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APRESENTAÇÃO

A interdisciplinaridade é fruto da tradição grega, onde os programas de ensino 
recebiam nome de enkúklios Paidéia e com objetivo de trabalhar a formação da 
personalidade integral do indivíduo, acumulando e justapondo conhecimentos e articulação 
entre as disciplinas. A partir da década de 70 esse conceito se tornou muito enfático em 
todos os campos do conhecimento, inclusive nas ciências médicas.

Sabemos que a saúde apresenta-se como campo totalmente interdisciplinar e 
também com alta complexidade, já que requer conhecimentos e práticas de diferentes áreas 
tais como as ambientais, clínicas, epidemiológicas, comportamentais, sociais, culturais etc. 
Deste modo, o trabalho em equipe de saúde, de forma interdisciplinar, compreende ações 
planejadas em função das necessidades do grupo populacional a ser atendido não se 
limitando às definições exclusivistas de cada profissional.

Tendo em vista a importância deste conceito, a Atena Editora nas suas atribuições 
de agente propagador de informação científica apresenta a nova obra no campo das 
Ciências Médicas intitulada “ Medicina: Ciências da Saúde e Pesquisa Interdisciplinar” 
em seis volumes, fomentando a forma interdisciplinar de se pensar na medicina e mais 
especificadamente nas ciências da saúde. É um fundamento extremamente relevante 
direcionarmos ao nosso leitor uma produção científica com conhecimento de causa do seu 
título proposto, portanto, esta obra compreende uma comunicação de dados desenvolvidos 
em seus campos e categorizados em volumes de forma que ampliem a visão interdisciplinar 
do leitor.

Finalmente reforçamos que a divulgação científica é fundamental para romper com 
as limitações ainda existentes em nosso país, assim, mais uma vez parabenizamos a 
estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiável para estes 
pesquisadores divulguem seus resultados. 

Desejo a todos uma proveitosa leitura!
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RESUMO: Introdução: Portadores de Doença 
Inflamatória Intestinal(DII) são mais propensos 
a infecções por Clostridium difficile e suas 
complicações. Dessa forma, a busca por novas 
formas terapêuticas torna-se imprescindível, 
como, por exemplo, o Transplante de Microbiota 
Fecal (TMF). Metodologia: Revisão de literatura 
na base de dados PUBMED, e foram escolhidos 
alguns critérios de inclusão para esses artigos. 
Resultados: Foram encontrados 723 artigos 
sobre a temática. Dentre esses artigos, foram 
selecionados 28 para a extração de dados e 
leitura prévia. E por fim, entre esses, 10 foram 
escolhidos para a revisão sistemática. Discussão: 
É evidente a relação entre o aumento da incidência 
em infecção por Clostridium difficile em pacientes 
portadores de DII, e suas repercussões negativas. 
Além disso, é necessário analisar as opções de 
tratamento, e como alternativa a elas, a utilização 
do Transplante de Microbiota Fecal (TMF), a fim 
de minimizar essas ações negativas da bactéria. 
Conclusão: É evidente que o Transplante de 
Microbiota Fecal é uma alternativa eficaz aos 
portadores de DII infectados por Clostridium 
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difficile, mas sua utilização, indicação e viabilidade devem ser mais discutidas.
PALAVRAS-CHAVE: Doença inflamatória intestinal. Infecção por Clostridium difficile. 
Transplante de microbiota fecal.

RELATION BETWEEN THE Clostridium difficile INFECTION AND 
INFLAMMATORY BOWEL DISEASES ASSOCIATED WITH RISK FACTORS AND 

FETAL MICROBIOTE TRANSPLANTATION: SYSTEMATIC REVIEW
ABSTRACT: Introduction: Intestinal Inflammatory Disease (IBD) patients are more susceptible 
to Clostridium difficile infections and their complications. In this way, the search for new 
therapeutic forms becomes essential, as, for example, Fecal Microbiotic Transplantation 
(TMF). Methodology: Literature review in the PUBMED database, and some inclusion criteria 
were chosen for these articles. Results: There were 723 articles on the subject. Among these 
articles, 28 were selected for data extraction and previous reading. Finally, among these, 10 
were chosen for the systematic review. Discussion: The relationship between the increased 
incidence of Clostridium difficile infection in patients with IBD and yours negative repercussions 
is evident. In addition, it is necessary analyze the treatment options, and as an alternative to 
them, the use of Fecal Microbiotic Transplantation (TMF) in order to minimize these negative 
bacterium actions. CONCLUSION: It is remarkable that Fecal Microbiota Transplantation is an 
effective alternative to Clostridium difficile infected IBD patients, but your use, indication and 
viability should be more discussed.
KEYWORDS: Inflammatory bowel diseases. Clostridium difficile Infection. Fecal microbiota 
transplantation.

INTRODUÇÃO 
As doenças inflamatórias intestinais (DII) são um grupo de patologias, as quais não 

tem etiologia bem definida, mas envolvem um componente desregulador do sistema imune 
da mucosa e disbiose da microbiota intestinal normal, e com grandes repercussões nas 
vidas dos indivíduos. (MAHARSHAK et al., 2018; NGUYEN et al., 2008; ZHOU et al., 2018).

Os principais tipos de DII, seriam Colite Ulcerativa (CU) e Doença de Chron (DC). Por 
se tratar de cronicidade, elas recidivam com certa frequência, e podem agravar a situação 
dos portadores.  As principais manifestações clínicas incluem diarreia muco sanguinolenta, 
dor abdominal, febre, às vezes, constipação, e por serem condições recidivantes, ocorrem 
muitas hospitalizações desses pacientes, sobrecarregando o Sistema de Saúde. (ISSA et 
al., 2007; NGUYEN et al., 2008; ZEITZ et al., 2017; ZHOU et al., 2018).

De acordo com alguns estudos, pacientes portadores de DII possuem fator de risco 
adicional para infecção por C. difficile, pelo fato de fazerem uso de imunossupressores e 
serem pacientes recidivantes. Esses estudos ainda afirmam que a incidência de infecção 
por Clostridium nesses pacientes é maior quando comparada a população em geral. (ISSA 
et al., 2007; MAHARSHAK et al., 2018).

A ligação entre o portador de DII e essa bactéria foi estabelecida em estudos de 
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revisão, e o Clostridium difficile é uma bactéria anaeróbia gram-positiva, produtora de 
esporos, a qual produz enterotoxinas A e B. Em condições normais, essa bactéria não gera 
problemas nos pacientes, porém em situações patológicas ocorre um desequilíbrio e a 
ação de cepas patogênicas é exacerbada, induzindo os sintomas clínicos como a diarreia, 
colite pseudomembranosa, e em formas graves, megacólon tóxico, sepse, perfuração e 
morte. Essa relação entre eles pode significar um desfecho pior. Isso pode ser afirmado, 
devido a maior resistência do Clostridium aos antibióticos, necessidade de colectomia 
nesses pacientes, internações recorrentes, recorrência de infecções, e aumento das taxas 
de mortalidade. (MAHARSHAK et al., 2018; RODEMANN et al., 2007; ZEITZ et al., 2017; 
ZHOU et al., 2018).

A literatura vigente orienta que o tratamento para C. Difficile seja feito com 
Vancomicina ou Metronidazol. Mas, devido ao aumento da incidência, é necessário avaliar 
outras formas terapêuticas mais eficazes e inovadoras. Dessa forma, foi visto que está 
sendo bem discutido o uso de Transplante de Microbiota Fecal (TMF). (BAKKEN et al., 
2011; ZEITZ et al., 2017).

O TMF, é uma técnica a qual um indivíduo previamente hígido irá doar parte da sua 
microbiota intestinal a um paciente portador de DII. O mecanismo exato deste método não 
é bem esclarecido, mas é evidente que restaura a diversidade e a estrutura da microbiota, 
e torna mais difícil a colonização por C. Difficile. (MESSIAS et al., 2018).

Dessa forma, é evidente a necessidade de fazer uma ampla discussão sobre esse 
assunto, a fim de promover uma ampla difusão acerca do manejo adequado e opções 
terapêuticas para esses pacientes.

METODOLOGIA 
O presente estudo trata-se de uma revisão integrativa que tem o objetivo agrupar 

dados a fim de abordar os fatores de risco associados à infecção por Clostridium difficile 
em pacientes portadores de doenças inflamatórias intestinais e o transplante de microbiota 
fecal como tratamento. 

Foi elaborado através de pesquisa realizada na base de dados Pubmed, a partir 
dos descritores: “inflammatory bowel disease”; (inflammatory bowel disease) AND 
Clostridium difficile; ((inflammatory bowel disease) AND Clostridium difficile) AND risk factor 
((inflammatory bowel disease) AND Clostridium difficile) AND fecal microbiota transplantation; 
((inflammatory bowel disease) AND Clostridium difficile) AND recurrence; inflammatory[Title] 
AND bowel[Title] AND disease[Title] AND clostridium[Title] AND difficile[Title] AND fecal[Title] 
AND microbiota[Title] AND transplantation[Title]; inflammatory[Title] AND bowel[Title] AND 
disease[Title] AND difficile[Title] AND recidivism[Title]; 

Dentre os critérios de inclusão há o idioma que foi exclusivamente artigos em Inglês, 
o ano compreendido entre 2010 a 2018 e pesquisas realizadas em humanos. Os critérios 
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de exclusão foram artigos de revisão, relato de caso e metanálise.

RESULTADOS
Os resultados obtidos com as buscas realizadas de acordo com a metologia 

supracitada estão aqui descritos através do fluxograma e da tabela a seguir.

Figura 1: fluxograma referente à escolha dos artigos utilizados.
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Legenda: NR = Não relatado; DII = Doenças Inflamatórias Intestinais; ICD = Infecção por Clostridium 
difficile; DC = Doença de Chron; RCU = Retocolite Ulcerativa.

Dados qualitativos dos artigos selecionados para leitura e extração de dados.

DISCUSSÃO 
Durante o trabalho foram escolhidos 19 artigos na base de dados do pubmed. Dentre 

estes artigos, foram selecionados 11 artigos para serem usados nos resultados, sendo 
excluídos dos resultados os artigos de revisão e de meta-análise. Ao estudar os 11 artigos 
determinados, 100% destes demonstraram que a incidência de Clostridium difficile é maior 
em pacientes portadores de doenças inflamatórias intestinais (DII). Ademais, pacientes 
que receberam transplante de órgãos, pacientes oncológicos em quimioterapia, também 
possuem maior incidência desta infecção. A maioria dos artigos, associa o aumento da 
incidência de infecção por Clostridium difficile nos pacientes com DII, à disbiose causada 
pelos antibióticos e ao uso de medicamento imunossupressores. A disbiose intestinal 
consiste em um desequilíbrio da flora bacteriana, entre microrganismos benéficos e 
patogênicos, por destruição da flora bacteriana fisiológica, devido ao uso de antibióticos. 
Nesse desequilíbrio ocorre alteração da absorção de nutrientes, vitaminas, inativação de 
enzimas digestivas, prejuízos na digestão, entre outros. (MAHARSHAK, N. et al. 2018. 
RAZIK, R. et al. 2016).

De acordo com a literatura, o desenvolvimento da infecção por Clostridium difficile 
possui como fatores de risco, principalmente, as internações hospitalares e o uso de 
antibióticos. Observamos que o aumento da incidência e da severidade da contaminação 
por Clostridium difficile é atribuído, principalmente, ao tratamento refratário utilizado por 
pacientes com doenças inflamatórias intestinais. A maioria dos casos leves a moderados, 
são casos sintomáticos e, muitas vezes, mais difíceis de serem diagnosticados, pois podem 
ser confundidos com casos comuns de diarreia infecciosa. Os casos graves são minoria 
e podem evoluir com sintomas eletrolíticos e de desidratação. A infecção por Clostridium 
difficile pode complicar a evolução da doença inflamatória intestinal, provocando recaídas 
da DII, causadas, na maioria dos casos, por uso prolongado de antibióticos, uso prolongado 
de corticosteróides, hospitalizações e cirurgias.(SONG, Y. et al. 2013. FISHER, M. et al. 
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2016. STALLMACH, A. et al. 2018).
A partir dos artigos selecionados para análise do presente estudo, 5 artigos 

abordaram a eficácia do transplante da microbiota fecal (TMF) para tratamento de pacientes 
que apresentam infecção por Clostridium difficile em pacientes com Doença inflamatória 
intestinal (DII). O TMF é uma alternativa eficaz de tratamento para aqueles pacientes que 
apresentam infecção por C. difficile recorrente, principalmente os que apresentam em 
associação DII, já que esta é um fator de risco para a recorrência da infecção.

A maioria dos estudos analisados mostraram uma eficácia de cura de aproximadamente 
90% dos pacientes, sendo justificada principalmente pelo restabelecimento da estrutura e 
funcionalidade da microbiota dos pacientes e, consequente, redução da infecção.  Além 
desse fator positivo fisiológico, outro benefício é que o TMF possui baixo custo, pois não 
requer cuidados intensivos ou monitoramento, e pode ser feito em hospitais que não sejam 
centro de referência, além de ser bastante disponível e seguro.(PATHAK, R et al. 2014) 
Geralmente, a indicação para este tratamento é após a terceira recidiva da infecção.( 
FISCHER, M. et al. 2016).

Ianiro et al. em uma revisão de literatura, a qual resumiu o resultado de 133 
pacientes com doença inflamatória intestinal que participaram do tratamento com TMF, e 
foi observado que houve uma redução dos sintomas em 71% desses pacientes.

No entanto, existem nesses mesmos artigos que apontam benefícios, casos de 
efeitos adversos ou de não ineficácia no tratamento, mas é apenas uma parcela muito 
pequena dos pacientes. Em um estudo publicado em 2017, por Alireza Meighan al et. 
contrastou a eficácia do TMF para pacientes sem DII e a possibilidade de falha desse 
tratamento para pacientes em alguns com DII descontrolada – apenas 1,5% do total de 
paciente da amostra que falhou (5 pacientes) apresentavam essa condição e, ainda nem 
sabiam que apresentavam doença inflamatória intestinal, portanto não recebeu nenhum 
tratamento prévio. Sendo essa falha justificada pela imunossupressão crônica do paciente 
nessa condição é associada a uma não padronização de protocolos para doadores, por 
exemplo, o que pode afetar o sucesso do tratamento. Apesar deste contraste, ainda 
assim 75% dos pacientes estudados neste artigo tiveram um bom prognóstico após o 
tratamento de transplantes de microbiota fecal, principalmente para aqueles pacientes que 
apresentam falha na antibioticoterapia – com uso de vancomicina -  que até então é o 
tratamento padrão. No artigo, deixa claro que apesar de ter acontecidos falhas em alguns 
dos pacientes estudados, essa falha não foi significativa devido ao tamanho do estudo em 
relação à população geral.(MEIGHANI, A. et al. 2017).

Apesar de ser uma ótima opção de tratamento para infecção por C. difficile 
recorrente, principalmente em pacientes com DII, o tratamento de transplante de microbiota 
fecal ainda não é muito bem aceito pelas pessoas, pois a ideia de doação das fezes não é 
visto como algo nobre, quanto a doação de um órgão. Então torna-se necessário, explicar 
a importância dessa doação e a eficácia do tratamento para que se torne mais fácil a 
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aceitação deste tratamento, que tem se mostrado mais eficaz que o tratamento padrão 
atual. (PATHAK, R et al. 2014).

CONCLUSÃO
Dessa forma, é evidente que o Transplante de Microbiota Fecal é uma boa 

alternativa a pacientes portadores de DII, uma vez que é notória a redução de sintomas, 
principalmente, em pacientes refratários. Porém, é um tratamento que necessita ser 
elucidado aos pacientes, pois a maioria não tem conhecimento dessa técnica.

Além disso, existe uma insegurança quanto ao seu uso, devido a protocolos 
institucionais não regulamentados. Apesar de a técnica, ser evidentemente, eficaz nesses 
pacientes, o seu manejo correto só será viável perante a divulgação de seus resultados 
positivos, adequação de protocolos, e aceitação dos profissionais e dos pacientes.

O presente trabalho não visa definir um modelo único de tratamento para tal, 
apenas ampliar a discussão a respeito do tema e fomentar novos estudos de maior poder 
estatístico, uma vez que apesar de ser uma técnica promissora, ainda faltam relatos de 
indicações claras, viabilidade e descrição adequada.
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