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Transplante de microbiota fecal por enteroscopia alta para o

tratamento da diarreia causada por Clostridium difficile

Fecal microbiota transplant by push enteroscopy to treat diarrhea
caused by Clostridium difficile
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RESUMO

0 Clostridium difficile é o principal agente etiolégico da colite
pseudomembranosa e estd presente em até 20% dos adultos
hospitalizados. O tratamento recomendado é a antibioticoterapia com
metronidazol e/ou vancomicina. No entanto, a taxa de recidiva chega
a 25% e aumenta conforme a recorréncia. A mais recente alternativa
para o tratamento da diarreia por Clostridium difficile recorrente é o
transplante de microbiota fecal. Realizamos 12 casos, tendo 10 deles
ocorridos ha mais de 6 meses. Desses dez casos, houve recidiva
bacteriana em apenas um deles, apés novo ciclo de antibidtico para
tratamento de infecgdo do trato urindrio, sem a presenca de diarreia.
A particularidade da nossa casuistica, além de ser um fato inédito
na América do Sul, deveu-se @ maneira de realizar a infusdo da
microbiota fecal, que foi por via enteroscdpica.
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ABSTRACT

Clostridium difficile is the major etiological agent of pseudomembranous
colitis and is found in up to 20% of adult inpatients. The recommended
treatment is antibiotic therapy with metronidazole and/or vancomycin.
However, the recurrence rate may reach up to 25% and it increases
in each episode. The newest alternative to treat diarrhea due to
recurrent Clostridium difficile is fecal microbiota transplantation. The
procedure was performed in 12 patients, with a 6-month follow-up
on 10 of them. Of the ten cases, bacterial recurrence was diagnosed
in only one patient, after a course of antibiotic to treat urinary tract
infection, without presenting with diarrhea. The particularity of our

study, besides being an unprecedented event in South America, is the
way to perform the infusion of fecal microbiota by enteroscopy.
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O Clostridium difficile, principal agente etioldgico da
colite pseudomembranosa, ¢ um bacilo Gram-positivo,
anaerdbio e esporulado presente na flora intestinal de
até 20% dos adultos hospitalizados. Destes, somente 1
a 5% desenvolvem diarreia, € o restante permanece as-
sintomético. O risco de contrair a infeccao parece ser
diretamente proporcional ao tempo de internacdo e
esta relacionado ao uso de antibidticos. No entanto,
incidéncia, intensidade e taxa de recorréncia dessa
afeccdo vém aumentando. Além disso, a introducgao
da técnica de reagdo em cadeia da polimerase (PCR)
para a pesquisa de Clostridium difficile aumentou sig-
nificativamente a eficacia da deteccao da bactéria, o
que talvez explique o incrivel aumento da incidéncia
dessa infec¢ao.®

O quadro clinico decorrente dessa infeccao varia
desde quadros assintomaticos, diarreia que melhora com
a simples a descontinuagao do antibiético e medidas de
suporte clinico, até quadros de diarreia incoercivel, com
consequente sepse € megacolon toxico. A taxa mortali-
dade pode chegar a 58% nesses quadros.®
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Atualmente, o tratamento recomendado € a antibio-
ticoterapia com metronidazol e/ou vancomicina.

A resposta a antibioticoterapia pode ser precaria, e
a taxa de recorréncia chega a 25%. ApOs a primeira re-
corréncia, o risco de apresentar uma segunda recorrén-
cia aumenta para 40% e, para multiplas recorréncias, o
risco ultrapassa 50%.%) Recentemente, a fidaxomicina
surgiu como uma alternativa para os casos de Clostridium
difficile resistentes. Apesar de mais eficiente que os an-
tibidticos tradicionais, essa medicacdo ainda nio esta
disponivel no nosso meio, e sua eficicia nao esta defini-
tivamente avaliada.

A mais recente alternativa para o tratamento da
diarreia por Clostridium difficile recorrente € o transplan-
te de microbiota fecal.

O conceito nao é novo e as primeiras publicagdes
a respeito datam de 1958.*) Porém, por varios motivos,
desde culturais até a descrenga do meio cientifico, pas-
saram-se mais de cinco décadas até que essa linha de ra-
ciocinio fosse retomada. No inicio dessa década, foram
publicados varios artigos segundo os quais utilizou-se o
transplante de microbiota fecal para pacientes com re-
corréncia da infecgao por Clostridium difficile. Mesmo
assim, o meio médico manteve-se incrédulo. Foi somen-
te no ano passado, com uma publicacdo no The New
England Journal of Medicine (NEJM), que a comunida-
de médica percebeu o quao promissora pode ser essa
técnica. O mais impressionante do trabalho publicado
no NEJM foi a discrepancia dos resultados apresenta-
dos entre o grupo tratado com antibidticos e o tratado
com transplante de microbiota fecal. Este tltimo foi tao
superior que o estudo foi interrompido pelo Comité de
Etica Médica da instituicdo.®

Nas publicacoes anteriores, a infusdo da microbiota
fecal foi realizada por meio de enemas, colonoscopias
ou infusoes lentas por sonda nasoenteral, com o pacien-
te acordado.(

O individuo doador é geralmente um membro da
familia do paciente e que se enquadra em alguns crité-
rios, como nao ter feito uso de antibidtico nos ultimos 6
meses, ser imunocomprometido, € nao ter antecedente
de uso de drogas ilicitas, tumor ou doenca inflamatdria
intestinal. Sao feitos alguns exames para triagem: soro-
logia para hepatites A, B e C, virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), protoparasitolégico de fezes, pesquisa
de Clostridium difficile nas fezes, além de cultura fecal.
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Uma vez selecionado o doador, o material fecal é colhi-
do e processado em laboratério, de modo que fique di-
luido com soro fisiologico a 0,9%, formando a solucio a
ser infundida no individuo receptor.

Recentemente, tivemos a oportunidade de tratar,
de forma inédita no nosso meio, um caso de um pacien-
te de 82 anos com insuficiéncia renal cronica e diarreia
por Clostridium difficile héd mais de 4 meses. O paciente
foi tratado com metronidazol e vancomicina por varias
vezes, sempre com recidiva do quadro. A ele foi ofere-
cida a opc¢ao do tratamento com transplante de micro-
biota fecal. A tinica condigao imposta por ele foi de que
nao presenciasse a infusdo por via nasoentérica. Por
esse motivo, optamos pela realizacao do transplante de
microbiota fecal por via endoscopica, sob sedagao, com
a microbiota sendo infundida por meio do canal de tra-
balho no jejuno proximal. O procedimento transcorreu
sem intercorréncias e, para a nossa surpresa, a diarreia
cessou em 24 horas.

O paciente permanece em acompanhamento ha cerca
de 12 meses, sem recidiva clinica do quadro.

Desde entdo, ja realizamos 12 casos, sendo 10 deles
ha mais de 6 meses. Destes dez casos, houve recidiva bac-
teriana em um deles, ap6s novo ciclo de antibidtico para
tratamento de infeccdo do trato urinario, sem a presenga
de diarreia. A particularidade da nossa casuistica, além
de ser um fato inédito na América do Sul, deveu-se a ma-
neira de realizar a infusao da microbiota fecal.

Até o presente momento, nao hé relatos na litera-
tura de transplante de microbiota fecal por meio de en-
teroscopia, por via oral. Acreditamos que essa seja uma
boa alternativa para tal, uma vez que o paciente nao
precisa se submeter a uma colonoscopia para a infusao
do material, nem ficar exposto ao desconforto fisico e
moral da infusdo por via nasoenteral do material fecal.
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