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RESUMO

Introducao: A sindrome do intestino irritavel (SIl) é uma das doencas cronicas mais comuns do trato gastrointestinal infe-
rior e ocorre mais frequentemente em jovens, sendo a sua abordagem terapéutica um desafio para os médicos de familia.
O diagnostico da Sl é baseado nos critérios de Roma |V. Devido a falta de terapéuticas seguras e eficazes, tém sido reali-
zados estudos com base no envolvimento bacteriano na SlI, demonstrando que os antibidticos podem ser um tratamento
eficaz no controlo sintomatico. Nesta revisao, pretende-se estudar o papel da rifaximina no controlo de sintomas de Sl em
adultos, em comparacao com outras terapéuticas ou placebo.

Métodos: Pesquisa de revisdes sistematicas, meta-analises (MA), ensaios clinicos aleatorizados e controlados (ECAC) e
normas de orientacao clinica (NOC), publicadas nos ultimos 10 anos, nas principais bases de dados de medicina baseada
na evidéncia, utilizando os termos MeSH “rifaximin” e “irritable bowel syndrome”. A escala Strength of Recommendation
Taxonomy (SORT), da American Academy of Family Physicians, foi utilizada para classificar o nivel de evidéncia e atribuir
a forca de recomendacao.

Resultados: Foram obtidas 140 publicacdes, das quais 132 foram excluidas (pelo titulo, resumo ou apos leitura completa,
e sete por conterem os mesmos ensaios), tendo sido incluidos oito artigos: quatro ECAC (Nivel de Evidéncia 1/2), duas
NOC (Nivel de evidéncia 2) e duas MA (Nivel de evidéncia 1). Todas as referéncias incluidas foram favoraveis a utilizacdo
da rifaximina na Sll.

Discussao: Foi identificada uma eficacia moderada da rifaximina na reducao dos sintomas na Sll com predominancia de
diarreia, sem efeitos adversos significativos. Relativamente a Sll com padrao de obstipacao, os dados ndo sao conclusivos.
Conclusao: A rifaximina constitui uma opcao terapéutica segura no tratamento da Sl com padrao de diarreia, sendo a sua
utilizacao recomendada pelos autores (forca de recomendacao A).
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ABSTRACT

Introduction: Irritable bowel syndrome (IBS) is one of the most common chronic diseases of the lower gastrointestinal tract
and occurs more frequently in young people, and its therapeutic approach is a challenge for family doctors. The diagnosis
of IBS is based on the Roma IV criteria. Due to the lack of safe and effective therapies, studies have been carried out based
on bacterial involvement in IBS, demonstrating that antibiotics can be an effective treatment for symptomatic control. In
this review, we intend to study the role of rifaximin in symptomatic contro/ of IBS in adults compared to other therapies or
placebo.

Methods; Research of systematic reviews, meta-analyzes (MA), randomized controlled trials (RCT) and clinical guidelines,
published in the last 10 years, in the main evidence-based medicine databases, using the MeSH terms “rifaximin” and “irri-
table bowel syndrome.” The Strength of Recommendation Taxonomy (SORT) scale, from the American Academy of Family
Physicians, was used to classify the level of evidence and assign the strength of recommendation.

Results: 140 publications were obtained, of which 132 were excluded (by title, abstract or after complete reading, and seven
because they contain the same studies), eight articles were included: four RCT (level of evidence 1/2), two guidelines (level
of evidence 2) and two MA (level of evidence 1). All references included were favorable to the use of rifaximin in IBS.
Discussion: Moderate efficacy of rifaximin has been identified in reducing symptoms in IBS with a predominance of diar-
rhea, without significant adverse effects. Regarding the IBS with constipation pattern, the data are not conclusive.
Conclusion: Rifaximin is a safe therapeutic option in the treatment of IBS with a pattern of diarrhea, and its use is recom-
mended by the authors (strength of recommendation A).

Keywords: rifaximin; irritable bowel syndrome
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INTRODUCAO
sindrome do intestino irritavel (Sl) é
uma das doencas crénicas mais comuns
do trato gastrointestinal inferior e ocorre
com maior frequéncia em pessoas mais
jovens.!? A sua prevaléncia mundial foi estimada em
2020 em 11,2% (varia entre 11% - 45,0%).* Esta condi-
cao manifesta-se por dor ou desconforto abdominal
associado a uma alteracdo na forma ou frequéncia das
fezes, na auséncia de alteracdes estruturais, inflama-
torias ou bioquimicas.?* A Sll pode ser clinicamente
subdividida em Sl com obstipacdo (SII-O), definido
como mais de 25% das dejecdes com fezes duras, e
Sl com diarreia (SII-D), guando mais que 25% das fe-
zes sao aquosas.® O diagnostico de SlI é atualmente
baseado nos critérios de Roma IV (Figura 1).% Nesta
revisao utilizam-se os critérios de Roma Il (por serem
os utilizados nos artigos selecionados) que incluem
dor ou desconforto abdominal, pelo menos trés dias
por més, nos ultimos trés meses, que alivia com a
evacuacao, associado a alteracdes na frequéncia das
evacuacoes ou na forma das fezes (Figura 2).4

Paciente tem dor abdominal recorrente (superior ou igual a
um dia por semana, em média, nos ultimos 3 meses), com ini-
cio hd pelo menos 6 meses.

A dor abdominal esta associada a, pelo menos, dois dos se-
guintes sintomas:

- dor relacionada a defecacao;

- mudanca na frequéncia das fezes;

- mudanca na forma (aparéncia) das fezes.

O paciente ndo possui nenhum dos seguintes sinais de alerta:
- idade superior ou igual a 50 anos, nenhuma triagem prévia
positiva para cancro do colon e presenca de sintomas;

- mudancas recentes no transito intestinal;

- evidéncia de sangramento gastrointestinal oculto (melena ou
hematoquézia);

- dor noturna ou a passagem das fezes;

- perda de peso involuntaria;

- histéria familiar de cancro coloretal ou doenca inflamatoria
intestinal;

- massa abdominal palpavel ou linfadenopatia;

- evidéncia de anemia ferripriva em analises de sangue;

- pesquisa de sangue oculto nas fezes positiva.

Figura 1. Tabela com os Critérios de Roma |V para sindrome do
intestino irritavel.

1 | Esforco para evacuar em, pelo menos, 25% do tempo.

Fezes endurecidas ou fragmentadas em, pelo menos,

. 25% do tempo.

3 Sensacdo de evacuacgao incompleta em, pelo menos,
25% do tempo.

4 Sensacao de bloqueio anorretal em, pelo menos, 25%
do tempo.

5 Uso de manobras manuais para facilitar, pelo menos,

25% das evacuacoes.

6 | Menos de 3 evacuacdes por semana.

Figura 2. Tabela com os Critérios de Roma Il para sindrome do
intestino irritavel.
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A causa da SlI permanece desconhecida, uma
vez que nao ha um mecanismo unico que explique
a variedade de sintomas nos diferentes fenotipos da
doenca.®” Existem, no entanto, alguns fatores en-
volvidos nesta patologia: dieta, fatores psicologicos
(stress, coping, depressdo comorbida, ansiedade e
somatizacdo), alteracdes na motilidade intestinal, hi-
persensibilidade visceral, processamento diferencial
do sistema nervoso central de sinais aferentes do
intestino e respostas imunes apos a infecdo.® A mi-
crobiota também desempenha um papel importante
nesta doenca, uma vez que estes pacientes apresen-
tam alteracdes na microbiota intestinal quando com-
parados com individuos saudaveis.®?

Os sintomas da Sll tém um impacto significativo
na qualidade de vida do individuo, uma vez que se
associam a ansiedade social e stress e a sua abor-
dagem terapéutica constitui um desafio para os mé-
dicos de familia, que apresentam um contacto de
maior proximidade com estes doentes.*

Devido a associacao da Sll com a peristalse intes-
tinal, alguns medicamentos que medeiam 0s niveis
de serotonina no trato gastrointestinal foram estuda-
dos e tiveram sucesso na melhoria dos sintomas da
doenca. No entanto, estes medicamentos apresen-
tam efeitos adversos graves, como colite isquémica e
obstipacao.* Devido a falta de tratamentos seguros e
eficazes para SlI, foram realizados estudos com base
no envolvimento bacteriano da Sll, tendo demons-
trado que os antibidticos sao um tratamento eficaz
para 0s sintomas da doenca.* No entanto, concluiu-
-se que o antibiotico ideal seria aquele que apresen-
tasse baixa absorcao sistémica, boa eficacia e efei-
tos colaterais minimos para controlar o sobrecresci-
mento bacteriano, como a rifaximina.* A rifaximina é
um antibiotico seletivo do trato gastrointestinal que
apresentou eficacia em pacientes com Sll e esta as-
sociado a um baixo risco de resisténcia bacteriana.°™

Nesta revisao, pretendemos estudar a eficacia da
rifaximina no tratamento de pacientes adultos com
SlI, em comparacdo com outras terapéuticas ou pla-
cebo.

METODOS

Foi realizada pesquisa de revisdes sistematicas,
meta-analises (MA), ensaios clinicos aleatorizados
e controlados (ECAC) e normas de orientacdo cli-
nica (NOC), publicados entre maio de 2011 e maio
de 2021, escritos em lingua portuguesa, inglesa e es-
panhola, nas principais bases de dados de medicina
baseada na evidéncia: MEDLINE, Canadian Medical
Association Practice Guidelines InfoBase, National



Guideline Clearinghouse, National Institute for Heatlh
and Care Excellence, Cochranelibrary e British
Medical Journal? Foram utilizados os termos MeSH:
"rifaximin" e "irritable bowel syndrome”. Os critérios
de inclusdo foram: adultos com diagndstico de Sli,
cuja intervencao seria a terapéutica com rifaximina,
em comparacdo com outras opcoes terapéuticas
ou placebo. O objetivo seria avaliar a melhoria dos
sintomas associados a Sll e reducdo das exacerba-
coes. Foram excluidos artigos que ndo cumprissem
0s critérios de inclusao ou duplicados. A selecao dos
artigos por titulo e resumo foi dividida entre todos
0s autores, bem como sua leitura na integra para a
decisao de inclusao.

Foiutilizada aescala Strength of Recommendation
Taxonomy (SORT) da American Family Physician
para avaliacdo dos estudos e atribuicdo dos niveis de
evidéncia (NE) e forcas de recomendacdo.® A ava-
liacao final da qualidade e do nivel de evidéncia dos
artigos incluidos foi discutida e decidida unanime-
mente entre todos 0s autores.

RESULTADOS

Da pesquisa efetuada, obtiveram-se 140 publica-
¢cOes, 83 foram excluidas pelo titulo, 37 pelo resumo
e 28 apos leitura na integra, totalizando 15 artigos
elegiveis. Destes, foram incluidas oito referéncias:
duas MA, duas NOC e quatro ECAC. Este processo
de selecdo dos estudos incluidos esta representado
na Figura 3.

A caracterizacdo dos estudos selecionados e a
descricao dos seus principais resultados encontra-se,
adiante, sob a forma de texto e, resumidamente, sob
a forma de quadro (Quadro | - llI). No quadro IV es-
tdo descritos os artigos incluidos nas meta-analises,
excetuando os artigos ja contemplados no Quadro lIl.

Com excecao de Pimentel et al," em 201, que
utilizou os critérios prévios (Roma II), todos os ECAC
selecionados utilizaram os critérios de Roma Il para
selecionar os participantes.

O ECAC duplamente cego de Lembo et al.* pu-
blicado em 2020, teve como objetivo descrever o
ensaio Targeted Nonsystemic Antibiotic Rifaximin
Gut-selective Evaluation of Treatmento for IBS-D 3
(TARGET 3) - ID: NCT00269412, no qual 2579 adul-
tos com SlI-D receberam tratamento com 550 mg de
rifaximina trés vezes por dia durante duas semanas,
seguido de quatro semanas de vigilancia da resposta
em termos de dor abdominal e consisténcia das fe-
zes. Os doentes que responderam a terapéutica ini-
cial foram acompanhados durante um total de 18
semanas, sendo que os que tinham recorréncia de
sintomas recebiam aleatoriamente e de forma cega
novo curso de 550 mg de rifaximina trés vezes por
dia ou placebo durante duas semanas, apds periodo
de observacao intermédio. Dos 2438 pacientes ava-
liados, 1384 (56,8%) responderam ao primeiro trata-
mento com rifaximina (melhoria superior a 30% do

MEDLINE Cochrane NICE BMJ NGC CMA
(n=13) (n=89) (n=31) (n=7) (n=0) (n=0)
Leitura de titulo e resumo
(n=140)
119 excluidos
- 83 pelo titulo
- 8 pelo resumo
28 duplicados
Leitura integral do artigo
(n=21)

6 excluidos ap6s leftura

Integral do artigo

15 artigos selecionados

7 MA excluidas por

analisarem 0s mesmos
ensaios

8 artigos Incluidos
(4 ECAC, 2 MA, 2 NOC)

Figura 3. Fluxograma da selecao dos artigos a incluir nesta revisdao baseada na evidéncia.
Legenda: BMJ - British Medical Journal; CMA - Canadian Medical Association Practice Guidelines InfoBase; ECAC - ensaio clinico aleatorizado e controlado;
MA - meta-analise; NGC - National Guideline Clearinghouse; NICE - National Institute for Heatlh and Care Excellence; NOC - norma de orientacao clinica
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basal na dor abdominal semanal por mais que duas
semanas, com resultados semelhantes apds o pri-
meiro ciclo de tratamento duplamente cego (53,9%
vs. 44,4% com placebo, p = 0,02) e apds o segundo
ciclo de tratamento duplamente cego (52,9% vs.
44,7% respetivamente, p = 0,047). Uma percentagem
significativamente alta de pacientes teve alivio da dor
abdominal com rifaximina por mais que 50% das 18
semanas de seguimento (47,9% [138/288] vs. 35,.9%
[97/270], p = 0,004). Os eventos adversos mais co-
mumente relatados ocorreram com frequéncia se-
melhante em ambos 0s grupos. Em pacientes com
sintomas recorrentes de SlI-D, o tratamento repetido
com rifaximina foi eficaz e bem tolerado, pelo que 0s
autores concluiram que o tratamento com rifaximina
pelo periodo de duas semanas demonstrou um efeito
benéfico consistente e clinicamente relevante nos pa-
cientes com SII-D (NE 1).

Segundo Bhagyalekshmi et al,* em 2018, que
estudou a eficacia de um ciclo de 14 dias de rifaxi-
mina em doentes com Sll sem padrdo obstipante,
este tratamento mostra-se benéfico nesta patologia.
Neste ECAC aleatorizado e controlado, foram recru-
tados pacientes que cumpriam os critérios de Roma
Il em dois anos, sendo aleatorizados para receber
tratamento com rifaximina 400 mg trés vezes por dia
(n =75) ou placebo (n = 74) durante duas semanas.
Nos 149 pacientes incluidos, a proporcao de alivio
dos sintomas foi significativamente maior no braco
de pacientes tratados com rifaximina (68,0%) com-
parativamente ao placebo (39,1%), mantendo-se por
uma semana. Ao final das duas semanas, houve alivio
da distensdo abdominal, da dor e dos sintomas gerais
em ambos 0s grupos, apesar de os efeitos serem su-
periores com a rifaximina, ndo tendo sido relatados
efeitos adversos significativos. Os autores conside-
ram que este estudo comprova a melhoria de sinto-
mas associados ao Sl com o tratamento com rifaxi-
mina, apesar de incluir uma populacdo peguena e um
curto periodo de estudo, pelo que se atribuiu NE 2.

Di Stefano et al'® avaliou, em 2011, 24 adultos com
SII-0O com distensao abdominal severa quanto a pro-
ducao de gas intestinal apos teste com lactulose e
medicao com barémetro reto-sigmoide, de forma a
estudar a condicdo colica basal e apds fermentacdo
bacteriana. Os pacientes foram aleatoria e cegamente
tratados com 400 mg de rifaximina duas vezes por
dia (n =12) ou placebo (n =12) durante sete dias.
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A rifaximina induziu uma melhoria da severidade
dos sintomas, apenas nos pacientes com colon nor-
mosensivel. Com este estudo, coloca-se a hipotese de
a distensdo abdominal ser provocada por ma absor-
cado de hidratos de carbono a nivel do célon e, conse-
guentemente, a modificacao da flora através de tra-
tamentos com antibidticos representa uma estratégia
efetiva. Os resultados favorecem a administracéo de
rifaximina, sendo possivel concluir que a sua adminis-
tracdo modifica a flora cdlica, com importantes con-
sequéncias em termos do seu metabolismo. A estra-
tégia de tratamento para a distensao, deve, portanto,
ser decidida, principalmente com base no padrao de
sensibilidade visceral. Para os autores, este estudo
apresenta uma modesta eficacia da rifaximina, numa
pequena populacdo, mostrando, no entanto, vanta-
gem na utilizacao deste farmaco na SII-O (NE 2).

O ECAC duplamente cego de Pimentel et al.)®
publicado em 2011, teve como objetivo descrever os
ensaios Targeted Nonsystemic Antibiotic Rifaximin
Gut-selective Evaluation of Treatment for IBS-D 1and
2 (TARGET 1e 2) - ID: NCT00731679 e NCT00724126.
Dos 1260 adultos com SII-D incluidos, (623 no
TARGET 1e 637 no TARGET 2), 625 receberam trata-
mento com 550 mg de rifaximina trés vezes por dia
durante duas semanas, e 635 receberam tratamento
com placebo, de forma aleatorizada, seguido de dez
semanas de vigilancia da resposta. O alivio adequado
dos sintomas globais de Sl durante as primeiras qua-
tro semanas apos o tratamento foi significativamente
maior no grupo da rifaximina (40,8% vs. 31,2%, p =
0,01 TARGET 1, 40,6% vs. 32,2%, p = 0,03 TARGET 2;
40,7% vs. 31,7%, p < 0,001, nos dois estudos combi-
nados). Da mesma forma, os pacientes do grupo ri-
faximina tiveram alivio adequado da distensao abdo-
minal (39,5% vs. 28,7%, p = 0,005 TARGET 1; 41,0%
vs. 31,9%, p = 0,02 TARGET 2; 40,2% vs. 30,3%, p <
0,001, nos dois estudos combinados). As taxas de
eventos adversos foram baixas e semelhantes entre
0s grupos. Dos pacientes com Sl sem obstipacao,
o tratamento com rifaximina durante duas semanas
demonstrou alivio dos sintomas de distensao abdo-
minal, dor abdominal e consisténcia das fezes, pelo
que os autores consideram existir um efeito benéfico
demonstrado nestes pacientes (NE 1.



Quadro |. Descricdo resumida dos artigos incluidos - meta-a- Quadro I1. Descricdo resumida dos artigos incluidos - normas

nalises. de orientacdo clinica.
Referéncia Resultados/Conclusao NE Referéncia Resultados/Concluséo NE
5 ECAC (n = 1805 adultos com SiI sem obsti- FACG® ACG recomenda o uso de rifaximina para tra-
E?Cé?o.‘ Rorcrlla o —— - et tar os sintomas globais de SII-D (recomenda- | A/2

Ford, 20187 dcigas%atgr;?ase;:r? Sﬁ g'ef;“g”b'?t?pgi ;?Mgirsla 1 cao forte; qualidade moderada de evidéncia).
eficaz do que o placebo para sintomas glo-
bais e distensao abdominal. AGA** AGA sugere o uso de rifaximina em pacientes

- 201 4,5‘ com SII-D (recomendac&o condicional; evi- B/2
2 ECAC (n =1940 adultos com SII sem obsti- déncia de qualidade moderada).
pacao - Roma lI)

Schoenfold A rifaximina parece ser segura e bem tole- . ) »

2014 ' | rada no tratamento de SIl sem obstipacao 1 Legenda: "ACG - American College of Gastroenterology; **AGA - Amer-
- sem risco aumentado de infecées e sem ican Gastroenterological Association; FR - for¢a de recomendacdo; n
diferencas substanciais em quaisquer eventos - nimero; NE - nivel de evidéncia; SII-D - sindrome do intestino irritavel
adversos vs. placebo. padrao diarreia.

Legenda: NE - nivel de evidéncia; SII - sindrome do intestino irritavel.

Quadro IIl. Descricdo resumida dos artigos incluidos - ensaios clinicos aleatorizados e controlados.

Referéncia Populacao Interven¢ao Resultados/Conclusdes NE
Intervencdo 1: 550 mg de rifaximina 3
vezes/dia (n = 2579).
Fase de tratamento: 2 semanas.
. - Resposta superior com rifaximina para a melhoria da
Fase de observacao: = : i
Eﬁmp‘:iram s p;fasfg?\?mﬁ%uga%‘é dor abdominal (50,6% vs 42,2%; p = 0,018). Prevencao
est Fase) de recorréncias, resposta duradoura e menor urgéncia
LEHBE 2579 adultos ’ de evacuacdo também foram superiores com rifaxi-
5 com SII-D ~ mina. Os eventos adversos mais comumente relata- 1
2020 (Roma IIl) E:é‘argtjda}\/fgrsaergz %l;sze{ 6\":’23‘;’ ?e%?dﬁgrggr?\) dos ocorreram com frequéncia semelhante em ambos
Hodkes C26 forrn subm etia o; S " | osgrupos. Em pacientes com sintomas recorrentes de
302 SII-D, o tratamento repetido com rifaximina foi eficaz
Intervencao 2: 550 mg de rifaximina 3 &bem tolerado.
vezes/dia (n = 328).
Controlo: placebo (n = 308).
Fase de tratamento: 2 semanas.
Follow-up: 4 semanas.
X S O alivio dos sintomas da Sl foi signi-ficativamente
%400 mg rifaximina 3 vezes/ maior com rifaximina (68,0% vs. 39,1%). No final da
< , 149 adultos L - fase de tratamento, ambos 0s grupos apresentaram
Bhag}éa(a)/eleé(‘shm/, com Sl %&gﬁgﬁt?] 4 7d4i;s melhoria significativa na pontuacdo de distensao ab- 2
(Roma IIl) m dominal (p < 0,002), dor (p < 0,001), que continuou
R por mais 1 semana. Sem efeitos adversos significati-
VOS.
. s s A rifaximina induziu uma melhoria da gravidade dos
24 adultos % 400 mg rifaximina 2 vezes/ sintomas. Os efeitos sobre a distensao abdominal fo-
Di Stefano, com SlI-O - placebo (0 =12) ram superiores em pacientes com célon normosensi- 2
201 (Roma Il mmFase s trgtamentd 7 dias vel. A estratégia de tratamento para a distensao deve
Eoliow-tb: & SErnanes 3?52 g;cl|d|da com base no padrao de sensibilidade
Alivio dos sintomas globais durante as primeiras 4 se-
1260 adultos manas apos tratamento foi significativamente maior
com Sll sem no grupo da rifaximina (40,8% vs. 31.2%, p = 0,01
obstipacdo Intervencao: rifaximina 550 mg 3 vezes/dia | TARGET 1;40,6% vs. 32,2%, p = 0,03 TARGET 2; 40,7%
Pimentel (Roma I} (n=625) vs. 31,7%, p < 0,001, nos estudos combinados). Maior
2014 Controlo: placebo (n = 635) alivio da distensao abdominal com rifaximina (39,5% 1
623 TAR- Fase de tratamento: 2 semanas vs. 28,7%, p = 0,005, TARGET 1; 41.0% vs. 31,9%, p =
GET1 Follow-up: 10 semanas 0,02 TARGET 2; 40,2% vs. 30,3%, p < 0,001, nos dois
637 TAR- estudos combinados).
GET 2 Eventos adversos foram escassos e semelhantes entre
0S grupos.

Legenda: n - numero; NE - nivel de evidéncia; Sll - sindrome do intestino irritavel; SII-D - sindrome do intestino irritavel padrao diarreia; SlI-O - sin-
drome do intestino irritavel padrao obstipacdo.
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Quadro V. Descricdo resumida dos artigos incluidos nas meta-analises.

Resultados/Conclusoes

Alivio global dos sintomas com rifaximina vs.
placebo (41,3% vs. 22,9%, p = 0,03).

Resposta favoravel a rifaximina (40,5% vs.
18.2%; p = 0,04) e persistente (27.0% vs. 9,1%,
p =0,05), Nao foi descrito nenhum evento ad-
verso. A rifaximina é um tratamento seguro e
eficaz para distensao abdominal e flatuléncia,
em pacientes com SlI,

A rifaximina melhora os sintomas da Sl du-
rante 10 dias apos a descontinuacdo da tera-
péutica e os efeitos adversos foram raros e
semelhantes entre 0s grupos.

Alivio superior dos sintomas com a rifaximina
(52,0% vs. 44,0%, p = 0,03).

Os perfis de seguranc¢a foram semelhantes en-
tre os grupos. Este estudo apoia o importante
papel da rifaximina no tratamento de pacien-
tes com SlI-D.

Referéncia Populacao Intervencao
Intervencéo: 400 mg de rifaximina 2 ve-
126 adultos zes/dia (n = 63)
55’56662‘?' com Sl Controlo: placebo (n = 61)
(Roma II) Fase de tratamento: 10 dias
Follow-up: 10 dias
Intervencéo: 400 mg de rifaximina 3 ve-
' 87 adultos zes/dia (n = 43)
p’%egé?/' com Sl Controlo: placebo (n = 44)
(Roma I) Fase de tratamento: 10 dias
Follow-up: 10 semanas
Intervencao: 550 mg de rifaximina 2 ve-
zes/dia (n =191)
Yarmbio 388 adultos Controlo: placebo (n=197)
200822‘ com SlI-D Fase de tratamento: 14 dias (rifaximina/
(Roma II) placebo) + 2 semanas de placebo
Follow-up: 12 semanas (pacientes que ti-
veram alivio adequado na semana 4)

Legenda: n - numero; NE - Nivel de Evidéncia; Sl - sindrome do intestino irritavel; SiI-D - sindrome do intestino irritavel padrao diarreia.

DISCUSSAO

A Sl é uma doenca muito heterogénea com va-
rios mecanismos e diferentes sintomas que tem um
grande impacto na qualidade de vida do individuo;
estes sintomas levam a uma maior procura de recur-
sos de saude e a reducado da produtividade do tra-
balho, pelo que o seu tratamento adequado é fun-
damental.4”

A luz da evidéncia atual, a rifaximina afeta a flora
intestinal, alterando a resposta imunitaria do hos-
pedeiro, e, seja qual for o mecanismo interveniente,
os efeitos a longo prazo sugerem que afeta a causa
subjacente da SlI, com alteracdo da microbiota

Em todos os estudos, a rifaximina (1200-1650 mg/
dia por duas semanas) mostrou maior eficacia do que
o placebo no tratamento dos sintomas globais e ali-
vio da distensao abdominal em pacientes sem SlI-O
(NE 1), e 0 alivio permaneceu por, pelo menos, qua-
tro semanas.®® A maioria dos estudos existentes sao
com pacientes com padrao diarreia, uma vez que es-
tes tém maior probabilidade de etiologia infeciosa.*
Em pacientes com SII-O, os dados sao escassos, mas,
de acordo com Di Stefano et al.® a rifaximina parece
melhorar a gravidade dos sintomas.

Embora o ganho terapéutico modesto tenha sido
semelhante ao obtido por outras terapias atualmente
disponiveis para Sll, a rifaximina parece ser segura
e bem tolerada (NE 1)."® Portanto, os autores reco-
mendam o uso de rifaximina em pacientes com SII-D
com sintomas recorrentes (forca da recomendacao
A), embora outras opcdes terapéuticas disponiveis
nao devam ser descontinuadas.”
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A evidéncia existente sobre a eficacia da rifaxi-
mina é limitada ao numero de estudos existentes.
Mais ensaios serao necessarios para estudar o seu
efeito em pacientes com SII-O e a sua eficacia a
longo prazo.

CONCLUSAO

A Sll é uma doenca multifatorial e com um feno-
tipo clinico muito variado.” A evidéncia encontrada €
limitada ao numero de estudos existentes, mas favo-
rece o uso da rifaximina em doentes com SlI, particu-
larmente nagueles com predominancia de diarreia,
com uma forca da recomendacao A48
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