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1. INTRODUGAO

Clostridioides difficile é um bacilo gram-positivo, anaerébio, formador de esporos. E
comumente colonizante do trato gastrointestinal e do ambiente, como agua e solo1 e um dos
principais microrganismos relacionados a diarreia secundaria a antibiéticos, podendo cursar com
quadros moderados a graves, sendo importante causa de aumento na permanéncia e piora nos

desfechos de pacientes internados.

Os sintomas da infeccédo pelo C. difficile estdo relacionados a producao de toxinas pelo
bacilo que causam desde diarreia ndo complicada, até casos mais graves, com megacolon téxico
e choque séptico. Febre esta presente em 15% dos casos2. Os principais fatores de risco para
desenvolvimento da infeccao sdao uso de antibidticos nos ultimos 30 dias, idade avancgada,
internacdo hospitalar, presenga de comorbidades, dieta enteral, cirurgia gastrointestinal,
obesidade, quimioterapia, sindrome do intestino irritavel, cirrose hepatica e supressado da acidez

estomacal (uso de IBPs)3.

E possivel um paciente ser portador assintoméatico — nesses casos, ele ndo desenvolve
sintomas, porém tem a pesquisa das toxinas/antigeno positiva. Nessas situacbes, ndo ha
indicagao de tratamento. Em caso de infecgéo sintomatica, o tratamento dependera da gravidade

dos sintomas e do status clinico do paciente, além do padréo de suscetibilidade local.

2. OBJETIVO

Estabelecer diretrizes baseadas em evidéncias para o tratamento da infeccdo por
Clostridioides difficile, visando a promog¢ao do uso racional de antimicrobianos e a padronizagao

das condutas terapéuticas conforme as melhores praticas clinicas disponiveis.

3. PUBLICO-ALVO

Este protocolo se aplica a todas as unidades de internacdo do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu (HC-FMB), Pronto Socorro Adulto (PSA), Pronto Socorro
Referenciado (PSR), Pronto Socorro Infantil (PSI) e Hospital Estadual de Botucatu (HEBO).

4. CONCEITOS:

4.1 Formas clinicas
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Carreador assintomatico: paciente com exame diagnéstico positivo (antigeno ou detecgao de

toxinas) sem qualquer sintoma clinico.

Colite leve/moderada: paciente apresentando diarreia aquosa volumosa, com distensao
abdominal discreta, dor abdominal, febre baixa, nausea e adinamia e com exame diagndstico fecal
positivo. A colonoscopia pode ser normal ou apresentar achados inespecificos, desde colon friavel

até colite pseudomembranosa.

Colite grave/fulminante: quadro de diarreia aquosa volumosa associada a sinais de gravidade
sistémicos, como choque séptico ou hipovolémico, com exame diagnostico fecal positivo. Pode
ocorrer febre persistente, distensao abdominal importante, acidose latica. Em casos mais graves,

pode evoluir para ileo paralitico, megacolon com ou sem perfuracao e choque.

Doenca recorrente: quando ocorre resolugédo dos sintomas, porém ha retorno da sintomatologia de

duas a oito semanas apods tratamento adequado.

Para auxilio na determinagao de gravidade, utilizamos o score proposto por Zar et. al. Se baseia

em trés parametros clinicos, podendo variar de 0 a 3 pontos:
* Febre > 38,5°C — 1 ponto
* Leucécitos > 15.000 células/mm? - 1 ponto
» Creatinina sérica > 1,5mg/dL (ou aumento = 50% do valor habitual) — 1 ponto
0 pontos: doencga leve/moderada
1 ponto: doenca moderada/grave

= 2 pontos: doenga grave

5. CONDUTAS

5.1. Recomendacoées gerais

* Revisao do uso de antimicrobianos: Na suspeita de infeccao por Clostridioides difficile,
deve-se reavaliar imediatamente a necessidade de manutencao da antibioticoterapia em
curso. Sempre que possivel, antimicrobianos ndo essenciais devem ser descontinuados,
especialmente fluoroquinolonas, clindamicina e cefalosporinas. Reavaliar também

necessidade de uso de inibidores de bomba de prétons (IBPs).
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» Coleta de amostras para diagndstico: Em pacientes com diarreia nova ou persistente,
especialmente aqueles com fatores de risco, deve-se solicitar exame de fezes especifico

para C. difficile.

* O protocolo institucional prevé a deteccdo combinada de toxinas A e B e antigeno

glutamato desidrogenase (GDH) nas fezes.
* Acoleta deve ser feita apenas em amostras de fezes diarreicas.
* Nao ¢é indicada, rotineiramente, a investigagao em pacientes assintomaticos.

 Exames complementares: A colonoscopia ou sigmoidoscopia ndo sdo recomendadas
rotineiramente para diagndstico de infecgao por C. difficile, sendo reservadas para casos

excepcionais (ex: colite fulminante com diagnoéstico incerto).

* Medidas de precaucao: Os pacientes com confirmacao de infecgdo por C. difficile devem
ser mantidos em isolamento de contato, com uso de EPI adequado e placa de identificacdo

visivel. Sempre que possivel, deve-se priorizar quarto privativo com banheiro exclusivo.

* Nas UTls e na enfermaria de transplantes, o isolamento deve ser instituido na SUSPEITA

clinica, mesmo que ainda sem confirmagao por exame de fezes.

* A descontinuagdo do isolamento deve ocorrer 48 horas apds a resolucao completa da

diarreia, além do término do tratamento (pelo menos 10 dias).

* Em situacbes de surto institucional, podera ser indicado manter o isolamento até a alta
hospitalar (consultar CCIRAS).

* Higiene das maos: Deve ser realizada obrigatoriamente com agua e sabdo. Solucdes

alcodlicas nao tém eficacia contra esporos de C. difficile.

» Desinfecgdo ambiental: A limpeza de superficies e equipamentos deve ser realizada com

solucéo a base de aménia quaternaria associada a peréxido de hidrogénio (Peroxy).

5.2. Recomendacgoes de tratamento

DIAGNOSTICO CLINICO ESQUEMAS DE TRATAMENTO DURAGAO (DIAS)

Carreador Assintomatico Nao esta indicado o tratamento. -

Primeiro episddio
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Metronidazol 500mg VO | Minimo 10 dias, até

Esquema preferencial 8/8h melhora clinica**

Colite Leve/Moderada

. Vancomicina 125mg VO | Minimo 10 dias, até
Esquema alternativo

6/6h melhora clinica**
Colite Grave/Fulminante Vancomicina 125mg* VO 6/6h Minimo 10 dias, até
+ Metronidazol 500mg EV 8/8h melhora clinica**

Infecgao recorrente

Caso p|f|me|ro episodio Vancomicina 125mg VO | Minimo 10 dias, até
tenha sido tratado com -
. 6/6h melhora clinica**
Metronidazol
Vancomicina 125mg VO .
6/6h com desmame: 10 dias
Primeira recorréncia - 125mg VO 8/8h 7 dias
Caso primeiro episddio )
tenha sido tratado com |~ 129M9 VO 12/12h velEe
fncomicina - 125mg VO 24/24h 7 dias
- 125mg VO 48/48h 7 dias
- 125mg VO 72/72h 7 dias
Segunda recorréncia ou ! Vancomicina 125mg VO | Minimo 10 dias, até
Esquema preferencial ek
subsequente 6/6h melhora clinica

* A dose da vancomicina via oral pode ser aumentada até para 500mg 6h/6h se ndo houver melhora
com a dose inicial.

** Considera-se melhora clinica quando ocorre resolugdo da distensdo abdominal e melhora
importante no padréo e consisténcia das fezes.

5.3. Observacgoes
* Na&o realizar exames de controle apdés o tratamento: Ndo se recomenda a repeticdo de
testes para C. difficile apos o término do tratamento, uma vez que estes exames podem
permanecer positivos por semanas, mesmo em pacientes clinicamente curados.

* Uso racional de antimicrobianos: A utilizagéo criteriosa de antimicrobianos é fundamental
na prevencdo primaria e secundaria da infecgdo por C. difficile. Deve-se reavaliar
continuamente a necessidade, espectro e duragdo dos antimicrobianos prescritos, tanto
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em ambiente hospitalar quanto ambulatorial, respeitando protocolos institucionais e
praticas de stewardship antimicrobiano.

6. Populacgao pediatrica

O Clostririoides difficile € um colonizante comum em criangas, podendo chegar a 40% de

carreadores assintomaticos no primeiro ano de vida, com redugao para 22% em lactentes e queda

progressiva até 1 a 3% ao longo da infancia6. Na faixa etaria pediatrica, 75% das infec¢des por C.

difficile sdo de origem comunitaria. Dessa forma, diferenciar colonizacéo de infecgéo ativa pode

ser desafiador nessa populacdo. Para diagnéstico e tratamento, recomenda-se:

Considerar fatores de risco para infecgao: uso prévio de antimicrobianos (especialmente
amoxicilina-clavulanato, cefalosporinas ou clindamicina) nas ultimas 12 semanas; teste
positivo para C. difficile nos ultimos 6 meses; internagao prévia no ultimo ano; doencga
inflamatéria intestinal; fibrose cistica; uso de inibidor de bomba de prétons; alimentacao
enteral.

Sintomatologia: os principais sintomas sao diarreia, distensdo abdominal e febre. A
gravidade da infec¢ao pode variar, e os critérios de gravidade sao clinicos. Importante
considerar febre, grau de distensao abdominal, leucocitose, presenga de desidratagéo e
lesao renal.

Diagnostico: ndo se recomenda a pesquisa de pacientes assintomaticos. Nao se
recomenda também a pesquisa em criangas com menos de 1 ano, dado a grande
porcentagem de carreadores assintomaticos. Em pacientes com diarreia nova ou
persistente, especialmente aqueles com fatores de risco, deve-se solicitar exame de fezes
especifico para C. difficile.

As medidas de isolamento sdo semelhantes a populacao adulta.

Tratamento:

DIAGNOSTICO CLINICO ESQUEMAS DE TRATAMENTO DURAGCAO (DIAS)

Carreador Assintomatico Nao esta indicado o tratamento. -

Primeiro episddio

Colite Leve/Moderada Esquema preferencial | Metronidazol 7,5mg/kg Minimo 10 dias, até
VO por dose (max melhora clinica**
500mg) 8/8h
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Vancomicina 10mg/kg

Minimo 10 di )
Esquema alternativo VO por dose (max fnimo 10 dias, até

melhora clinica**

125mg) 6/6h
Vancomicina 10mg/kg VO por dose (max 500mg)
, . 6/6h Minimo 10 dias, até
Colite Grave/Fulminante 1 Metronidazol 10mg/kg EV por dose (max melhora clinica**
500mg) 8/8h

Infecgao recorrente

Metronidazol 7,5mg/kg
Esquema preferencial | VO por dose (max
500mg) 8/8h

Minimo 10 dias, até
melhora clinica**

Primeira recorréncia
Vancomicina 10mg/kg

Esquema alternativo VO por dose (max
125mg) 6/6h

Minimo 10 dias, até
melhora clinica**

Vancomicina 10mg/kg
Esquema preferencial | VO por dose (max
125mg) 6/6h

Minimo 10 dias, até
melhora clinica**

Segunda recorréncia ou
subsequente

** Considera-se melhora clinica quando ocorre resolucao da distensdo abdominal e
melhora importante no padréo e consisténcia das fezes.
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