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Resumo
Em 1935, Hall e O'Toole isolaram das fezes de recém-nascidos
saudaveis um bacilo Gram positivo anaerobio, produtor de citotoxi-
nas, ao qual deram o nome de Bacillus difficilis pela dificuldade na
cultura e isolamento desta bactéria.! Actualmente confrontamo-
-nos com dificuldades na contengéo do crescimento e dissemi-
nagao deste microorganismo, agora denominado de Clostridium
difficile, que € uma causa frequente de colite infecciosa nos
doentes idosos internados e submetidos a antibioterapia prévia.

Com este artigo pretendemos fazer uma reviséo da epidemio-
logia, diagnastico, tratamento € medidas de controlo da infecgao
por Clostridium difficile.

Palavras chave: Clostridium difficile,epidemiologia, prevencéo,
tratamento.

O Clostridium difficile (CD) é responsavel por 10-
35% de todos os casos de diarreia associada a an-
tibioterapia e ¢ a causa mais frequente de diarreia
associada aos hospitais e as instituicoes de cuidados
continuados.” O bacilo esta presente em 2-3% de
adultos saudaveis e em cerca de 70% de recém-
-nascidos saudaveis.’

A disseminacao da-se pela via fecal-oral. O mi-
croorganismo alcanca o célon onde pode provocar
infeccdo sintomadtica, particularmente no contexto
de uma perturbacdo da flora (pos-antibioterapia),
ou uma colonizacio assintomatica.

As manifestacdes clinicas associadas a infeccido
pelo CD podem variar desde diarreia ligeira a colite
pseudomembranosa, megacoélon toxico, perfuraciao
intestinal e eventualmente morte.
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Abstract
In 1935, Hall and O’Toole first isolated a gram-positive, cyto-
toxin producing anaerobic bacterium from the stool of healthy
neonates." The name Bacillus difficilis reflected the difficulties they
encountered in its isolation and culture. We now face the problem
of being unable to contain the growth and spread of the same
bacterium, now called Clostridium difficile, which is a frequent
cause of infectious colitis, usually occurring as a complication of
antibiotic therapy, in elderly hospitalized patients.

In this article we review the epidemiology, diagnosis, therapy
and approaches to the management of C. difficile infection.

Key words: Clostridium difficile, epidemiology, prevention,
freatment.

A partir do ano 2000, verificou-se um aumento da
incidéncia da infeccao por CD nos EUA,* no Canada®
e na Europa.®

Entre 2000 e 2003 a incidéncia da infeccao por CD
praticamente duplicou (de 0,27% a 0,51% de todas as
altas hospitalares),* manifestando-se de uma forma
mais grave e culminando muitas vezes na morte do
doente.” Estas alteracoes da epidemiologia devem-
-se 4 emergéncia de uma estirpe mais virulenta de
CD, denominada estirpe BI/NAP1/027, que produz
um maior numero de toxinas. Esta estirpe foi asso-
ciada ao uso excessivo de fluoroquinolonas, que até
o0 ano 2000 era reduzido."

Factores de risco para a aquisi¢do e
subsequente infecgdo pelo microorganismo

A colite por CD resulta da disrupcao da flora normal
do colon, colonizacao por CD e libertacao de toxinas
que causam lesao e inflamacao da mucosa.

O uso de antibidticos ¢é o factor de risco mais im-
portante para a infeccao por CD.'"!?

Os antibioticos mais frequentemente associados a in-
feccao por CD sao as fluoroquinolonas, clindamicina,
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penicilinas de largo espectro e
cefalosporinas'*'® (Quadro I).
No entanto, qualquer antibio-
tico pode predispor a doenca,
incluindo o metronidazol e a
vancomicina que sao usados
para o tratamento da infeccao
por CD."

O uso de antibioticos de largo
espectro e de multiplos antimi-
crobianos e o aumento da dura- | 17 5:uaio 2009
cdo do tratamento contribuem
para o aumento da incidéncia
de infeccao por CD.'®

A profilaxia antibidtica peri-
-operatdria também constitui
um risco para aquisicao de CD
sobretudo se for num hospital

* Fluoroquinolonas
* Clindamicina

Exposicéo ao CD

com epidemia por este mi- Instituicoes de cuidados de salide

* Doente na mesma enfermaria com CD
Para além da antibioterapia * Contaminagéo do meio ambiente

foram identificados outros fac- | * Contaminagdo do equipamento medico
tores de risco igualmente rele- | * Contaminacéo dos profissionais de salde

croorganismo. "’

vantes para o desenvolvimento
da infeccao por CD. A idade ' Comunidade
avancada (superior a 60 anos)
pode contribuir para a infeccao
por este microorganismo por
mecanismos multifactoriais.
Entre estes destacam-se a dimi-

Frequentemente associados

* Penicilinas largo espectro
* Cefalosporinas largo espectro

Ocasionalmente associados Raramente associados

* Macrdlidos
* Trimetoprim
* Sulfonamidas

* Aminoglicosidos
* Tetraciclinas
* Cloranfenicol
* Metronidazol
* \lancomicina

*Adaptado de J Thomas LaMont. Clinical manifestations and diagnosis of Clostridium difficile infection. Uptodate version

Colonizagéo e/ou infecgéo por CD
Factores de risco intrinsecos

- Resposta imunitaria humoral

- |[dade avancgada

- Co-morbilidades

- Gravidade da doenca

Factores dos cuidados de saude

- Farmacos (antimicrobianos, supressores
da acidez gastrica, anti-neoplasicos)

- Sondas nasogastricas e de gastrostomias
- Durac&o hospitalar

Adaptado de David P. Calfee. Clostridium difficile: A reemerging pathogen. Geriatrics.2008; 63 (9):10-14,21.

nuicao da resposta humoral a

infeccao (resposta deficiente dos anticorpos anti-CD,
defeitos na fagocitose dos neutrofilos especificos do
CD e diminuicao da producao gastrica de acido) e
a existéncia de co-morbilidades, que tém um efeito
aditivo uma vez que aumentam a necessidade de
hospitalizacao ou instituicao de antibioterapia a
estes doentes.

A hospitalizacao por permanéncia numa unidade de
cuidados intensivos, ou internamento prolongado ou
ainda por permanéncia numa enfermaria com casos
de CD, é um outro factor de risco para a aquisicao
da infeccao por CD.

O papel dos agentes de supressao da secrecao dcida
gastrica como factores de risco para exposicao ao
CD é controverso. Alguns estudos sugerem que 0s
inibidores de bomba de protdes contribuem para
um aparente aumento de casos de CD,***' embora
outros tenham refutado a existéncia desse factor.'
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Existem ainda outros factores cuja associacao ao
CD ¢ mais rara, tais como a isquémia intestinal, a
insuficiéncia renal, a enterocolite necrotizante, a
doenca de Hirschsprung, os agentes antineoplasicos
(sobretudo o metotrexato), o sindrome hemolitico-
-urémico, as neoplasias malignas, a doenca inflama-
toria intestinal e os procedimentos gastro-intestinais
nao-cirurgicos incluindo sondas nasogdstricas.

A infecgao por Clostridium dificille na
comunidade

A incidéncia da infeccao por CD na comunidade
(definida como doenca em individuos que nao foram
hospitalizados um ano antes do diagndstico) também
tem estado a aumentar. Num estudo realizado na
Gra-Bretanha, a incidéncia aumentou de menos de
1 caso por 100,000 pessoas para 20 por 100,000 no
periodo de 1994 a 2004.*



Alguns casos graves de infeccao por CD ja foram
reportados em populacoes previamente classificados
de baixo risco, incluindo gravidas no peri-parto e
individuos saudaveis sem historia de antibioterapia
prévia ou hospitalizacdo recente ou com quaisquer
outros factores de risco para infeccao por CD.*"*
Estes resultados mostram que a infeccao por CD
pode ocorrer na auséncia de antibioterapia ou hos-
pitalizacao prévias.

Em suma, para que se desenvolva uma colonizacao
ou infeccao pelo CD é necessdrio que haja exposicao
ao microorganismo (Figura 1). A colonizacao e/ou
infeccao sintomatica dependeria de factores do hos-
pedeiro nomeadamente a producao de anticorpos
anti-CD, niveis da IL-8 e receptores intestinais para
a toxina do CD.

Elevados niveis de anticorpos IgG anti-CD parecem
favorecer o estado de portador assintomatico.***® A
colonizacdo por uma estirpe nao-toxigénica parece
conferir proteccdo contra a infeccdo recorrente por
CD por aparente ocupacao do nicho microbiano, no
colon, que impede a superinfeccao por uma nova
estirpe.”®*

Na presenca de niveis elevados da IL-8 aparente-
mente ha uma resposta imune humoral deficitaria a
toxina A do CD conferindo maior susceptibilidade a
infeccao pelo mesmo.**>!

A auséncia de receptores intestinais para as toxinas
do CD, tal como acontece nos recém-nascidos, confere
aparente proteccdo contra a infeccao por este microor-
ganismo. Nestes individuos a taxa de portadores assin-
tomadticos é muito elevada (até 50%) e esta associada
a titulos elevados de toxinas do CD nas fezes.’*>* O
titulo de anticorpos séricos e anticorpos nas fezes, em
cerca de 60% das criancas saudaveis, desenvolve-se
aos 2 anos de idade. A imunidade conferida contra o
CD é preservada até a fase adulta.”**

A infeccao por Clostridium difficile ou doenca asso-
ciada a CD (DACD) pode ser definida pela presenca
de diarreia ou megacdlon toxico, sem outra causa
conhecida, associada a pelo menos um ou mais dos
seguintes critérios: (1) pesquisa de toxina A e/ou B
do CD positiva nas fezes ou isolamento de CD por
cultura ou qualquer outra técnica; (2) colite pseu-
domembranosa visivel endoscopicamente ou por
cirurgia e (3) exame histopatologico compativel com
colite pseudomembranosa.*’

A diarreia é o sintoma cardinal da infeccdo pelo
CD, mas pode existir um espectro de manifesta-
coes clinicas, que pode variar desde um estado de
portador assintomatico a doenca fulminante com
megacolon toxico.?®

Portador assintomatico

Presente em cerca de 20% dos doentes hospitaliza-
dos. Nas instituicoes de cuidados de satide aproxima-
-se dos 50%.77*

Diarreia com colite

Caracterizada por 10 a 15 dejeccoes diarreicas diarias
acompanhadas de dor nos quadrantes inferiores do
abdomen, febre e leucocitose.* Os sintomas podem
aparecer aquando da antibioterapia ou apos 5 a 10
dias de antibioterapia; em alguns casos, raros, o
quadro clinico pode iniciar-se 10 semanas apos a
cessacdo da terapeéutica.”

O exame endoscopico pode mostrar sinais infla-
matorios ligeiros da mucosa intestinal (eritema,
friabilidade da mucosa) ou a presenca de pseudo-
membranas.

A presenca de leucocitose, sem causa aparente,
nos doentes hospitalizados, pode reflectir uma in-
feccao subjacente por CD (mesmo na auséncia da
diarreia).***

Doenca recidivante ou recorrente

Ocorre em 10 a 25% dos casos tratados de infeccio
por CD. A sintomatologia pode ser similar a mani-
festacao clinica inicial ou pode ter uma apresentacao
mais grave devido a variabilidade da resposta imu-
noloégica por parte do hospedeiro.

Colite fulminante

Caracterizada por dor abdominal difusa, diarreia,
distensao abdominal, febre, hipovolémia, acidose
lactica e leucocitose acentuada (até 40 000/pl).*47

A diarreia pode ser pouco proeminente nos doentes
com ileos prolongado.

As outras potenciais complicacoes da colite
fulminante podem ser o megacélon toxico, carac-
terizado por dilatacao codlica (>7cm no seu maior
diametro) acompanhada de toxicidade sistémica
grave; radiologicamente sao visiveis niveis hidro-
-aéreos (correspondendo a oclusao intestinal ou
isquemia intestinal). A perfuracao intestinal ¢ outra
complicacao grave da DACD que pode manifestar-
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-se com sinais de peritonite e abolicdo dos ruidos
hidro-aéreos. Radiologicamente pode estar presente
ar livre na cavidade peritoneal.

A infeccao por CD pode ter outras manifestacoes
mais raras como a enteropatia perdedora de protei-
nas, ascite, ou pode estar associada a uma doenca
inflamatoria intestinal cronica ou, ainda, ter um
envolvimento extra-colico (apendicite, enterite,
celulite, artrite reactiva).

Diagnéstico diferencial

Apesar de o CD ser a principal causa de diarreia
associada a antibioéticos, é necessario excluir outras
causas infecciosas e nao-infecciosas de diarreia.
Nas infecciosas incluem-se a infeccao por S.aureus,
K.oxytoca, C.perfrigens, Candida spp. e Salmonela.
As causas nao-infecciosas podem ocorrer por me-
canismos osmaticos ou podem estar associadas a
doenca inflamatoria intestinal ou sindrome do colon
irritavel.

O diagnostico diferencial entre as duas situacoes
clinicas acima apresentadas faz-se pela auséncia de
leucocitos nas fezes e pela remissao dos sintomas
apos cessacao terapéutica nos casos de diarreia por
mecanismos osmoticos.

O diagnéstico da infeccao por CD pode ser feito pela
deteccao directa das toxinas do CD ou pela deteccao
do proprio microorganismo.

A deteccao directa das toxinas do CD pode ser
feita através do método da citotoxicidade e do teste
do imuno-ensaio.

O método da citotoxicidade é o método de diag-
nostico gold-standard, com alta sensibilidade (94%
a 100%) e especificidade (99%);** no entanto, o
custo elevado e a morosidade dos resultados (48
horas) faz com que nao seja um método de rotina.

O teste do imuno-ensaio é o mais utilizado por
causa da simplicidade e rapidez da técnica (os re-
sultados estao disponiveis em 24 horas); apesar de
ter uma boa especificidade (99%), a sensibilidade ¢é
moderada e varidvel (entre 60% e 95%).°° A analise
seriada das amostras ou a complementacido do teste
com o método de citotoxicidade diminuem os casos
de falsos negativos.

A identificacao do CD por sua vez é feita por téc-
nicas diferentes, quer por isolamento do microorga-
nismo, quer pela deteccao de material genético do
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mesmo ou por identificacao de enzimas comuns a
todas as estirpes de CD.

O exame cultural num meio anaerdbico é um
método muito sensivel mas muito moroso (requer
3 dias) e nao permite a distincao entre estirpes pro-
dutoras de toxinas das nao-produtoras. E usada para
vigilancia epidemiologica.

A deteccao do material genético do CD por PCR
(Polymerase Chain Reaction) é uma técnica inovado-
ra. Recentemente foi aprovado pela FDA (Food and
Drug Administration) um teste rapido de deteccao
DNA do C.difficile tendo como alvo a toxina B, res-
ponsavel por diarreia associada a antibioterapia e
colite; ¢ um método rapido (os resultados sao obtidos
em 45 minutos) com uma sensibilidade e especifici-
dade de 93,5% e 94% respectivamente.’' No entanto,
nao detecta a estirpe hipervirulenta NAP1/BI/027.

A deteccao do antigénio glutamato desidrogenase
(uma enzima produzida por todas as estirpes de
CD) é usado como teste de rastreio em muitos la-
boratorios, por ser rapido (resultados em 4 horas)
e muito sensivel, mas a sua baixa especificidade
obriga a confirmacao da positividade com o método
da citotoxicidade.’*>*

Todos estes métodos de deteccdo directa ou indi-
recta do CD nao devem ser usados para o controlo
da cura uma vez que cerca de 50% dos doentes téem
toxinas detectaveis nas fezes até 6 semanas apods a
cessacdo terapéutica.’*

A endoscopia pode ser um método complementar
de diagnostico para o CD nas seguintes situacoes
clinicas:»

1) Elevada suspeicao para CD com métodos labora-

toriais de diagnostico negativos

2) Necessidade de um diagnostico imediato

3) Ma resposta a terapéutica antibiotica

4) Apresentacao atipica na qual a diarreia é minima
ou na presenca de ileos.”®’

O tratamento da doenca associada ao CD baseia-se
em principios gerais tais como a cessacao do anti-
biotico causador da doenca e a implementacao de
medidas de controlo de infeccao.

Nos casos em que a antibioterapia é essencial para
o tratamento da infeccao primaria serd prudente, se
possivel, a mudanca para farmacos menos frequen-
temente associados a infeccao por CD (aminoglico-



sidos, sulfonamidas, macroélidos, vancomicina ou
tetraciclinas).

Salientam-se ainda outras medidas de suporte
terapéutica que devem ser estabelecidas, nomeada-
mente, a fluidoterapia e a correccao de desequilibrio
hidro-electrolitico.

O uso de inibidores da motilidade intestinal como
a loperamida e opidceos no tratamento da infeccao
por CD nao estdao recomendados, embora os estudos
existentes nao sejam totalmente inequivocos.’®>’

O tratamento da infeccao por Clostridium difficile
nio estd indicado nos portadores assintomaticos.
(Indicacgoes para tratamento Quadro 2).

O tratamento standard para a DACD consiste na
antibioterapia com metronidazol ou vancomicina
oral.®® As guidelines publicadas em 1990 considera-
ram o metronidazol como o antibiético de primeira
linha,®"®* por ter uma eficacia equiparavel a vanco-
micina,**® pelo seu mais baixo custo e porque o seu
uso permite diminuir a seleccao de microorganismos
resistentes a vancomicina como o Enterococus. As
limitacoes do metronidazol sdo os efeitos secunda-
rios dose-dependente como a neuropatia periférica,
nauseas e o sabor metalico na boca.

A duracio da terapéutica deve ser de 10 a 14 dias.
No caso de haver necessidade de antibioterapia
prolongada por uma infeccao primadria, o tratamento
para DACD deve ser mantido até uma semana apos
0 cumprimento terapéutico.®’

Tem como definicdo a remissdo dos sintomas du-
rante o tratamento adequado (Quadro 3) seguida de
reaparecimento de diarreia e outros sintomas apos
cessacdo da terapéutica.”’

Ocorre em 10% a 25% dos casos tratados com
metronidazol ou vancomicina® e tendencialmente
na doenca ligeira.®®

Os factores de risco implicados na doenca recidi-
vante sao o uso prolongado de antibioticos, a idade
superior a 65 anos, a diverticulose intestinal e a
presenca de co-morbilidades.®®*" Doentes com um
episodio de recidiva téem 50% a 65% de probabilidade
de contrair nova infeccao por CD.”

Em termos fisiopatologicos, a infeccao recidivan-
te por CD pode ser explicada por factores como a
permanéncia de esporos do CD da infeccao inicial

(nos diverticulos intestinais, por exemplo, os espo-
ros podem escapar a clearance mecanica promovida
pela peristalise, para além da exposicao limitada
aos niveis de antibioticos presentes no lumen)® e
os defeitos no sistema imunitario do hospedeiro
(os doentes com DACD recorrente tém um numero
inferior de anticorpos anti-toxina A).**>"

Nao ha aparente relacao entre o tipo de antibiotico
usado para o tratamento do primeiro episodio e a
doenca recidivante.”""® A ma resposta a terapéutica
nao deve ser interpretada como resisténcia ao anti-
microbiano usado.®®

O tratamento da infeccéo recidivante por CD na
presenca de sintomas ligeiros, é conservador, sem
antibioterapia.

Se houver persisténcia de sintomas ou se estiver-
mos perante um idoso ou na presenca de outras
co-morbilidades, deve ser iniciada terapéutica com
metronidazol.

O plano terapéutico para recidivas subsequen-
tes ainda nao é consensual embora o esquema de
antibioterapia intermitente possa ser benéfico em
algumas situacoes.

Os doentes com infec¢ao por CD podem apresentar si-
nais de toxicidade sistémica mesmo na auséncia de diar-
reia. Nao existe ainda uma definicdo consensual para a
doenca grave embora recentemente a IDSA (Infectious
Diseases Society of America) tenha recomendado como
critérios de gravidade, a leucocitose >15 000/pl ou um
aumento da creatinina basal superior a 50%."” A doenca
grave raramente ocorre nos episodios de recidiva.

A vancomicina é o antibiotico de eleicao por nao
ser absorvida (tal como ocorre com o metronidazol),
ficando totalmente disponivel no lumen intestinal.
A terapeéutica dupla com metronidazol endovenoso
pode ser benéfica nos doentes com ileos por haver
uma excrecao biliar e intestinal deste farmaco.’”® Nestes
casos a administracao intracolica da vancomicina pode
funcionar como terapéutica adjuvante.”*!

O tratamento cirurgico, como a colectomia emer-
gente, estd indicada no ileos induzido pelo megacélon
toxico, perfuracdo intestinal, colite necrotizante ou
rapidamente progressiva e/ou sépsis refractaria a tera-
péutica.®

Existem terapéuticas alternativas ao metronidazol e
vancomicina que foram estudadas para serem utiliza-
das no tratamento da infeccao por CD mas nenhuma
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Medicamento/
Intervengao

Metronidazol

Posologia

500mg p.o (SNG/sonda de gastrostomia)
de 8/8h (regime alternativo: 250mg p.o
de 6/6h)

500mg E.V de 6/6h

Vancomicina 125mg p.o (SNG/sonda de gastrostomia)

de 6/6h

250-500mg p.o (SNG/sonda
de gastrostomia) de 6/6h

Intra-colica por enema de retengéo
(1-3g/dia divididos em 2-6 doses)

Infusdo de fezes | Por enema ou SNG
de dador
(bacterioterapia

fecal)

Adaptado de Kelly CP, LaMont JT. Treatment of antibiotic-associated diarrhea caused by Clostridium difficile.

Uptodate version 17.2: Maio 1, 2009.

recebeu aprovacdo da FDA. Entre estes destacam-se
antimicrobianos como a nitazoxamida e a teicoplanina.

Para além destes, outros farmacos como as resinas
permutadoras de anides podem funcionar como tera-
péutica alternativa a antibioterapia, por ndo alterarem
a flora intestinal.** Os farmacos mais estudados foram o
Tolevamer, cujos resultados foram positivos na DACD,
mas ainda nao foi aprovado pela FDA.#*% O colestipol
e a colestiramina podem ser eficazes como terapéutica
adjuvante na doenca recidivante.®

A imunoglobulina intravenosa pode ser eficaz na
doenca recidivante ou infeccdo grave por CD, por
possuir uma anti-toxina para este microorganismo. No
entanto os estudos existentes ainda sao inconclusivos.

A bacterioterapia fecal pode ser considerada nos
doentes com doenca recidivante ou na infec¢io grave.

A prevencio e o controlo da infeccdo por C.difficile
devem focar-se na prevencdo de uma nova coloni-
zacdo com o microorganismo e na prevencdo da
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Indicacoes

1)Infeccéo ligeira a moderada
pelo CD

Infeccdo grave pelo CD

1) Infecgéo pelo CD complica-
da (ileos, megacdlon toxico)

2) Infeccéo pelo CD refractaria
a terapéutica convencional

1) Infecg@o pelo CD
refractaria a terapéutica
convencional

DACD nos doentes previa-
mente colonizados. Essas me-
didas preventivas procuram
modificar factores associados
a exposicao ao CD tais como
0s riscos inerentes aos cuida-
dos de saude.

Os outros aspectos especi-
ficos do doente tais como a
idade, o estado de nutricdo e
as co-morbilidades sao areas
de dificil intervencao, porque
podem nio ser modificaveis.

No ambiente hospitalar, o
controlo da infeccao pode ser
feito tendo em conta varios
factores como as medidas
de precaucao de contacto, a
higiene das maos, a limpeza
das maos e o uso judicioso dos
antibioticos.

2) Infeccdo grave pelo CD

Precaucgoes de contacto
Nestas estao incluidas o isola-
mento do doente num quarto e
a utilizacdo de bata e luvas para
todos os contactos com o doente
ou com o seu meio ambiente.’” E recomendada ainda
a utilizacdo de equipamentos de cuidados de saude
apenas nesse doente (por exemplo, bracadeiras de esfig-
momanometro, estetoscopios, termometros). Caso seja
necessaria a partilha dos mesmos, deve proceder-se a
limpeza e desinfeccio adequadas antes da sua utilizacao
noutros doentes.

Higiene das maos

Na infeccao por CD ao contrario do que é habitual, a
desinfeccao das maos deve ser feita com dgua e sabao
uma vez que o alcool nao faz a erradicacao deste mi-
croorganismo.®# No entanto, é prudente recomendar
aos profissionais de satide as duas medidas de desinfec-
¢ao das maos com o intuito de prevenir a proliferacao
de outros microorganismos.**?!

Limpeza do ambiente

A limpeza do ambiente torna-se crucial no controlo
da infeccdo por CD uma vez que os esporos deste
microorganismo permanecem em superficies secas
durante muitos meses.">*** A CDC (Centers for



1?Recidiva
e Confirmar o diagnéstico

e ( tratamento deve ser conservador se sintomas ligeiros
* Repetir tratamento inicial se for necessaria antibioterapia

2°Recidiva®
e Confirmar o diagnéstico
e Tratamento com vancomicina por pulsos:
- 125 mg p.o 4x/dia durante 7 dias
- 125 mg p.o 2x/dia durante 7 dias
- 125 mg p.o. 1x/dia durante 7 dias
- 125 mg p.o em dias alternados durante 7 dias
- 125 mg p.o de 3/3 dias durante 14 dias

¢ Podem ser adicionados probidticos (Saccharomyces boulardii
500 mg p.o 2x/dia) durante 3 semanas. O inicio do tratamento
pode ser feito na Ultima semana do desmame e ser continuado
durante 2 semanas na auséncia de antibioterapia.

Recidivas subsequentes®®

e Confirmar o diagnéstico

e Vancomicina 125 mg p.o de 6/6h durante 14 dias, seguido de
e Rifaximina 400 mg 2x/dia durante 14 dias

Adaptado de Kelly CP, LaMont JT. Treatment of antibiotic-associated diarrhea
caused by Clostridium difficile.
Uptodate version 17.2: Maio 1, 2009.

Disease Control) recomenda o uso de solucdes de
hipoclorito contendo pelo menos 5000 porcoes/mi-
lhao de hipoclorito de sddio nas enfermarias e nas
casas de banho usadas pelos doentes infectados.*
No entanto, nesta concentracio as solucoes de hi-
poclorito nao devem ser usadas nos equipamentos
hospitalares, por causarem danos devido ao seu
elevado teor alcalino.””*°

Uso judicioso dos antibidticos

Na epidemia da infeccao de CD pela estirpe hiper-
virulenta NAP1/B1/027, em Quebec, foi implemen-
tada uma politica de antibioterapia que levou a um
decréscimo de 60% da incidéncia desta infeccao.1®
Apesar de nao terem sido aplicadas restricdes for-
mais, os antibioticos-alvo foram as cefalosporinas, a
ciprofloxacina, a clindamicina e os macroélidos; sem-
pre que possivel foram usados os aminoglicosidos ou
o co-trimoxazol em detrimento das fluoroquinolonas
ou da clindamicina. A duracao da antibioterapia foi
limitada.

A restricao das cefalosporinas da 3* geracao teve
um impacto positivo na reducio das taxas da DACD;
um estudo revelou que o risco da infeccao por CD
foi significativamente mais baixo apds o tratamento
empirico com piperacilina-tazobactam em vez do
ceftriaxone.'®!

Probidticos

Os estudos sobre o uso destes farmacos na preven-
cdo e tratamento da infeccdo por CD revelaram-se
inconclusivos.

Vacina

Os estudos mostraram que a imunidade humoral
contra as toxinas A e B influencia o curso da infeccio
por CD bem como o risco de recidiva. Foi desenvol-
vida uma vacina inactivada com estas toxinas cuja
eficacia tem que ser ainda testada em ensaios clinicos
controlados e aleatorizados.

As taxas de infeccdo por CD e a DACD tém estado a
aumentar, e os métodos necessarios para diminuir
a transmissao deste microorganismo sao ainda in-
certos.'??

No entanto, é do conhecimento geral que o uso
criterioso dos antibidticos pode contribuir para
diminuir a incidéncia da infeccao pelo Clostridium
difficile. Os médicos, por sua vez, devem estar
familiarizados com as opcoes de diagnodstico e de
tratamento actuais de modo a que possam ser parti-
cipantes activos na optimizacao da satide e seguranca
dos doentes internados nas instituicdes de cuidados
de saude. m
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