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Genero Clostridium

» Apresentam propriedades importantes:

« Presenca de endosporos
< Metabolismo anaerdbio estrito (salvo algumas bactérias aerotolerantes)

< Estrutura da parede celular Gram-positiva

» A capacidade de Clostridium causarem doencas e atribuida a:

< Capacidade de sobreviver em condicoes ambientais adversas através da esporulacao

< Rapido crescimento em um ambiente nutricionalmente enriquecido, desprovido de
oxigénio

« Producao de diversas toxinas histoliticas, enterotoxinas e neurotoxinas.

(2, 3, 5) Endosporo terminal, (6) Endosporo lateral

OBS: 02 gera radicais livres que
sao extremamente deletérios.
Um radical ao qual se da grande
importancia € o anion super-
oxido 02 -2 porque € capaz de
quebrar DNA, inativa muitas
enzimas bacterianas e é
extremamente toxico para os
lipidos da membrana. Portanto
anaerobios nao possuem enzimas

como, catalase, peroxidase,
dismutase do super-oxido, que
catalisam esses radicais livres.

Variacao na morfologia dos endosporos. (1,4) Endosporo central,




Morfologia do micro-organismo

Os bacilos Gram-positivos formadores de esporos sao representados pelos géneros Bacillus e
Clostridium. Em virtude da sua capacidade de formar esporos podem sobreviver no meio ambiente
por longos anos. As espécies Bacillos sao aerdbias, enquanto que as Clostridium sao anaerobias.

O género Clostridium é muito heterégeno pois tem mais de 190 espécies reconhecidas. Os
Clostrideos provocam diversas doencas mediadas por toxinas, como a C. difficile(colite
pseudomembranosa), o C. tetani (tétano), a C.botulinum (botulismo), a C. perfrigens (grangrena
gasosa). Outros clostrideos podem ser encontrados em infeccées anaerobios mistas em humanos.

Sao bastonetes Gram-positivos grandes, anaerobios e moveis. Muitos deles decompdem proteinas
ou formam toxinas, ou ate mesmo fazem ambos os processos. Seu habitat natural é o solo ou o
trato intestinal de animais e homens, onde vivem como saprofitos.

Em sua morfologia, observa-se que os esporos de clostrideos sao maiores que o diametro dos
bastonetes nos quais se formam. Nas varias espécies, o esporo se localiza centralmente,
subterminalmente ou terminalmente. Possuem em sua maioria, flagelos peritriquios.



Morfologia do
MIicro-organismo

% Espécie de Clostridium com
esporos ovoides terminais.
Muitos estao em forma de

cadeia.




Morfologia do micro-organismo

Clostridium botulinum Clostridium tetani

Clostridium tetani

Clostridium perfrigens Clostridium difficile




Morfologia do micro-organismo

» Em geral, eles crescem em meios enriquecidos com sangue.

» Alguns clostrideos produzem grandes colonias, como o C. perfrigens. Ja o C. tetani forma colonias
menores. Outros podem formar colonias que se espalham sobre a superficie do agar. Muitos
clostrideos produzem uma zona de B-hemolise em agar-sangue. O C. perfrigens produz uma dupla
zona de B-hemolise ao redor das colonias.

» Os clostrideos sao capazes de fermentar uma variedade de aclcares, e muitos deles podem digerir
proteinas. Essas caracteristicas de crescimento metabdlicas, sao usadas para dividir esses
microrganismos em grupos sacaroliticos ou proteoliticos. O leite € acidificado por alguns clostrideos
e digerido por outros, e sofre fermentacao tumultuosa(o coagulo € rompido pela acao do gas) pelo
C. perfrigens.

As colonias de C. perfrigens podem apresentar um aspeto pleomorfico, s
possivel observar o halo interno de hemdlise incompleta e a zona exter
hemolise completa.

(Fonte: http://fundacionio.org/img/bacteriology/img/clostridiu
Acedido em Janeiro de 2011)



Condicoes de Cultivo

» As bactérias do género Clostridium sao anaerébios
obrigatorios; se houver crescimento em ar, sera pequeno
e com esporulacao inibida. Metabolicamente, sao muito
diversos com temperatura 6tima entre 10° C e 65° C,
variando de espécie para espécie. A diferenciacao é
realizada em laboratorios especializados, pois as
necessidades de crescimento e os testes a serem
aplicados sao diversos.

» Clostridium tetani: Gram positivas quando jovem,
possuem tendéncia em tornar-se Gram variavel. A
sobrevivéncia do bastonete tetanico é favorecida pelo pH
neutro ou levemente alcalino, umidade de pelo menos
15% e com crescimento 6timo a temperatura de 37°C.
Dificil de cultivo, Os resultados de cultura bacteriana sao
positivos em apenas 30% dos pacientes com tétano.

Clostridium botulinum: Gram positivos, mas em cultivos
velhos mostram-se Gram negativos. Meios preparados com
figado promovem melhor crescimento. Sao anaerobios

stritos, mas nao sao dificeis nas exigéncias culturais. Cresce
melhor em torno dos 30°C e valor de pH entre 4,5 e 8,5.
lém de atividade de agua (aw) minimo: 0,95. Producao de
ase em agar gema de ovo. Capacidade de digerir proteinas
do leite, hidrolisar gelatina e fermentar glicose.

pH aproxiriado de alguns
dlimentos

Falxa de pH parq
multiplicagdo de
Microrgahismos

FRANCO, B.D.G.M.; LANDGRAF, M.. Microbiol
Atheneu, 2008.




Condicoes de Cultivo

Clostridium perfringens:

» Nao sao formados em meio muito
acido; nos cultivos velhos torna-se
pleomorfico. Gram positivos, mas
tornam-se Gram variaveis com os
subcultivos; Sua temperatura 6tima de
crescimento varia entre 43 e 47°C,
sendo a espécie com maior velocidade
de multiplicacdao, com tempo de
duplicacao inferior a 10 minutos; Valores
de pH entre 6,0 e 7,0 e raramente
esporulam, as condicoes alcalinas do
intestino delgado que estimulam (6,0 e
8,0 de pH); Ja para a atividade de agua
(aw) seu crescimento é entre 0,93 e
0,97.

» Sao bactérias presentes normalmente

Clostridium difficile:

no trato gastrointestinal dos humanos,
sofrem um crescimento excessivo com o
uso de alguns antibioticos causando
doencas. Sua temperatura otima de
crescimento é aproximadamente 37°C e
em condicoes de pH aproximadas ao do
nosso intestino (neutro + 7,4). O
isolamento da bactéria em cultura de
fezes documenta a colonizacao
bacteriana, mas nao a doenca. Ha a
necessidade da deteccao das toxinas
(enterotoxina e citotoxina) através de
diversos imunoensaios comercias.



Métodos de producao de ambiente anaerébio
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Cultura de bacterias anaerobias

E preciso utilizar um gerador de anaerobioses e cultivar as bactérias em
uma jarra de anaerobioses adequada.




>

>

>

>

*

Fatores de Viruléncia

Atributos fisicos ou propriedades que permitem aos patogenos escaparem dos va
mecanismos de defesa do hospedeiro e causar doenca.

Patogenicidade das bactérias:

Principais fatores de viruléncia e mecanismos de patogenicidade de bactérias

Toxinas:

Exotoxinas - Tetanospasmina = Clostridium tetani

Toxina botulinica = Clostridium botulinum

Ambas sao neurotoxinas.

Alvos biogquimicos das exotoxinas:

Ribossomos - Mecanismos de transporte e sinalizacao celular Efeitos variam desde
diarreia até a perda da funcao neural e morte




Clostridib@REGy de Viruléncia

Tetanospasmina:

Neurotoxina: cadeia pesada (ligacao e
translocacao); cadeia leve (atividade
enzimatica; Tetanolisina (hemolisina)

Formacao de esporos
Tetanospamina

Neurotoxina termolabil; bloqueia a
liberacao de neurotransmissores isto €,
acido gama-aminobutirico, glicina para
sinapses inibitorias.

Tetanolisina

Hemolisina termoestavel de importancia
desconhecida.
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Figura 3. Representacdo esquemdtica do mecanismo de

acdo da toxina tetanica.

Cada um dos algarismos refere-se as diferentes etapas do

processo mencionadas 2 direita.
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Fatores de Viruléncia

Clostridium botulinum
» FATORES DE VIRULENCIA: Toxina botulinica

» Neurotoxina: cadeia pesada (ligacao e translocacao);

» Cadeia leve (atividade enzimatica);
» 7 tipos (A-G): A, B, E e F (humanos).
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http://www.losmicrobios.com.a

Botulinum Toxin Structure

p://mariana34378.wix.com/toxinabotulinica#!toxina-botulinica



Fatores de Viruléncia

Clostridium difficile

v

Toxinas: tcdA (enterotoxina); tcdB (citotoxina).

Enteroxina

v

< produz quimiotaxia; induz a producao de citocinas com hipersecrecao de liquidos;
produz necrose hemorragica).

» Citoxina

< 1induz a despolimerizacao da actina com perda do citoesqueleto celular.
» Fator de adesina

< medeia a ligacao a células colonicas humanas.

Hialuronidase

produz atividade hidrolitica.

Formacao de esporos

permite a sobrevida durante meses em ambientes hospitalares.




Fatores de Viruléncia
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Fatores de Viruléncia

Clostridium perfrigens

Atividade Bioldgica
Toxina letal; fosfolipase C (lecitinase); aumenta a permeabilidade vascular
Toxina letal; atividade necrosante
Toxina letal; permease
Toxina binaria letal; atividade necrosante; adenosina difosfato (ADP)ribosilada
Hemolisina
Hemosilina termolabil e oxigénio-1abil; citolitica
Colagenase; gelatinase; atividade necrosante
Protease
Hialuronidase
Desoxirribonuclease; hemolitica; atividade necrosante
Altera a permeabilidade da membrana (citotdxica, enterotdxica)
Altera os receptores de gangliosidios de superficie celular; promove trombo



Mecanismos de Patogenicidade

» Cada espécie de clostridio é caracterizada por
possuir um determinado espectro de fracoes
de toxinas com propriedades letais,
necrosantes, hemoliticas, neurotoxicas.

» Esporos

» Os esporos bacterianos ou endosporos
atuam como estruturas de sobrevivéncia
quando a bactéria encontra-se em
condicoes ambientais desfavoraveis. Eles
sao produzidos pela propria bactéria e
encontram-se livremente em seu interior

» Os esporos podem permanecer viaveis por
séculos. Eles sao resistentes ao calor,
desidratacao, radiacao e mudancas de pH.

» Quando as condicoes ambientais sao
favoraveis, o esporo absorve agua até
romper-se. Assim, ocorre a germinacao,
produzindo uma célula idéntica a célul
parental.




Mecanismos de Patogenicidade

> ClOStridium bOtUIinum Neuromuscular Junction
« Produz 7 tipos de toxinas que atuam no sistema

’ . Normal Action of Botulinum Toxin A
nervoso, porem so os tipos A, B. E e F causam Transmitter Release
doencas em humanos;
Neuron

< As toxinas causam quatro tipos reconhecidos de

Muscle cell

enfermidades em humanos, incluindo botulismo Lightghain sl

alimentar, botulismo por feridas, colonizacao
intestinal em adultos e botulismo infantil.

» Ingestdo da bactéria ->TGl -> Absor¢do no
intestino delgado-> Transporte pelos nervos
susceptiveis ->Bloqueio de neurotransmissores.

T
; Acetylcholine “

Botulinum
toxin cleaves
SNARE
proteins

» Uma vez absorvida, a toxina é transportada via
hematogena até neuronios sensiveis. As toxinas '
atuam nas junc;ées neuromusculares, pl"OVOC&ﬂdO G —
paralisia funcional motora sem a interferéncia :
com a funcao sensorial. Os efeitos
farmacologicos das toxinas acometem
principalmente os nervos perifericos, os quais Muscle cell
te m a acetl lCOl] na como med]ador' As toxinas Figure 2: Mechanism of action of BoNTs (right) compared to the normal cell (left). Shown are the individual
'-!Eam's,,e na membran,a nervosa bquueando a stages of BONT intoxication, including cell surface recognition, vesicle internalization, translocation of the
libe racao da acetilcolina necessaria para a catalytic domain (light chain) into the cytosol, and proteolytic cleavage of one of the proteins of the SNARE
excitagéo muscular, causando a paralisia flacida  complex. These steps lead to inhibition of neurotransmitter-containing vesicle release. BoNT/8, D, F, and G
que evolui para a morte’ devido é pa ralisia dos cleave proteins of the VAMP family (blue), and BoNT/A, C, and E cleave SNAP-25 (yellow). BONT/C can also

m l,]SCU lOS reSpi rat() riOS ] cleave syntaxin (purple). Figure taken from [2].




Clostridium tetani

Para a germinagao, com o surgimento da forma vegetativa e a producao
da toxina, sao a anaeroblose e o baixo potencial de oxidorreducdo. Com
efeito, a doenca s ocorrera na presenca deste contexto, particularmente
observado em feridas contendo tecidos desvitalizados ou necroticos,
quando ha presenca de corpos estranhos ou infeccao por outros
microrganismos.

Nos casos de tétano generalizado, a toxina atinge o sistema circulatorio,
sangue e linfa, disseminando-se para outros terminais nervosos. Os nervos
mais curtos sao primeiramente acometidos, o que permite explicar o
acometimento sequencial da cabeca, tronco e, por ultimo, das
extremidades. No caso do tétano localizado e do tétano cefallco somente
determinados nervos sao afetados, com espasmos musculares localizados.

A tetanospasmina é uma toxina produzida durante a fase estacionaria
de crescimento e é liberada na lise celular, sendo responsavel pelas
manifestacdes clinicas do tétano. A toxina é liberada no ferimento,
acessando os terminais dos neuronios motores periféricos, caminhando
pelo axonio, sendo levada até o sistema nervoso central ,tronco
encefalico e medula espinhal. As toxinas passam dos terminais
sinapticos a membrana pré- sinaptica, na qual bloqueia a liberacao
de glicina e de acido gama-amino-butirico (GABA),
neurotransmissores inibitorios. Ha incremento da taxa de disparo,
em repouso, dos neurénios motores, surgindo hiperreflexia e espasmos
musculares. Pode, igualmente, ser observada a perda da inibicao de
neurdnios simpaticos pré- ganglionares, com hiperexcitabilidade
simpatica e circulacao de altos niveis de catecolaminas.

\

Clostridium tetani. PATOGENIA

ESPORO EEE) HERIDA CUTANEA EEEED GERMINACION
(Puerta de entrada) (Tejidos del huésped)

MEDULA === |, NEURAL <@mmmmm TOXINA
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Mecanismos de Patogenicidade

Clostridium difficile

>

>

Esta naturalmente presente na flora intestinal (intestino grosso), e
ndao causam doencas a menos que se comece a produzir toxinas.

O Clostridium difficile produz duas toxinas denominadas de toxina
A (enterotoxina) e toxina B (citotoxina). O modo de acao bioldgica
dessas toxinas ainda € pouco compreendido, porém sabe-se que
atuam na patogénese de doencas diarréicas associadas a
antibioticos.

O principal fator de risco é a exposicdo aos antibioticos, no
entanto outros fatores associados a infeccao por Clostridium s&o
reconhecidos - idade avancada, comorbilidades associadas, cirurgia
gastrointestinal, presenca de sonda nasogastrica, medlcacao anti-
dcida e internacdo em unidades de cuidados intensivos.

A bactéria espalha-se através de esporos que deixam o organismo
pelas eliminagoes da pessoa infectada. O contagio pode ocorrer por
fomites e também através do ar.

Esta bactéria ndo causa problemas a pessoas saudaveis, contudo,
alguns antibidticos utilizados para tratar outros problemas de
saude podem interferir com o equilibrio da flora intestinal.
Quando isto acontece, a C. difficile pode multiplicar-se e produzir
toxinas, causando sintomas de Colite pseudomembranosa, uma
inflamacao do célon causada pela bactéria.

Como estas infeccoes sao geralmente causadas por antibioticos, a
maioria dos casos ocorre em ambientes de cuidados de satide
como hospitais, por exemplo.
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Clostridium difficife Associated Disease (CDAD)
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Mecanismos de Patogenicidade

Clostridium perfringens

Ik Enterites por Clostridium perfringens

Agente Espécies Acometidas Periodo Critico
Clostridium pefringens Tipo A Todas Néo ha
Clostridium pefringens Tipo B Cordeiros Neonatal a Desmama

Bezerros, Cordeiros,
Clostridium pefringens Tipo C Neonatal a Desmama

Potros e Leitdes
Caprinos, Ovinos e
Clostridium pefringens Tipo D Confinamento
Bovinos

Cordeiros, Bezerros e

Clostridium pefringens Tipo E Desmama*

Coelhos

* Descrigoes de casos de infecgdo por C. perfringens Tipo E sdo muito raros

Fonte: McGavin, 2°

Apresenta cinco tipos de esporos de A a E, cla
de acordo com as exotoxinas produzidas. Ostip
D sao patogénicos para humanos.

Uma das caracteristicas mais importantes do C.
perfringens é sua capacidade de multiplicacao e
altas temperaturas.

Pode ser encontrada no solo, como um componente
normal da vegetacao apodrecida, em sedimentos
marinhos, no trato intestinal de seres humanos.

A dose infectante para que o C. perfringens possa
causar a infeccao alimentar em humanos € de 106
bactérias por grama ou a fracao ingerida do alimento
contaminado, causando enterite (quando presente e
ingerida por meio de alimentos contaminados) e
gangrena gasosa, quando afeta feridas expostas e
cirurgicas.

As enterotoxinas A e C do C. perfringens sao as
responsaveis pelo quadro agudo de diarreia,

caracteristico das toxinfeccoes clostridianas. O
responsavel pela enterite necrética, doenca
geralmente fatal, mas de ocorréncia rara.



Manifestacoes Clinicas

Clostridium botulinum

» A toxina botulinica atinge o sistema nervoso, interferindo
na sinapse (comunicacao) entre as células nervosas.
Assim, os sintomas de intoxicacao por C. botulinum
resultam da dificuldade na transmissao de estimulos
nervosos, o que resulta em paralisia.

» A severidade dos sintomas esta relacionada com a
quantidade e tambem com o tipo de toxina ingerida.

» Os sintomas do botulismo alimentar passam geralmente
por fraqueza, perturbacdes na visao (visao enevoada e
ou dupla visao), secura na boca, dificuldade em falar e
em engolir.

» Os sinais de paralisia sao progressivos (sempre se
manifesta de forma descendente e simétrica: da face,
para o pescoco, membros superiores até membros
inferiores)

Pode provocar paralisia da musculatura respiratoéria e
levar ao obito, caso nao receba a assisténcia adequada.

https://www.grupounidas.com.br




Manifestacoes Clinicas
Clostridium tetani

» Tétano acidental: Cefaleia, febre, dores
musculares, principalmente no pescoco. E
muito comum também a ocorréncia do
trismo (trincar dos dentes). Nao sendo
tratada, ocorre a paralisia total dos
musculos respiratérios, levando a morte
por asfixia.

» Tétano neonatal: choro constante,
irritabilidade, dificuldade para mamar e
abrir a boca, rigidez na nuca. Pode
ocorrer febre baixa. Com o agravamento
do quadro, o bebé para de chorar e ha o
aumento da apneia (auséncia de
respiracao), podendo levar ao obito.

TRISMO

Contracodes
intensas'e e
DOLOROSAS.

Sintomas de Tétano

2

Espasmos
mugculares

Suor excessivo



Manifestacoes Clinicas

» Clostridium perfringen

< Forma classica: sintomas causados pela ce
como dores abdominais agudas, diarréia c
nauseas e febre (vomitos raros). Os sintoma
aparecem entre 8 e 12 horas apos a ingestao.
intoxicacao é branda e raramente causa mort
individuo afetado;

Enterite Necrotica

L)

< Forma grave: sintomas causados pela cepa C,
enterite necroética caracterizada por dores
abdominais agudas muito intensas, diarréia
sangiinolenta, vomitos e inflamacao necrética do
intestino delgado. E raro acontecer, mas é fatal

» quando acomete um individuo. Forma també

= RESESSNE gangrena gasosa, quando afeta feridas exp

. e cirurgicas.
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Manifestacoes Clinicas

» Clostridium difficile

« Uma das principais manifestacoes clinicas
das infeccoes por Clostridium difficile € uma
intensa diarreia aquosa - pode chegar a quinze
ou mais evacuacoes por dia

<« Como decorréncia da diarreia ocorre uma
severa desidratacao

<+ Febre com leucocitose e dores abdominais
ocorrem numa certa percentagem de casos e fleo paralitico ou obstrutivo

pode preceder a diarreia. | m

« A colite fulminante é a pior apresentacao
possivel, normalmente se manifestando como
uma sepse grave, com acidose latica e muita dor
abdominal.

Em alguns casos, ha diminuicao das evacuacoes a
custa da evolucao para ileo paralitico




Transmissao

Clostridium perfringens Clostridium botulinum

» Botulismo alimentar: Se desenvolve
em alimentos com baixo oxigénio e
produz toxinas que sao transmitidas
através da ingestao. Entre os

» Ingestao de alimentos contaminados por
solo ou fezes e sob condicoes que
permitam a multiplicacao do agente.

» A maioria dos surtos esta associada a alimentos mais afetados, encontram-
carnes aquecidas ou reaquecidas se vegetais enlatados (espinafre,
inadequadamente. feijdo verde ...), conservas de atum

» Esporos sobrevivem as temperaturas ou peixe fermentado.

normais de cozimento, germinam e se
multiplicam durante o resfriamento lento,
armazenamento em temperatura ambiente
e/ou inadequado reaquecimento.

Botulismo infantil: E causado pela
colonizagao no intestino. A
contaminacao ocorre pela ingestao de
mel ou de poeira com esporos da v""
bactéria.

te: Palestra. Holanda, G. 2007 apud in Mendes, 200

» Botulismo de feridas: A contaminacao
ocorre através de uma ferida aberta.
Afeta principalmente as pessoas que
usam drogas por seringas.




Transmissao

Clostridium difficile

» A transmissao € fecal-oral, com facil
disseminacao dos esporos libertados pelas >
fezes, através das maos, das roupas, de
dlSpOSlthOS médicos e do ambiente
circundante.

Os esporos conseguem manter a potencialidade
infeciosa durante meses ou anos.

Clostridium difficile
spores and vegetative
cells are ingested
2 opotes ) <. difficile
= Vegetative cells multiplies in
Most vegetative cells are the colon
killed in the stomach, but
spores can survive the acid )
environment J
Stomach
/ Gut mucosa
facilitates
3 adherence to
; C. diffic the colonic >
C. difficile spores germinate movement; a polysaccharide [ epithelium
in the small bowel upon capsule discourages phagocytosis
exposure to bile acids
e T

C. difficile vegetative cells produce toxins A and B and
hydrolytic enzymes (1). Local production of toxins A and
B leads to production of tumour necrosis factor-alpha

opening of epithelial cell junctions (3) and epithelial cell
apoptosis (4). Local production of hydrolytic enzymes
leads to connecnve tissue degradation, leading to colitis,
and proinflammatory interleukins, increased vascular pset ion (5) and watery diarrhea.
permeability, neutrophil and monocyte recruitment ),

ﬁ

Clostridium tetani

Ocorre pela introducao dos esporos da
bactéria em ferimentos externos,
geralmente perfurantes, contaminados
com terra, poeira, fezes de animais ou
humanas.

O bacilo se encontra no intestino dos
animais, especialmente do cavalo e do
homem.

Os esporos podem estar presentes tanto TETANUS

em solos contaminados por fezes ou com
esterco, como na pele ou na poeira.

Queimaduras e tecidos necrosados
também sao uma porta de entrada, o que
favorece o desenvolvimento da bactéria.

O tétano neonatal ocorre pela
contaminacao do coto umbilical por
esporos do bacilo tetanico, que podem
estar presentes em 1nstrumentos Sujos
utilizados para cortar o cordao umbilical
ou em substancias pouco higiénicas usadas
para cobrir o coto.

tetanus Bacillus



Epidemiologia

» Clostridium difficile

A prevaléncia vem aumentando no mundo inteiro, principalmente a partir dos anos 2000.
Em muitos paises, como Canada e EUA, os casos mais do que dobraram. No Brasil os estudos
sobre o tema sao escassos, devido a pouca disponibilidade dos exames comprobatorios,
sobretudo na rede publica.

» Clostridium botulinum

Ocorre em todo o mundo, acometendo principalmente povos que consomem enlatados
caseiros e comidas conservadas.

» Clostridium perfringens

Ocorre mundialmente e principalmente em paises onde as praticas de preparo de
alimentos favorecem a multiplicacao do C. perfrin%ens. O C. perfringens tipo A € normalmente
encontrado no trato intestino de seres humanos e de outros animais e encontra-se amplamente
distribuidos na agua e no solo contaminados com fezes.

» Clostridium tetani

E de ocorréncia mundial, sendo menos freqiientes nos paises de clima frio, com melhores
condicoes socio-economicas e onde medidas profilaticas por meio da vacinacao da populacao
foram tomadas.




Diagnostico

Clostridium difficile

» Aspectos clinicos

» Endoscopia e exames radiologicos
» Resultados laboratoriais

< Coprocultura

< Pesquisa de citotoxina

COPROCULTURA:
http://wwwabcdesporto.blogspot.com/2009/08/coprocult
ura.html

= Clostridium perfrigens

» Deteccao de toxina em fezes

Kit Clostridium FirstTestTM e leitor ESE-Quan
- Deteccao e quantificacao imediata dos niveis
perfringens em fezes de frangos.



Diagnostico

= Clostridium botulinum = Clostridium tetani
> Exame fisico » Exame fisico
> Exames de sangue » Exames laboratoriais geralmente
» Exames de fezes Nao sao necessarios
» Exames laboratoriais no alimento

suspeito

https://www.mdsaude.co
sangue.html




Tratamento

Clostridium difficile - Visao geral do tratamento

» Abordagem de tratamento depende da avaliacado de gravidade
» Portadores assintomaticos ndao precisam de tratamento

» Para todos os adultos sintomaticos:

< Antibioticoterapia: Fidaxomicina ou Metronidazol ou Vancomicina

< Evitar agentes antimotilidade em todos os casos
<« Precaucdes de contato (avental e luvas) sao recomendadas para todos os pacientes hospitalizado
< Higiene das maos

» Casos Graves: Cirurgia, anticorpos monoclonais, Probioticos (evidéncias insuficientes




Transplante de Microbiota Fecal (TMF)

<« Cientificamente relatado pela primeira vez
em 1958.

<« TMF comecou a ser largamente estudado e
incorporado na pratica clinica apenas nos

ultimos dez anos.

< O TMF consiste em introduzir a microbiota
intestinal de um doador saudavel, em um
paciente portador de ICD com o objetivo de

restaurar a sua microbiota.

O doador para esse tipo de tratamento

geralmente é um familiar ou conhecido.

ao ha um consenso claro sobre a melhor

orma de preparacao das fezes. (MESSIAS et
., 2018)

A TECNICA

I

9 Otratodigestivo

(1Y humano é povoad

0 por bilhdes de
bactérias que auxiliam
na digestao. A ingestao
de antibioticos, porém,
extermina esses
micro-organismos
bons e aqueles que
causam infeccoes

Entre as complicacoes,
estd a fixacao de
esporos de
superbactérias,
resistentes a
antibioticos, no
colon, causando
danos e diarrefa.
Em casos cronicos,
haa indicacao do
transplante fecal

AS AMOSTRAS

05 doadores 5o
submetidos a baterias
de exames para
detectar virus, bactérias
£ parasitas que possam

Ser transmitidos
pelas fezes

As amostras de dols
0u trés doadores sdo
misturadas em melo
litro de soro fisiotogica

e centrifugadas

A parte slida desce
para o fundo do
reciplente, A parte
(fquida sobe, essa

serd usada-pard 0
tratamento

0 TRANSPLANTE

Com o paciente
sedado, o0 liquido
fico em bactérias

do doador  aplicado
por meio de uma
endoscopia direto no
Jejuno, que faz parte
do intestino delgado
e éresponsdvel pela
absorgdo de
¢arboidratos e
aminodcidos J&
parcialmente
digeridos pelo
estomago e pelo
duodeno

Alntrodu¢do da
comunidade
bacteriana restaura

0 batango do
ecossistema digestivo.
0 paciente volta a
producir o bolo fecal
normalmente em
cerca de trés dias

APLICACAO

0 transplante fecal
apresenta efeitos.
positivos no
tratamento de:

W Doengas
qastrointestinals;
infeqdo recorrente:
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Irritdvel; constipacdo
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ulcerativa e doenga
de Crohn

M Doengas ndo
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sindrome metabotica;
esclerose moltipla,
autismo, mal de
Parkinson, acne,
insnia & depressdo




Tratamento

» Clostridium botulinum - Visao geral do tratamento

<« Antitoxinas contra trés tipos de toxina botulinica (A, B e E).

<+ Como o tipo responsavel para cada caso costuma ser desconhecido, € necessario
administrar imediatamente, por via endovenosa, a antitoxina trivalente (A, B, E) com as
precaucoes habituais

< A maioria das criancas se recupera apenas com o tratamento de suporte, a terapia
com antitoxina e recomendada.

< Existe Antitoxina heptavalente .

< A antitoxina equina do botulismo fornece imunizacao passiva contra os diferentes serotipo
da neurotoxina botulinica usando fragmentos de anticorpos policlonais derivados do plasm
equino, que se ligam toxina botulinica na circulacao evitando assim a internalizacao da

toxina em células alvo.

K‘\Q
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Tratamento
» Clostridium tetani - Visao geral do tratamento fentuna Hi

3F m l cres

» Considerar: UTI (para monitoramento proximo e manejo das vias aéreas)

» principios gerais de gestao incluem: =
» parada da producéao de toxina tetanica:

< fornecer cuidados adequados para feridas ou desbridamento

< metronidazol ou penicilina procaina G ou penicilina cristalina aquosa G

» neutralizacdo da toxina tetanica circulante através da administracao de Imunoglobulina
Antitetdnica

» controle de espasmos musculares e disfuncao autonémica
< benzodiazepinicos (diazepam ou midazolam)

« sulfato de magnésio (reduz tanto os espasmos musculares como a disfuncao
autonomica)

< outras opcoes de medicamentos para o controle da disfuncao autonomica:

< Labetalol ou Morfina ou Clonidina ou Bupivacaina com Sufentanil
» Cuidados de suporte necessarios durante a doenca aguda e recuperagao

» Durante a convalescenca, iniciar ou continuar a série primaria de vacinacao com toxoide
tetanico ou administrar dose de reforco




Tratamento
» Clostridium perfringens - Visao geral do tratamento

» 0O aspecto mais importante do tratamento:
< Desbridamento cirurgico da area acometida
< Administracdao de antimicrobianos, em particular penicilina.

< O oxigénio hiperbarico pode ser util no tratamento clinico das infeccoes teciduais por
clostrideos. Afirma-se que ele tem a propriedade de “destoxificar” rapidamente os pacient

» Existem antitoxinas contra as toxinas de C. perfringens, C. novyi, C. histolyticum e C. septicum,
geralmente na forma de imunoglobulinas concentradas.

» Intoxicacdo alimentar causada pela enterotoxina do C. perfringens geralmente s exige tratame
sintomatico.

Desbridamento cirurgico

http://slideplayer.c
om.br/slide/802101
5/




Desbridamento Cirurgico Camara Hiperbarica

Figura 1: E do desbrid r ario para o le da infecgao inicialmente localizada no perineo (bartolinite).
A foto mostra o paciente em posi¢ao de litotomia

(Cardoso JB, Féres O, 2007)




Controle da Doenca

Clostridium difficile
Higienizar as maos
Lavar alimentos

Quarto individual para pessoas que
estejam com a bactéria

Cautela com o uso de antibioticos

Clostridium botulinum

>
>

Higienizar as maos
Lavar alimentos

Quarto individual para pessoas que
estejam com a bactéria

Cautela com o uso de antibioticos

Cuidado com latas estufadas




Controle da Doenca

Clostridium tetani Clostridium perfringens

» Meétodo mais eficaz a vacinacao » Educacao dos manipuladores de
alimentos

» Higienizacao dos ferimentos

» Orientacao de manipulacao e
preparo dos alimentos

a HOMEM
- EF. Manipulagio, Mos,
) \ Unhas, Cabelos, ANIMAIS
#X T ) Intestinos, Pele, Produtores de v
Garganta, saliva, suinos, avesetc. | 7
TT SAT TT SAT genitais e fezes. Mlm d.s-l Estimagio
Incerto ou < de 2 SIM NAO SIM SIM -
ALIMENTO
doses (k) 8 = Microorganismos
[puas doses SIM NAD SIM NAO (1) ‘:l m?
[Trés doses NAD (2) NAO NAO (3) NAO
http://www.vacinas.org.br/novo/vacinas_cont UTENSILIOS E
ra_bact_rias_e_toxinas/t_tano.htm 1) M ipriciiied e
— —flds_C_ — . Lt/ Superficies de Trabalho,
Tébuas de corte,
Talheres panelas,
batedeiras, etc..

http://nutriarigronevalt.blogspo
nas-areas-de-manipulacao.htm



Os Clostrideos e a Odontologia

» 0O Botox, como € popularmente conhecido, € uma toxina produzida
pela nossa bactéria (Clostridium botulmum) a mesma bactéria
causadora do botulismo, mas a toxina botulinica industrializada é
purificada e usada em doses que nao causam a doenca.

Além do uso estético, a toxina pode ser utilizada para o uso
terapéutico no tratamento de espasticidade disfuncional (rigidez
muscular excessiva), distonias e espasmo hemifacial.

Um método simples, rapido e em muitos casos efetivo no tratamento
do sorriso gengival é o uso da toxina butolinica.

Pacientes nos quais a capacidade dos musculos faciais responsaveis por
elevar o labio superior durante o sorriso se encontra aumentada, tém
indicacao para tratamento com toxina botulinica. OQutros fatores que
tornam esta toxina um tratamento de primeira opcao sdo o rapido e
reversivel efeito, com uma duracao entre 3 a 5 meses. Em muitos
casos, a toxina botulinica tem particular interesse quando os pacientes
pretendem submeter-se a um procedimento mais invasivo, como a
cirurgia ortognatica, mas desejam um rapido melhoramento estético
enquanto o proced1mento cirurgico € planeado. Observa-se também
uma melhora significativa nos sintomas de sialorreia.

» Como funciona?

» No caso de pacientes que possuem bruxismo, que consiste no ato de
ranger e apertar os dentes durante o sono, a toxina botulinica pode
melhorar seus sintomas aliviando dores de’ cabeca e relaxando os
musculos da face.

O botox age no neurdénio motor e impede a liberacao de
Acetilcolina que promove a contracao da musculatura. Sendo assim,
a aplicacao da toxina nos musculos mastigatorios (temporal anterior e
masseter) € essencial para o tratamento do bruxismo. Vale ressaltar
que a aplicacao do botox nao garante cura, e o tratamento deve ser
auxiliado com placas de mordida e a corregéo da mordida.

' 574 Dores orofaciais
2 7'y
- DTM
//
.
k ™ = —_____ Sormisogengival
Melhoramento da
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Os Clostrideos e a Odontologia

» C. tetani: Na Odontologia, a alta prevaléncia de traumas dento-alveolares associada as laceracoes d
adjacentes pode propiciar uma porta de entrada para os microrganismos. O primeiro sintoma que o pa
trismo. Devido a este quadro clinico o cirurgiao dentista tende a ser o primeiro profissional a ser procu
da doenca.

» C. difficile: Em uma unidade de terapia intensiva deve-se seguramente assumir que esporos de C. diff p
em qualquer coisa que nao tenha sido esterilizada ou limpa com um desinfetante de alto nivel.

» A taxa de aquisicao de C. diff é estimada em 13% nos pacientes com internacao de até duas semanas, e em
com internacao hospitalar por mais de quatro semanas.

» Muitos antibioticos alteram o equilibrio entre os tipos e as quantidades de bactérias presentes no intestino, pe
maneira a proliferacao de determinadas bactérias patogénicas (que causam doencas). A bactéria que mais com
problemas é o C. diff, que é responsavel pela producao de duas toxinas que podem lesar o revestimento proteto
grosso.

Os antibioticos que mais frequentemente causam esse disturbio sao a clindamicina, as penicilinas de amplo espe
cefalosporinas (p.ex., cefalotina). Outros antibioticos que podem causar o disturbio incluem a eritromicina, o
trimetoprima, o cloranfenicol e as tetraciclinas.

Lactobacilos e Saccharomyces boulardii estao disponiveis nas farmacias brasileiras. Diante da necessi
antibioticos por longo prazo é de sem pensar melhor nas receitas.
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