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+ 10000€*/séjour RR 1,78 à J28

RR 1,64 à M12 
↑ durée séjour
+ 8,9-10,7 jours 
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Mme C.M, 76 ans, se présente aux urgences pour diarrhée. 
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=> Infection à Clostridoides difficile suspectée
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Définition de l’infection à C. difficile

• Tableau clinique compatible : (>= 3 selles molles (Bristol 

6-7 en 24h) + confirmation microbiologique + pas d’autre 

cause évidente de diarrhée

Ou

• Colite pseudo-membraneuse (diagnostic endoscopique 

et/ ou anatomopathologique) + confirmation 

microbiologique 
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• Age > 65 ans
• Comorbidités 

Immunodépression
• ATCD d’ICD et statut 

immunitaire

• Nombre/durée hospitalisation(s)
• Contact – chambre – patient ICD
• Séjour en soins intensifs

• Antibiothérapie
• IPP 
• Sonde naso-gastrique
• Chirurgie digestive
• MICI 
• Chimiothérapie anti-cancéreuse
• Laxatifs et lavements digestifs

A. Lemonnier MMI 2014S



NEJM 2015
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Prélèvement
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Dinh et al. Updates on the management of Clostridoides infection, Hépato-Gastro et Oncologie Digestive, Dec 2023

STRATÉGIES DIAGNOSTIQUES

S



FORMES CLINIQUES/ CRITÈRES DE SÉVÉRITÉ ?
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Emma Jane Bishop et al. Journal of Antimicrobial Chemothérapy, 2023
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QUEL TRAITEMENT ?
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Emma Jane Bishop et al. Journal of Antimicrobial Chemothérapy, 2023
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Métronidazole vs Vancomycine



CID 2014

Essai randomisé

3 bras : MTZ, Vanco, Tolevamer

563 patients

Analyse post hoc 
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Robert C. Read, JHI 2007
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• Antibiotique macrocyclique ; per os

• Bactéricide

• Cible: ARN polymérase

• AMM pour traiter les ICD: 200 mg*2/j pdt 10 jrs

• Faible absorption systémique (< 3%)

• Spectre étroit

• Absence d’action sur les BGN et sur Bacteroides

=> moindre perturbation du microbiote

• Sélectionne mois d’ERV (7% vs 30% pour la vancomycine)

FIDAXOMICINE

Louie TJ, NEJM 2011
Nerandzic MM, Clin Inf Dis 2012
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Fidaxomicin

CID 2008
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• Etudes de non-infériorité

• Age moyen = 60 ans

• 1er épisode +++

• Antibiothérapie inductrice: 40 à 60%

• Formes compliquées exclues

• Critère d’évaluation principal: guérison clinique à la fin du traitement (J 10)

• Critères d’évaluation secondaires: 

- Taux de récidive 

- Délai de survenue de la 1ère récidive 

- Guérison clinique persistante (J 30)

Non-infériorité de la Fidaxomicine pour le critère principal : taux de succès à 90% à J 10.

 Réduction significative du taux de récidive (- 47%)

 Intérêt supérieur de la Fidaxomicine à la Vancomycine en cas d’antécédent d’ICD (32,5% de rechute VS 20,3%)

Louie TJ, NEJM 2011
Nerandzic MM, Clin Inf Dis 2012

M



• Mars 2024: réapparition de la diarrhée avec 10 selles liquides/ jour, sans 

douleurs abdominales, sans fièvre. 

• Aux urgences : 

- L'examen clinique est sans particularité hormis une sensibilité abdominale 

diffuse sans défense ni contracture.

- La biologie retrouve une CRP à 41 mg/L sans hyperleucocytose

- et une recherche de Clostridioides difficile par PCR positive dans les selles.

SUITE (1) CAS CLINIQUE
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S’agit-il d’une :

• forme réfractaire ?

• rechute/ récidive ?

• réinfection
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S’agit-il d’une :

• forme réfractaire ?

• rechute/ récidive ?

• réinfection

• L’évaluation de la réponse au traitement ne se fait pas avant le 3ème jour de 

traitement.

• Forme réfractaire = absence de réponse au traitement après 3 à 5 jours

• Rechute / récidive = Episode survenant dans les 8 semaines du le 1er

épisode après une bonne réponse initiale au traitement

• Réinfection = nouvel épisode au-delà de 8 semaines
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RÉCIDIVE/ RECHUTE

d’après JP Bru 1. McFarland LV, JAMA. 1994. 2. McFarland LV. Am J Gastroenterol. 2002. 3. Lessa FC, NEJM 2015. 4. Huang 
AM, Transpl Infect Dis. 2014 5. Abou Chakra CN, Plos One 2014. 6. Sheitoyan-Pesant, CID 2016M



Debast, CMI 2014

FACTEURS DE RISQUE DE RÉCIDIVE
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QUELLE CONDUITE THÉRAPEUTIQUE?
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Emma Jane Bishop et al. Journal of Antimicrobial Chemothérapy, 2023
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Essai randomisé, contrôlé

86 centres, 21 pays en Europe, Nov 2014 – Mai 2016

• Population :

o Patients : > 60 ans,  ICD confirmée (diarrhée + toxine A 

ou B dans les selles)

o 1er épisode, 1-2 récidives < 3 mois

• Traitement: 

-Groupe 1: Fidaxomicine (FDX) 200 mg *2/J de J1 à J5 

puis 200 mg/j de J7 à J25

-Groupe 2: Vancomycine orale 125 mg*4/j de J1 à J10 

• Suivi 12 semaines 

• Objectif principal: Guérison clinique soutenue à J30 

de la fin du traitement soit J55 pour FDX et J 40 pour 

Vanco.
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Résultats

• J2: pas de différence significative de la réponse 

clinique primaire 

• Récurrence: FDX 4% VS Vanco 17%

• Délai de récurrence: FDX > Vanco (p< 0.0001)

• Guérison J30: FDX 70% VS Vanco 59% (p= 0.03)

• Le schéma EXTEND à la Fidaxomine facilite le 

rétablissement du microbiote pendant le traitement.

=> Essai de supériorité positive 
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BEZLOTOXUMAB

• Anticorps monoclonal ciblant et neutralisant la toxine B

• Mécanisme d’action: 

- Liaison à un récepteur du domaine de fixation de la toxine B

- Blocage de la fixation cellulaire

- Blocage de la cascade toxinique 

• Bonne tolérance 

• Pas ATB => Absence d’induction de résistance

=> Pas de déséquilibre du microbiote

Clin Infect Dis. 2018M



Clin Infect Dis. 2018M



SUITE (2) CAS CLINIQUE

• Nouvelle antibiothérapie par VANCOMYCINE 125mg x4/j pendant 10 jours (du 12 au 

22/03) et perfusion de BEZLOTUXUMAB

• Bonne évolution initiale et la patiente retourne à domicile

• 28/03: Réapparition de la diarrhée 

=> 3ème épisode de diarrhée à C.difficile
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Elle « multi récidive » ? 
Le cercle vicieux 
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QUELLE CONDUITE À TENIR ?
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Van Nood et al. NEJM 2013
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Emma Jane Bishop et al. Journal of Antimicrobial Chemothérapy, 2023M





TRANSPLANTATION DE MICROBIOTE FÉCAL 

Centre de transplantation fécale de l’APHP- Hôpital Saint Antoine
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• Essai randomisé comparatif

• 43 patients

• Vancomycine PO + TMF (17) / Vancomycine 

(13) / Vancomycine + Lavement (13)

• Critères d’exclusion: immunodépression 

chimiothérapie, VIH CD4 < 240, 

Corticothérapie > 60mg/j, grossesse, USI, 

autre ATB, médicament vasopresseur 

• Critère de jugement principal: guérison sans 

rechute après 10 semaines
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Résultats

Van Nood, NEJM 2013M



JAMA 2014

• Pas d’effet indésirable de grade 2 

• Résolution de la diarrhée dès la 

première prise dans 70% 

• Absence de réapparition des 

symptômes après 8 semaines
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SUITE (3) CAS CLINIQUE

• Transplantation de microbiote fécale réalisée sous forme de 15 gélules pendant 

deux jours successifs avec mise à jeun jusqu'à 4h après la prise à chaque fois 

selon le protocole habituel du service.

• Bonne tolérance 

• Pas de nouvelle récidive depuis la TMF
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SUITE (3) CAS CLINIQUE

• Transplantation de microbiote fécale réalisée sous forme de 15 gélules pendant 

deux jours successifs avec mise à jeun jusqu'à 4h après la prise à chaque fois 

selon le protocole habituel du service.

• Bonne tolérance 

• Pas de nouvelle récidive depuis la TMF

Cohen SH, Clinical practice guidelines for Clostridium difficile infection in adults: 2010M
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CONCLUSIONS

• Dépister devant toute diarrhée

• Attention au diagnostic microbiologique

• Possible émergence et dissémination de nouvelles 

souches

• Gravité/FDR de récidive

• Traitement adapté/maximaliste chez personnes à risque

• Vigilance récidive y compris à distance

• Prévention +++

Éviter/raccourcir exposition antibiotique

Lutter contre autres FDR : IPP, SNG

Hygiène : précaution entérique, environnement
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CHANGEMENT DE CONCEPT

• « Search, destroy » and…prevent

• Identifier les sujets « à risque » 

• « Taper fort » d’emblée 
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