo através de membrana eletropositiva

Detecgao

Isolamento em CC

IF, IPerox

Métodos moleculares (PCR)

Maior sensibilidade, menor custo e maior facilidade de execugado



CONCENTRACAO DE VIRUS ENTERICOS

Polaridade das Particulas virais =  Adsorcdo e imobilizacdo das particulas
Massa molecular >10° *

Membranas ou Fluidos

\

Ultrafiltracao /
Ultracentrifugacéao

Critérios para utilizacao de metodos de concentragao de virus entéricos

Tecnicamente facil de realizar em um curto periodo de tempo

Obter alta taxa de recuperacao viral

Concentrar grande variedade de virus

Fornecer um pequeno volume de concentrado

Econdmico

Ser capaz de processar grande volume de agua

Ser reprodutivel

Ser avaliado em associagcdo com os métodos de deteccéao (inibidores)



