Le Infezioni in Medicina, n.1, 8-17, 1998

Rassegna

Review

Le diarree infettive

Infectious diarrhoeas

Evangelista Sagnelli, Nicola Coppola, Giulia Liorre
Istituto di Malattie Infettive, Seconda Universita di Napoli

gica nella quale si ha perdita giornaliera

con le feci di almeno 10 ml di acqua per Kg
di peso corporeo. Si distinguono diarree acute,
di durata non superiore a due settimane, e diar-
ree croniche che persistono piu a lungo [1].
L’eziologia & sostanzialmente diversa in queste
due forme cliniche, come riportato nella Tabel-
la 1.
Nel gruppo delle diarree infettive vengono in-
quadrate numerose condizioni morbose provo-
cate da batteri, virus, miceti e protozoi che, a
prescindere dalla localizzazione anatomo-pato-
logica (gastro-enterite, entero-colite), provoca-
no una sintomatologia dominata dalla diarrea.

viene definita diarrea la condizione patolo-

l EPIDEMIOLOGIA

Le diarree infettive sono patologie frequenti, pitt
spesso autolimitate, che possono pero presen-
tarsi in forme gravi nella prima infanzia e nei
soggetti immunocompromessi. Esse rappresen-
tano infatti una delle principali cause di morbi-
lita e mortalita nei bambini di eta inferiore ai tre
anni nei paesi del terzo mondo [2]. La bassa con-
dizione igienico-sanitaria rappresenta un fatto-
re condizionante lo sviluppo di episodi ripetuti
di diarree infettive che possono determinare 1'in-
staurarsi di malassorbimento cronico, condi-
zione spesso fatale per bambini con bilancio azo-
tato negativo per scarso apporto alimentare.

Anche nei paesi sviluppati persiste un elevato
tasso di morbilita per diarree infettive specie
nell’eta infantile, ma qui i tassi di mortalita so-
no bassi. Nella popolazione di queste aree ha as-
sunto notevole importanza, negli ultimi decen-
ni, la “diarrea del viaggiatore”, condizione ca-
ratterizzata da sintomatologia diarroica in sog-
getti recatisi in paesi a basse condizioni igienico-
sanitarie [3]. Tra i germi responsabili della diar-
rea del viaggiatore, Escherichia Coli (E.coli) en-
terotossica determina il maggior numero di casi
(50-70%); meno frequenti, ma clinicamente rile-

vanti sono le infezioni da Shigella, da Salmonel-
la, da E. coli enteroinvasiva, enteroemorragica,
enteroadesiva o enteropatogena, da Rotavirus,
da Giardia Lamblia, da Entamoeba Hystolitica
[4]. Nelle forme autoctone di diarrea gli agenti
eziologici piu frequentemente implicati sono i
batteri e i Rotavirus, piu raramente i protozoi.

Rilevanza epidemiologica hanno assunto nell"ul-
timo decennio le diarree infettive nell’ospite im-
munocompromesso, in relazione alla notevole
diffusione dell’infezione da HIV [5]. I soggetti
con AIDS frequentemente vanno incontro a fe-
nomeni diarroici che presentano caratteristiche
cliniche ed eziologiche sostanzialmente diffe-

Tabella 1 - Eziologia delle diarree acute e croniche.

- Infezioni batteriche, virali,
micotiche, parassitarie.

- Avvelenamenti alimentari

- Farmaci diarrogeni

Diarree acute

- Sindrome da colon irritabile

- Malattie infiammatorie (Colite
ulcerosa, morbo di Crohn,
Tbc intestinale)

- Infezioni parassitarie (Giardia-
si, Criptosporidiosi)

- Sindromi maldigestive-malas-
sorbitive (Patologie del tenue,
Patologia pancreatica)

- Neoplasie (Carcinoma intesti-
nale, Linfoma intestinale)

- Cause vascolari (Insufficienza
mesenterica)

- Cause neurogene (Neuropatia
diabetica, Vagotomia)

- Cause immunologiche (Gastri-
te eosinofila, Deficit di immu-
nogloguline)

- Cause endocrine (Ipertiroidi-
smo, Ipoparatiroidismo, Ipo-
surrenalismo, Sindrome di
Zollinger-Ellison, Carcinoide
ed altri Apudomi).

Diarree croniche
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renti da quella dell’ospite immunocompetente.
Nell'immunocompromesso prevale infatti una
sintomatologia cronica, con frequenti recidive,
con maggiore possibilita di sviluppo di malas-
sorbimento e con modesta sensibilita ai tratta-
menti; sono pill frequentemente responsabili
della malattia microrganismi dotati di scarsa o
assente patogenicita per i soggetti immunocom-
petenti. Infatti, sono i protozoi gli agenti ezio-
logici piu frequentemente responsabili delle
diarree infettive in pazienti con AIDS [6] e, tra
questi, Cryptosporidium parvum, Isospora bel-
li, Microsporidia (Enterocystozoon bieneusi ed
Encephalitozoon cuniculi) e Blastocystis hominis
sono quelli piti spesso implicati. Tra i batteri [7],
oltre a Salmonelle, Shigelle, Coli patogeni,
Campylobacter jejuni, Yersinia enteritidis e Clo-
stridium difficilis, determinano diarrea in pa-
zienti con AIDS anche Cyanobacteria, Nocar-
dia, Aeromonas hydrophila e Brachyspira aal-
borgii; tra gli elminti, il pit1 frequentemente im-
plicato e lo Strongyloides stercoralis, traimice-
ti la Candida albicans, tra i virus il Citomegalo-
virus, 1'Herpes simplex ed i Papovavirus.

In Italia non vi sono dati certi sull'incidenza del-
le diarree infettive ed il numero dei casi denun-
ciati all’autorita sanitaria sottostima notevol-
mente il fenomeno, con circa 1500 casi per anno
negli ultimi anni su oltre 55 milioni di abitanti.
Anche nella loro incompletezza i dati indicano
che non vi e differenza statistica tra i sessi, che
non si registra predilezione per una determina-

ta stagione dell’anno, che ¢ colpita pit1 frequen-
temente 1'eta infantile (67% di tutte le diarree de-
nunciate nel periodo 92-94), ma che gli adulti
con eta compresa tra 25 e 64 anni costituiscono
il 20% di tutti i casi, verosimilmente per fre-
quenti viaggi in paesi sottosviluppati.

In Campania e stato registrato il 10% di tutte le
diarree infettive segnalate in Italia con caratteri-
stiche epidemiologiche simili a quelle preceden-
temente riportate per tutto il territorio naziona-
le, ma con maggiore frequenza di casi adulti
(36%), forse riportabile ad abitudini alimentari
“arischio” quali il consumo di mitili crudi o po-
co cotti.

La sottostima della frequenza delle diarree in-
fettive, sia su tutto il territorio nazionale che
nella nostra regione, appare evidente anche re-
lazionando il numero di casi denunciati con
quello di Salmonellosi minori o di Febbre tifoi-
dea. Infatti, mentre i casi di diarrea infettiva de-
nunciati in Italia nel periodo’92-"94 sono stati
3974, per lo stesso periodo i casi di Salmonello-
si minore sono stati 61.842 e 2112 quelli di Feb-
bre tifoidea (Figura 1), malattia a diffusione net-
tamente minore di quella del complesso “diarree
infettive”. In Campania, nel periodo 92-95, so-
no stati denunciati 405 casi di diarrea infettiva,
3150 casi di Salmonellosi minore e 1143 di Tifo
addominale (Figura 2). I dati sembrano quindi
indicare che, mentre si ottempera con discreta
frequenza all’obbligo di denuncia di Febbre tifoi-
dea e di Salmonellosi minore, verosimilmente in
relazione alla entita dei sintomi ed alla necessita
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di ricovero in ospedale, ci0 accade raramente
per le diarree infettive.

Nell’ambito delle diarree infettive rientrano an-
che le tossinfezioni alimentari, provocate
dall’ingestione di cibi contaminati da microrga-
nismi patogeni produttori di tossine o anche da
tossine gia formate [8, 9].

Le tossinfezioni alimentari sono divenute piu
frequenti negli ultimi decenni, soprattutto nei
paesi ad elevato sviluppo socio-economico, per
la sempre pit1 vasta industrializzazione dei pro-
cessi di preparazione degli alimenti, per la dif-
fusione della ristorazione collettiva, per l'incre-
mento degli scambi internazionali di prodotti
alimentari, per il considerevole aumento del nu-
mero e della quantita dei prodotti alimentari di
origine animale prodotti industrialmente, peril
possibile inquinamento dei mangimi utilizzati
per 'allevamento degli animali e solo in piccola
parte per la migliorata sensibilita delle tecniche
impiegate per la diagnosi. Gli alimenti pit fre-
quentemente implicati nella trasmissione delle
tossinfezioni alimentari sono le carni, le uova ed
iloro derivati, il latte e suoi derivati ed i mollu-
schi; i germi pit1 frequentemente responsabili so-
no lo St. aureus enterotossico, il Bacillus cereus,
il Clostridium perfringens ed il Vibrio parahae-
molyticus.

Anche per le tossinfezioni esiste una rilevante
sottostima del fenomeno, in relazione ad una
presentazione clinica spesso paucisintomatica;
puo anche verificarsi infatti che, in assenza di
episodi che comportino il ricovero dei pazienti,

non vengano segnalati episodi epidemici di diar-
ree conseguenti ad assunzione di cibo in mense
aziendali.

M PATOGENESI

Vari fattori, legati all’ambiente, all’organismo
ospite, all’agente infettante o alle tossine da que-
sti prodotte, condizionano l'insorgenza di una
sindrome diarroica [10]. L’ambiente e il clima
giocano un ruolo di rilievo per quanto concerne
il contagio, che ad esempio e frequente in pae-
si con condizioni igienico-sanitarie basse, con re-
te idrico-fognaria modesta e con clima tropicale
o subtropicale.

Un ruolo importante giocano anche i fattori le-
gati al microrganismo, come la carica batterica.
E’ necessario, ad esempio, ingerire alcune mi-
gliaia di Salmonelle typhi per contrarre il tifo
addominale, mentre sono sufficienti 100 Shigel-
le per contrarre la Shigellosi.

L’adesivita, cioe la capacita del germe di aderi-
re all’epitelio intestinale, 1'invasivita, ossia la ca-
pacita di penetrare nelle cellule della mucosa, e
la capacita di elaborare tossine, come per il V.
cholerae e per I’E. coli enterotossico, sono altri
fattori che facilitano 1’attecchimento dell'infezio-
ne e condizionano la successiva azione patoge-
netica. I fattori legati all’ospite sono l'acidita ga-
strica, la motilita intestinale, I'immunita locale
e l'azione competitiva della normale flora enteri-
ca. L’acidita gastrica € un importante difesa con-
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tro la penetrazione di numerosi patogeni; risul-
tano, infatti, particolarmente predisposti alle in-
fezioni enteriche i soggetti che hanno succhi ga-
strici con un pH poco acido, come neonati e lat-
tanti, pazienti con gastrite cronica, pazienti sot-
toposti a resezione gastrica, soggetti che assu-
mono farmaci anti-acidi o anti-H2. In queste con-
dizioni I'infezione si contrae assumendo una ca-
rica batterica anche inferiore a quella ordinaria-
mente necessaria; ad esempio, per contrarre I'in-
fezione da V. cholerae, in condizioni normali &
necessaria una carica batterica di almeno di 10",
mentre dopo somministrazione per os di 2g di bi-
carbonato diviene sufficiente una carica di 10".
Anche I'ipomobilita del tubo gastro-enterico puo
favorire le infezioni, per la pit1 prolungata inte-
razione del patogeno con la mucosa gastro-inte-
stinale. Importante ¢ anche il ruolo dell'immunita
locale, perché l'intestino tenue e ricchissimo di
strutture linfoidi e quindi di tessuto immuno-
competente. Le plasmacellule della lamina pro-
pria della mucosa producono i cosiddetti “copro-
anticorpi” fra i quali prevalgono le IgA secreto-
rie, che pur non partecipando a meccanismi bat-
tericidi, aderiscono alle pareti intestinali e ridu-
cono specificamente I'adesione dei microrgani-
smi alla mucosa. L’attecchimento dei patogeni &
ostacolato anche dall’azione competitiva della
normale flora enterica, costituita in prevalenza
da batteri anaerobi non sporigeni (specialmente
del genere Bacteroides), e in minore quantita da
aerobi Gram (-), come E. coli Proteus Klebsiella
0 Gram (+) come Streptococcus faecalis.

Dal punto di vista patogenetico le diarree infet-
tive possono essere classificate come riportato
nella figura 3 e qui di seguito esposto.

1) Diarree dovute a batteri che esplicano attivita pa-
togena penetrando nella mucosa prevalentemente at-
traverso gli enterociti, provocando quindi un danno
diretto.

La Salmonella, prototipo di germe invasivo, in-
vade la mucosa e, dopo aver attraversato gli en-
terociti, giunge alla lamina propria, e puo quin-
di diffondere per via linfatica nel torrente circo-
latorio; oltre ad invadere la mucosa, alcuni cep-
pi di Salmonella (S. thompsan, S. kapembe, S.
enteritidis) producono un’enterotossina simil-
colerica ed una citotossina responsabile della di-
struzione della mucosa enterica [11].

La Shigella, dopo l’adesione all’enterocita, pe-
netra e si moltiplica nella mucosa del colon, non
oltrepassa la sottomucosa e difficilmente rag-
giunge il circolo ematico [11, 12].

L’E. coli enteroinvasivo (EIEC), con importan-
za epidemiologica limitata, esplica la sua azio-
ne con meccanismo patogenetico simile a quel-
lo della Shigella [13].

La Yersinia invade la mucosa, con possibile su-
peramento della lamina propria e diffusione
ematica (ascessi epatici) o localizzazione linfo-
nodale (microascessi midollari dei linfonodi me-
senterici) [14].

Il Campylobacter jejuni, grazie a flagelli adesivi
e ad altre proteine di superficie, invade la mu-
cosa intestinale, raggiunge la tonaca propria, in-
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Figura 3 - Patogenesi delle
diarree infettive.
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ducendo la formazione, tra tonaca stessa ed epi-
telio, di microascessi; alcuni ceppi C. jejuni si so-
no dimostrati capaci di produrre una citotossina,
un’endotossina ed una enterotossina immunolo-
gicamente correlata alla tossina colerica [11].

Lo Staphylococcus aureus, naturale saprofita del-
la flora intestinale, puo penetrare e moltiplicarsi
nella mucosa intestinale in pazienti sottoposti a
trattamento antibiotico, o con insufficienza me-
senterica, o con neoplasia intestinale [15].

Il trofozoita dell’Entamoeba histolytica, nella
sua forma magna, grazie a vivaci movimenti
ameboidi e ad enzimi litici (ialuronidasi, tripsi-
na e pepsina), penetra all'interno della mucosa
intestinale, solo raramente supera la muscolare,
ma diffonde nella sottomucosa provocando ne-
crosi estese (ulcera a bottone di camicia) [16].

2) Diarree dovute a batteri che elaborano citotossine
ad azione necrotizzante sulle cellule dell epitelio.

I Clostridium difficile & responsabile di colite
pseudomembranosa, in presenza di dismicro-
bismo intestinale, in pazienti in trattamento an-
tibiotico o sottoposti a terapia chirurgica intesti-
nale o a terapia antiblastica [15]. Questo germe
produce un’enterotossina A (causa di accumulo
diliquidi nell’ansa intestinale isolata di coniglio)
ed una citotossina B (responsabile degli effetti
tossici in cellule coltivate in vitro), i cui ruoli
patogenetici nello sviluppo di diarrea nell’uo-
mo non sono stati perd ancora definiti.
L’Aeromonas provoca diarrea mediante produ-
zione di emoagglutinine, emolisine ed entero-
tossine, con proprieta citotossiche ed enterotos-
siche [17, 18].

La Shigella dysenteriae di tipo 1 elabora un’eso-
tossina (tossina di Shiga) termolabile, con azio-
ne citonecrotica e neurotossica [12]. Una tossina
simile e elaborata anche dall’E. coli enteroemor-
ragico (EHEC), ceppo individuato negli USA nel
1982 [19].

3) Diarree dovute a batteri che elaborano enterotos-
sine che agiscono con meccanismo enzimatico, sen-
za provocare lesione a carico delle cellule.
L’esotossina colerica stimola 1’adenil-ciclasi pre-
sente nelle cellule delle ghiandole intestinali
(cripte di Lieberkiihn) con produzione di AMP
ciclico, responsabile della perdita di elettroliti
e di acqua nel lume intestinale, in quantita tale
da superare la capacita di riassorbimento del
colon [20].

L’E. coli enterotossico (ETEC) produce due en-
terotossine: una termolabile (LT), correlata im-
munologicamente e funzionalmente alla tossina

colerica, el’altra termostabile (ST), dibasso pe-
so molecolare, priva di potere antigenico, ca-
pace di raggiungere lo stesso effetto tossico atti-
vando 'enzima guanil-ciclasi [17].

4) Diarree dovute a microrganismi capaci di aderire
o di danneggiare gli enterociti.

I Rotavirus si replicano nell’enterocita e deter-
minano un aumentato turnover cellulare, tale da
creare una immaturita funzionale temporanea e
una diarrea acquosa da ridotta capacita assor-
bente della mucosa duodenale [21, 22].

L’E.coli enteropatogeno (EPEC) & in grado di
aderire all’enterocita, con danno cellulare [17].
L’E. coli enteroadesivo (EAEC), aderendo all’en-
terocita, determina un “effetto barriera” con
conseguente diarrea acquosa per ridotta capa-
cita assorbente della mucosa duodenale [23].
La Giardia lamblia, mediante dischi adesivi che
si trovano sulla sua superficie ventrale, deter-
mina alterazioni della mucosa, con possibile ma-
lassorbimento [24, 25].

Il Cryptosporidium parvum aderisce alla super-
ficie dell’epitelio intestinale, con distruzione dei
microvilli e degenerazione degli enterociti [26].

5) Diarree dovute a tossine preformate negli alimenti.
Lo Staphylococcus aureus produce una entero-
tossina, con azione centrale emetica e periferica
diarrogena. Anche il Bacillus cereus, il Clostri-
dium perfringens e il V. parahaemolyticus pos-
sono essere presenti nel cibo ingerito e determi-
nare un quadro clinico caratteristico della tos-
sinfezione [7, 8].

Il ASPETTI CLINICI

In base all’esame ispettivo e chimico-fisico delle
feci si distinguono due tipi principali di diarrea
infettiva che rispecchiano i meccanismi patoge-
netici implicati. La diarrea non infiammatoria &
provocata da microrganismi che non danneg-
giano le cellule intestinali ma liberano nel lume
enterotossine, che, con meccanismo enzimatico,
determinano ipersecrezione di HO e di elettro-
liti, con conseguente diarrea acquosa. La diarrea
inflammatoria & provocata da microrganismi che
esplicano la loro azione patogena invadendo le
cellule della mucosa o elaborando tossine con
azione litica sulle cellule intestinali; in tal caso le
feci contengono muco, leucociti e talora sangue.
Nelle diarree infettive non inflammatorie preva-
le una diarrea “acquosa” con feci senza muco,
leucociti e sangue, spesso in assenza di febbre
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[27]. 1l colera & il prototipo classico delle diarree
non infiammatorie con emissione di grandi quan-
tita di feci liquide (“acqua di riso”), assenza di
febbre (anzi vi e spesso algidismo), vomito,
crampi addominali e profonda disidratazione
(sete profonda, ipotensione arteriosa, polso pic-
colo e tachicardico, aumento dell’ematocrito).
Nei bambini, negli anziani e nei soggetti defedati
e frequente disidratazione, spesso grave, e sta-
to tossinfettivo, con rapida evoluzione verso
l'exitus per acidosi metabolica, insufficienza re-
nale e shock ipovolemico assoluto.

Nelle diarree infiammatorie, legate a meccani-
smo invasivo o citotossico, il prevalente danno
della mucosa condiziona una diarrea con muco,
leucociti e striature di sangue, accompagnata da
febbre, dolori addominali diffusi e tenesmo ret-
tale [28]. In tali forme i problemi clinici premi-
nenti sono la disidratazione, lo stato tossiemico,
soprattutto nei bambini e negli anziani, e le com-
plicanze legate al tipo ed alla localizzazione del-
le lesioni anatomopatologiche. L’erosione di va-
si arteriosi sottomucosi determina emorragie, ta-
lora subcliniche ma a volte massive con shock
ipovolemico assoluto. La necrosi dello strato mu-
scolare e del sottostante strato sieroso determina
perforazione intestinale e peritonite acuta batte-
rica; una risposta flogistico-fibrotica puo deter-
minare fenomeni di occlusione o subocclusione,
che possono rendersi evidenti anche a distanza di
anni. Tali complicanze si osservano pil frequen-
temente nella dissenteria bacillare da Shigella,
che nella fase acuta e caratterizzata da esordio
clinico brusco con febbre continua o continuo-re-
mittente, dolori addominali crampiformi diffu-
si, tenesmo e diarrea, con feci inizialmente pol-
tacee e ricche di muco e successivamente liquide
ed ematiche.

Nelle diarree infettive, in cui la lesione anatomo-
patologica e caratterizzata da lesioni parcellari
degli enterociti, come nella diarrea da Rotavirus,
vi ¢ febbre e la diarrea dura pochi giorni ed ¢ ca-
ratterizata da feci liquide e mucose [21, 29].
Infine, quando il meccanismo patogenetico si
identifica nell’ostacolo della normale funzione
assorbente della mucosa intestinale, come nelle
infezione da Giardia lamblia o da Cryptospori-
dium, e presente una sintomatologia cronica con
segni di malassorbimento [24].

B DIAGNOSI

E’ buona norma in presenza di diarrea, formu-
lare una diagnosi eziologica [30]. Possono dare
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un contributo generico alla diagnosi eziologica
'eta del paziente, le sue condizioni generali, la
presenza di condizioni favorenti I'insorgenza di
diarrea (terapia antibiotica a largo spettro, tera-
pia antiblastica, terapia cortisonica, insufficien-
za mesenterica, neoplasie intestinali, interventi
chirurgici, AIDS, etc), e notizie sull’alimenta-
zione (consumo recente di mitili, creme, derivati
del latte), sull’origine etnica dei pazienti, e sui
viaggi recenti in paesi sottosviluppati.

Anche la presentazione clinica e 'esame chimi-
co-fisico delle feci diarroiche ci possono indiriz-
zare verso la forma infiammatoria (febbre, te-
nesmo rettale, diarrea con muco-sangue) [28] o
verso la forma non infiammatoria (assenza di
febbre, diarrea acquosa, disidratazione) [31].
Tuttavia per I'accertamento eziologico saranno
necessarie indagini microbiologiche specifiche.
Nelle diarree da batteri o da miceti il primo mo-
mento diagnostico e rappresentato dall’isola-
mento della specie batterica dalle feci mediante
terreni selettivi, ad esempio il Mac Conckey per
le Enterobacteriaceae, il Chapman per gli
Staphylococchi, terreno SS per Shigella e Sal-
monella dopo arricchimento con Selenite tetra-
tionato, il TBCS per il Vibrio Cholerae dopo ar-
ricchimento con Acqua peptonata, il Sabouraud
perimiceti, etc; siidentifichera e si tipizzera suc-
cessivamente il batterio o il micete e, se neces-
sario, se ne determinera con metodi appropriati
la virulenza. L’eventuale eziologia parassitaria
verra svelata da un attento esame parassitologi-
co delle feci per la ricerca di uova, proglottidi,
larve o vermi adulti, a seconda delle diverse
specie patogene. L’eziologia virale e di difficile
accertamento nei comuni laboratori, poiché e
spesso necessaria un’indagine in microscopia
elettronica o l'utilizzazione di tecniche ELISA
per la ricerca di Ag virali o delle pit recenti tec-
niche di Biologia Molecolare (PCR, DNA probes
etc.). Tuttavia, orientera per una diarrea da Ro-
tavirus I’eta infantile, un andamento epidemico
nella comunita, la frequente associazione con
vomito, l'assenza di muco, leucociti e sangue
nelle feci, una coprocoltura e un esame parassi-
tologico delle feci negativi.

Il TERAPIA

Cardine della terapia della diarrea acuta infetti-
va € il ripristino delle perdite idriche ed elettro-
litiche. Sara preferita la via orale nelle forme me-
no gravi, lavia parenterale nelle forme pit1 gra-
vi e nelle forme accompagnate da vomito in-




coercibile. Sono state approntate diverse solu-
zioni reidratanti in grado di consentire il ripri-
stino dell’equilibrio idro-elettrolitico in relazio-
ne al tipo ed alle quantita di fluidi intestinali per-
si. Con questo presidio terapeutico non si ridu-
ce la durata della malattia ma si limita la disi-
dratazione e si evita I’acidosi [32].

In molti casi non & necessaria altra terapia, ma
per alcuni pazienti, come bambini ed anziani,
che sono pit sensibili alla disidratazione, € ne-
cessaria una terapia eziologica in grado di ab-
breviare la durata della malattia. Sono talvolta
necessari farmaci sintomatici per ridurre il vo-
mito e la nausea e per alleviare il dolore addo-
minale.

La terapia eziologica antibatterica o antiproto-
zoaria in corso di diarrea infettiva limita il dan-
no della mucosa intestinale e conseguentemen-
te la durata della malattia, la disidratazione e
I'acidosi; essa € quindi indispensabile nelle for-
me entero-invasive, entero-adesive e tossicone-
crotizzanti, come ad esempio in corso di febbre
tifoide, di shigellosi, di infezione da EHEC,
EPEC, EAEC o da Campylobacter, di amebia-
si con dissenteria. La terapia antibatterica ¢ pe-
raltro utile in corso di diarrea da tossine citoto-
niche, come in corso di colera o di infezione da
ETEC, soprattutto in bambini, anziani e defe-
dati.

La sua utilita € minore o non ancora accertata
nelle infezioni da Salmonelle minori, Yersinia,
Aeromonas e nella criptosporidiosi. Un’ade-
guata terapia eziologica prevede l'utilizzazione
di farmaci antibatterici specifici e quindi tratta-
menti “alla cieca” con farmaci a largo spettro
dovrebbero essere quando possibile evitati [33];
pertanto gli antibiotici dovrebbero essere sele-
zionati in base al loro spettro di azione, il piti
mirato possibile verso gli agenti infettivi re-
sponsabili, tenendo anche conto della loro tos-
sicita, disponibilita e costo. I tempi di sommi-
nistrazione dovrebbero essere sufficienti ma i
pitt brevi possibili ed i dosaggi adeguati, cio al-
lo scopo di limitare la selezione di ceppi resi-
stenti e di garantire una buona compliance da
parte del paziente.

Nei soggetti con diarrea prolungata e sintoma-
tica e necessario somministrare farmaci anti-
diarrogeni per ridurre sia la frequenza delle sca-
riche che la durata della malattia, antispastici
per alleviare i crampi addominali, antiemetici
per controllare il vomito e consentire una tera-
pia reidratante orale, e fermenti lattici per ri-
pristinare una flora batterica saprofita favore-
vole. Gli antidiarrogeni, come oppiacei, oi2-ago-

nisti, anticolinergici, analoghi della somatosta-
tina, riducono le secrezioni e/o la motilita inte-
stinale, ma in tal modo si riduce anche 1’escre-
zione di microrganismi enteropatogeni, con un
aumentato rischio di dilatazione tossica in corso
di colite infettiva di grado severo.

Tra gli antispastici, e preferibile usare gli anti-
muscarinici solo finché sono presenti i sintomi,
evitando cosi una eccessiva inibizione dello
svuotamento gastrico e l'insorgenza di stipsi
post-trattamento.

Se insorge vomito trovano possibilita d'impiego
la metoclopramide ed il domperidone che pre-
sentano proprieta antiemetiche e gastrocineti-
che.

Un approccio apparentemente logico al tratta-
mento della diarrea infettiva potrebbe anche
comprendere 1’assunzione per os di batteri non
patogeni per ottenere la sostituzione dei mi-
crorganismi patogeni con una flora non pato-
gena [34, 35]. Tuttavia in uno studio controlla-
to a doppio cieco condotto su 183 pazienti con
diarrea, da V. cholerae nel 62% dei casi e da E.
coli nel 22%, e stata utilizzata una preparazio-
ne di Streptococcus foecium non tossico senza
alcun beneficio rispetto al gruppo trattato con
placebo [36]. Risultati analoghi sono stati otte-
nuti con preparazione di Saccaromyces cerevi-
siae [37].

Il PROFILASSI

Poiché la malattia € generalmente secondaria ad
un’infezione acquisita ingerendo cibi e bevande
contaminati per via fecale, il cardine della pro-
filassi, soprattutto per la diarrea del viaggiato-
re, € rappresentata da precauzioni igienico-die-
tetiche.

Al viaggiatore in aree iperendemiche viene in-
fatti consigliato di evitare il consumo di frutta
non sbucciata o di verdure non cotte, di essere
ossessivamente attento all’origine dell’acqua da
bere, utilizzando esclusivamente acque minerali
imbottigliate [38].

E’ utile rammentare che le bevande addiziona-
te con anidride carbonica sono piti sicure grazie
al loro pit1 basso pH [39] che assicura una certa
attivita antibatterica e che e rischioso il consumo
di ghiaccio, a meno che non sia stato preparato
con acqua minerale o con acqua bollita ed im-
bottigliata (40).

Devono essere inoltre evitati cibi e prodotti of-
ferti da venditori ambulanti. Sebbene queste
precauzioni siano in grado di ridurre il rischio
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di diarrea infettiva anche il viaggiatore pit at-
tento puo essere occasionalmente colpito da
diarrea.

D’altro canto é difficile mantenere una costante
attenzione durante il viaggio, come dimostrato
da uno studio su turisti svizzeri che, durante i
primi tre giorni di viaggio in paesi in via di svi-
luppo, hanno seguito solo il 2% delle regole
igieniche basilari [41].

Per questi motivi si utilizzano in profilassi far-
maci antibatterici che sono efficaci in circa il 90%
dei viaggiatori; tuttavia, poiché nella maggior
parte dei paesi in via di sviluppo i farmaci an-
timicrobici sono comunemente usati come far-
maci da banco, frequenti sono i fenomeni di
farmacoresistenza [42], con conseguente limita-
zione dell’efficacia della chemioprofilassi [43].
Allo scopo, e preferibile I'impiego di farmaci
poco assorbibili per evitare importanti, anche se
rari, fenomeni di tossicita sistemica; solo per
soggetti con importante compromissione dello
stato di salute puo essere presa in considera-
zione una chemioprofilassi sistemica, per la
possibile gravita della diarrea infettiva.
Rammentiamo infine la possibilita di immuno-
profilassi per il V. cholerae e per S. typhi, con
formulazioni orali di recente introduzione. I vac-
cini anticolerici per via parenterale presentano

un’efficacia limitata per la scarsa stimolazione
dei processi immunitari a livello della mucosa
intestinale; solo recentemente, la disponibilita di
vaccino orale, con stimolazione della produ-
zione di IgA secretorie intestinali, ha permesso
di migliorare la strategia vaccinale anticolerica
[44, 45]. Anche per la vaccinazione contro la Feb-
bre Tifoide si ¢ osservata un’aumentata efficacia
con l'introduzione di un vaccino vivo, sommi-
nistrato per via orale, costituito da un ceppo di
S. Typhi, denominato Ty21a, che, una volta in-
gerito, si moltiplica nell’intestino, andando
pero poi spontaneamente incontro ad autolisi
[10].

Key Words: Infectious Diarrhoea, Traveller’s
Diarrhoea.
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Le sindromi diarroiche infettive hanno un’ele-
vata morbilita in eta pediatrica in tutte le na-
zioni ed un’elevata mortalita nei paesi in via
di sviluppo.

Nei paesi industrializzati vi € un’elevata inci-
denza di casi definiti “diarrea del viaggiato-
re”, acquisita prevalentemente durante viag-
gi in aree ad elevata endemicita.

La diversa patogenesi delle infezioni intesti-

RIASSUNTO

nali (invasione o adesione alla mucosa, ela-
borazione di tossine citotoniche o citotossiche,
etc) condiziona la presentazione clinica: diar-
rea acquosa o muco-sanguinolenta, febbre as-
sente o presente.

La condotta terapeutica per le diarree infetti-
ve si basa sulla terapia reidratante e sintoma-
tica, ma spesso € necessario anche un tratta-
mento antibiotico.

The infective diarrhoea show a high morbility in in-
fants of all countries and a high mortality in infants
and children of developing countries. In developed
countries there is a high frequency of “traveler’s
diarrhoea”.

The different pathogenesis of infectious diarrhoeas
(intestinal invasion, intestinal adherence, citone-

SUMMARY

crotic or citotonic toxins) influences the clinical
presentation (watery diarrhoea or diarrhoea with
blood and mucos, presence or assence of fever).
The key factor in the management of acute watery
diarrhoea is the restoration of water and electroly-
te balance; but frequently an antimicrobial treat-
ment is needed.
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