
Infection digestive à Infection digestive à Clostridium difficileClostridium difficile



Clostridium difficileClostridium difficile

bacille anaérobie gram+, non invasif

spores, inactive métaboliquement  
(résistance / récidive)(résistance / récidive)

pathogénicité liée à la production de deuxpathogénicité liée à la production de deux 
toxines A et B

infection nosocomiale digestive fréquente



Portage sain
Colonisation par la forme sporulée du

Portage sain
Colonisation par la forme sporulée du 
germe, inactive métaboliquement

En milieu communautaireEn milieu communautaire 
3 à 8 %
P t t t it iPortage souvent transitoire
Peu de contaminations au sein d’un même foyer

En milieu hospitalier
20 à 40 %20 à 40 %
Portage souvent chronique (et ne pas tenter 

l’éradication)
Acquisition en bonne partie nosocomiale



Infection symptomatiqueInfection symptomatique
Conversion des spores en formes végétatives qui se p g q
multiplient et produisent les toxines A et B, 
habituellement à l’occasion d’une perturbation de la 
fl i t ti l d tibi tiflore intestinale par des antibiotiques.

En milieu communautaireEn milieu communautaire
1 infection (+ 5 diarrhées fonctionnelles) pour 100 prises 

antibiotiques, habituellement bénigne
Toutes les infections à CD sont liées aux antibiotiques

En milieu hospitalierEn milieu hospitalier
2 à 3 infections (+ 2 diarrhées fonctionnelles) pour 100 prises 

d’antibiotiquesd antibiotiques
80 % des infections à CD sont associées aux antibiotiques



Age Ageing, 1998 ; 27 : 339



Diarrhées liées à l’antibiothérapieDiarrhées liées à l antibiothérapie
Infections intestinales

Clostridium perfringens ?Clostridium perfringens ?

Staphylococcus aureus ?

Candida albicans ?

SSalmonella +

Klebsiella oxytoca ++ebs e a o ytoca

Clostridium difficile +++++++Clostridium difficile +++++++



Diarrhées liées à l’antibiothérapieDiarrhées liées à l antibiothérapie
Klebsiella oxytoca

AmpicillineAmpicilline (+++), pristinamycine (+), 
céphalosporines (±)céphalosporines (±)

Diarrhée hémorragique Diarrhée hémorragique débutant entre J1 et J7g qg q 1 7

Colite associée (totale ou segmentaire)
Évolution en général vite et spontanément 
favorable à l'arrêt de l'antibiothérapie

Rôle pathogène (présumé) d'une toxine

Beaugerie L et al. 2004



Infection à Clostridium difficileInfection à Clostridium difficile
Risque selon l’antibiothérapie

ImportantImportant IntermédiaireIntermédiaire FaibleFaible

Cé h l iCé h l i A t é i illi Tét liCéphalosporinesCéphalosporines Autres pénicillines Tétracyclines
(Amoxicilline) Macrolides Sulfamides
Clindamycine MetronidazoleMetronidazoleClindamycine MetronidazoleMetronidazole
Quinolones («Quinolones (« 027027 »)»)

Loo VG et al. 2005



Infection à Clostridium difficileInfection à Clostridium difficile
Spectre cliniqueSpectre clinique

Diarrhée bénigneDiarrhée bénigne
Modérée, sans fièvre, sans douleur abdominale , ,

notable
Lésions de colite associées peu probables
Diagnostic différentiel : diarrhées métaboliques

Diarrhées de sévérité moyenneDiarrhées de sévérité moyenneyy
Fièvre possible
Colite possiblement associée

Colites pseudoColites pseudo--membraneusesmembraneuses

Colites gravesColites graves (iléus, absence de diarrhée)



Infection à Clostridium difficile
Colites pseudo membraneusesColites pseudo-membraneuses



Infection à Clostridium difficile
Colites pseudo membraneusesColites pseudo-membraneuses



Infection à Clostridium difficileInfection à Clostridium difficile
Colites pseudo-membraneuses

3 à 8 selles/j, crémeuses ou verdâtres, 3 à 8 se es/j, c é euses ou e dâ es,
rarement hémorragiques (< 5 %)

Fiè dé é ( 75% d )Fièvre modérée (≈ 75% des cas)

Douleurs abdominales habituelles

Biologie : hyperleucocytose à polynucléaires, 
d i fl t i h lb i é isyndrome inflammatoire, hypoalbuminémie 

modérée



Infection à Clostridium difficileInfection à Clostridium difficile
Colites pseudo-membraneuses

Endoscopie : plaques jaunâtres surélevéesEndoscopie : plaques jaunâtres surélevées, 
de 1 à 2 cm de diamètre, séparées par des 
zones de muqueuse congestivezones de muqueuse congestive

Tomodensitométrie : épaississement de la 
paroi colique

Confirmation diagnostique par recherche deConfirmation diagnostique par recherche de 
toxines dans les selles









Infections à Clostridium difficile
Traitement

→→ «« Riposte graduée…Riposte graduée… »»

• Diarrhée bénigne sans fièvre
A êt d l’ tibi thé i- Arrêt de l’antibiothérapie

- Si insuffisant, metronidazolemetronidazole per os
(4 250 3 500 /j) 10 j(4 × 250 ou 3 × 500mg/j) 10 jours

• Diarrhée fébrile sans colite
- Metronidazole per osp



Infections à Clostridium difficile
Traitement

• Colite pseudo-membraneuse
- Metronidazole (per os ou à défaut IV)- Metronidazole (per os ou à défaut IV)
-- VancomycineVancomycine 2g/j per os en cas de non-

réponse à J et/ou d’aggravationréponse à J3 et/ou d aggravation

• Colite graveColite grave
- Vancomycine (per os, par SNG ou en 

instillation colique)instillation colique)
- (Immunoglobulines humaines en l’absence 

de réponse à J3)de réponse à J3)
- Colectomie…



Infections à Clostridium difficile
Récidives

•• ≈≈ 20 % 20 % (reviviscence > nouvelle contamination)
• Même sensibilité au traitement que le premierMême sensibilité au traitement que le premier 

épisode
• Facteurs de risque• Facteurs de risque

- Age > 65 ans65 ans
- Comorbidités
- Traitement antibiotique prolongé

• Rôle déterminant de la réponse humorale réponse humorale lors 
du premier épisodep p

Kyne L et al.2001



Infections épidémiques à Clostridium difficileInfections épidémiques à Clostridium difficile

Une souche particulière, dite 027, caractérisée 
par une hyperproduction de toxines A et Bpar une hyperproduction de toxines A et B, 
est responsable d’infections nosocomiales 
sévères et épidémiquessévères et épidémiques

• 2003 - Canada, EU
2004 A l t B l i P B• 2004 - Angleterre, Belgique, Pays-Bas

• 2006 - France
• 2006 et 2007 - Luxembourg, Danemark, 

Pologneg
• 2008 - 2009…



Loo VG et al. 2005



Infections épidémiques à Clostridium difficileInfections épidémiques à Clostridium difficile

De janvier 2006 à mars 2007, dans la région 
Nord Pas de Calais :o d as de Ca a s

• 41 établissements ont signalé 515 cas (3 
établissements ont signalés 55% des cas)établissements ont signalés 55% des cas)

• Sur 410 souches isolées, 65% étaient « 027 »
70 f é è• 70 formes sévères

• 108 patients décédés (23 décès au moins 
partiellement imputable à l’infection)

• 422 cas nosocomiaux



Infections épidémiques à Clostridium difficileInfections épidémiques à Clostridium difficile

De janvier à mars 2007, en France, hors Pas de 
Calais :

• 347 cas signalés (55 cas groupés)
• Sur 161 souches isolées, 7% « 027 » (isolée dans (

5 EPS de 3 régions) PicardiePicardie
RhôneRhône--AlpesAlpes
L iL iLorraineLorraine

→→ La souche va continuer à diffuser en FranceLa souche va continuer à diffuser en France
→→ Les recommandations Les recommandations de diagnostic, de contrôle et 

de signalement précoces sont importantes à 
t t d i t li it l’ l d llrespecter et doivent limiter l’ampleur  de nouvelles 

épidémies éventuelles







http://www.hcsp.fr/hcspi/docspdf/avisrapports/hcspa20080620_Cdifficile.pdf



ConclusionsConclusionsConclusionsConclusions

Les infections à C. difficile sont fréquentes, 
potentiellement graves et volontiers 
nosocomialesnosocomiales

Toute diarrhée nosocomiale doit faire rechercher 
un C difficile en l’absence d’une autre étiologieun C. difficile en l absence d une autre étiologie 
évidente

Si l’infection à C difficile est confirméeSi l infection à C. difficile est confirmée, 
correspond à une forme sévère ou survient dans 
un contexte épidémique il faut signalerun contexte épidémique, il faut signaler 
l’épisode, prévenir la diffusion (et sans doute 
promouvoir la culture des selles pour expertise p p p
ultérieure de la souche)


