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Définition 

Diarrhée : 
Bristol 5-7  

+  
≥ 3 selles/j  
ou > normale pour 
l’individu   

OU Iléus 
 
OU Mégacôlon toxique  
(colon transverse > 8 cm 
 + sepsis sévère 
 

Confirmation 
bactériologique 
 
OU Endoscopique 
 
OU Histologique 
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Faut-il traiter les patients asymptomatiques ? 

 

• Il n’y a pas d’indication à traiter les porteurs 
asymptomatiques (stratégie inefficace) 
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Traitement symptomatique prise en charge 
symptomatique ? 
• Arrêt des traitements antimicrobiens non indispensables 

• Correction des troubles hydro-électrolytiques 

• Eviter les traitements ralentisseurs du transit 

• Eviter les inhibiteurs de la pompe à proton 

• Prévention de la transmission 
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Traitements médicamenteux actuels 

• Métronidazole : 
• Faible coût 
• Le seul disponible en ville 

 

• Vancomycine orale (forme destinée à l’IV)  : 
• Faible coût 
• Prescription hospitalière 
• Rétrocession 

 

• Fidaxomicine (Dificlir*) : 
• Coût élevé 
• Prescription hospitalière, et liste en sus de la T2A 
• Rétrocession 
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Selon quels critères définir 
une forme sévère d’ICD ? 
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Cliniques : 

• T > 38,5 °C 

• Frissons 

• Instabilité hémodynamique 

• Défaillance respiratoire 

• Péritonite 

• Iléus colique 

Biologiques : 

• Leucocytes > 15 000/mm3 

• Elévation de la créatinine > 50 % 

par rapport à baseline 

• Lactatémie ≥ 5 mmol/L 

• Albuminémie < 30 g/L  

• Myélémie (> 20 % des leucocytes) 

Endoscopiques : 

• Colite pseudo-membraneuse 

Imagerie : 

• Ø colon transverse > 6 cm 

• Infiltration graisse péricolique 

• Épanchement péritonéal 

En rouge : formes compliquées, i.e. chirurgicales 



1- Traitement des formes non sévères 

Recommandation Grade 

Métronidazole PO 500 mg X 3/j, 10 j A I 

Vancomycine PO 125 mg X 4/j, 10 j B I 

Fidaxomicine 200 mg X 2/j, 10 j  B I 

Vancomycine 500 mg X 4/j, 10 j  C I 

Arrêt des antibiotiques déclencheurs, et évaluation à 48 h C II 

Recommandations ESCMID 2014 



2- Formes avec critères de sévérité :   
quand le traitement oral est possible 

Recommandation Grade 

Vancomycine PO 125 mg X 4/j, 10 j A I 

Vancomycine 500 mg X 4/j, 10 j  B III 

Fidaxomicine 200 mg X 2/j, 10 j  B I 

Métronidazole PO 500 mg X 3/j, 10 j D I 

ESCMID : recommandations 2014 

NON 



Formes sévères : Metronidazole vs Vancomycine 



3- Traitement des formes sévères 
Lorsque la voie orale n’est pas utilisable 

ESCMID : recommandations 2014 

Traitement recommandé Grade 

Infection sévère 

Métronidazole IV 500 mg X 3/j,  

+ lavements vancomycine (500 mg /100 ml) X 4/j 10 j  

A 

B III 

Métronidazole IV 500 mg X 3/j, 

+ vancomycine par sonde nasogastrique X 4/j 10 j  

A II 

B III 

Tigécycline IV 50 mg X 2/j IV, 14 j C III 



Indications : 

• Détérioration malgré AB maximale 

• Mégacôlon toxique 

• Péritonite 

• Iléus sévère 

Le plus tôt possible 

Avant que le lactate sérique soit > 5 mmol/L 

Mortalité de la colectomie en urgence : 19- 71 %  

Formes sévères : place et timing de la chirurgie 
Iléostomie sur baguette = alternative à la colectomie +++ 



4- Le problèmes des récidives 

• Réapparition de l’infection à Clostridium difficile dans les 8 semaines suivant 
un précédent épisode résolutif sous traitement 

• Altération persistante de la flore digestive 
(aggravée par métronidazole ou 
vancomycine) 

• Réponse immune inadéquate 
(absence de synthèse d’anticorps anti-toxines) 

• Persistance des spores 
(absence d’éradication par métronidazole ou 
vancomycine) 



Facteurs de risque de récidive 

Facteur Niveau de preuve 

Age > 65 ans A 

Poursuite d’un traitement antibiotique autre que pour l’ICD A 

Comorbidité sévère ; Insuffisance rénale A 

≥ 1 récidive A 

IPP B 

Sévérité de la maladie initiale B 

ESCMID : recommandations 2014 



Traitement des formes à risque de récidive 
Traitement des premières récidives 

ESCMID : recommandations 2014 

Traitement recommandé Niveau de preuve 

Vancomycine PO 125 mg X 4/j, 10 j B I 

Fidaxomicine 200 mg X 2/j, 10 j B I 

Metronidazole 500 mg X 3/j, 10 j C I 

Vancomycine 500 mg X 4/j, 10 j  C III 

Pas d’étude spécifique sur les formes récidivantes avec la fidaxomicine : ce n’est pas le 

traitement des formes récidivantes mais le traitement des formes à risque de récidive +++ 



(200 mg/12 h) (125 mg/6 h) 

Fin de traitement 
(2 jours après) 

A J28 post traitement 

629 patients 

inclus 

Fidaxomicine vs Vancomycine 

• 1er épisode : 

• 2 fois moins de 
récidive avec 
la fidaxomicine 

TJ Louie et al. N Engl J Med 2011  
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Impacts respectifs de la vancomycine et de la fidaxomicine sur le microbiote 
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Etude prospective, monocentrique, française. 

99 patients traités par Fidaxomicine 

• 42 ICD sévères 

• 16 ICD compliquées 

• 41 ICD récidivantes 

• PCR Ribotype 027 et Toxine binaire (Xpert C. difficile/Epi;Cepheid)  

• 8 % récidives si la Fidaxomicine est utilisée sur un premier épisode. 

• 26 % récidives si la Fidaxomicine est utilisée sur une forme déjà récidivante. 

 

M. Pichenot et al. 

Infection 2017 
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7 hôpitaux anglais. 

2 stratégies :  

• A et B : Fidaxomicine pour toutes les ICD 

• Les autres hôpitaux : fidaxomicine uniquement  pour les récidives 

 

Réduction des récidives : 

• Significative pour A et B 

• A : 10,6 % à 3,1 % 

• B : 16,3 % à 3,1 % 

• NS pour les autres 

 

Réduction de la mortalité à J28 : 

• Significative pour A et B 

• A : 18,2 % à 3,1 % 

• B : 17,3 % à 6,3 % 

• NS pour les autres  

Goldenberg SD et al. Eur J Clin Microbiol Infect Dis 2016 

Stratégie Fidaxomicine en 1ère intention ? 
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Analyse médico-économique française sur les 

catégories à risque élevé de récidive : 

• Cancer 

• Insuffisance rénale 

• Antécédent de récidive 

• ICD sévère 

• Patients > 65 ans 

• Antibiothérapie concomitante 

Traitement par 

Vancomycine 
Récidives : 25 % 

Traitement par 

Fidaxomicine 
Récidives : 13 % 

10 j de Fidaxomicine = 1387 € 
10 j de Vancomycine = 92 € 

Surcoût de la fidaxomicine lors de 

la 1ère hospitalisation compensée 

par les économies générées par la 

récidive évitée. 

Watt M et al. J Med Econ 2017 



Epidémiologie française : données base nationale Diftec 
Rang de l’épisode initial d’ICD renseigné 

• Sur 461 épisodes analysés : 
• 1er épisode :      82,4 % (n=380) 
• 1ère récidive :    11,3 % (n=52) 
• Nième récidive :  6,3 %   (n=29) 

 
 

• Un antécédent d’ICD est présent dans 18 % des cas (n=83)  

 

• 70 % avec un score de Charlson > 4  
• Charlson median = 6 
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Récidives multiples 

ESCMID : recommandations 2014 

Stratégie antibiotique  

Vancomycine 125 mg X 4/j, 10 j 

Puis 125-500 mg ts les 3 j, pdt ≥ 3 sem  
B II 

Vancomycine 125 mg X 4/j, 10 j 

Puis décroissance progressive jusqu’à 

125 mg/j  

B II 

Fidaxomicine 200 mg X 2/j, 10 j B II 

Stratégie non-antibiotique 

Greffe fécale A I 

E. Van Nood et al. NEJM 2013  

Indiquée dès la deuxième récidive 



Indications de la transplantation fécale 

• Colite récidivante à Clostridium difficile : 

– 2e récidive, 3e  épisode 

– Délai entre 2 épisodes de moins de 8 semaines 

– Malgré un traitement préalable par VANCOMYCINE 

ou FIDAXOMICINE bien conduit 

– Confirmation de la récidive avec présence de toxine 

de Clostridium difficile positive 

• Pas de contre indication absolue à la TMF 

 

Debast SB Clin Microbiol infect 2015 
Sokol H hepatogastro 2015 

Cammarota G gut 2017 Journée antibioréférents PDL - 17 janvier 2019 
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Transplantation fécale : difficultés 

• Voie d’administration  

• Transplantation de selles fraîches : organisation +++ 

• Sélection et screening microbiologique du donneur : long et coûteux 

• Cotation des actes actuellement non référencée (préparation, 

transplantation) 

26 



Lee C, et al. JAMA. 2016;315(2):142-149. 

Utilisation de selles congelées 

• Patients randomisés pour recevoir des selles congelées (n = 114) ou fraîches 

(n = 118) FMT via lavement. 

• Critère principal : absence ou recurrence pendant un suivi de 13 semaines 

Utilisation de selles congelées vs fraîches = résultats comparables dans la résolution 

clinique des diarrhées. 

Étant donné les avantages des selles congelées pour la FMT , son utilisation est une 

option raisonnable. Journée antibioréférents PDL - 17 janvier 2019 



FMT par administration de capsules de selles 

lyophilisées  

• Protocole de lyophilisation des 

selles puis encapsulation (1011 

bactéries/capsule)  

• Conservation à -80°C 

• Étude d’une cohorte 

monocentrique de 49 patients 

avec récidives multiples d’ICD 

• 2-3 capsules, 1 jour 

• Suivi : 2 mois 

• Succès thérapeutique : 87,8 % 

 

Staley et al., Am J Gastroenterol 2017 Jun;112(6):940-947. 

2017 

FMT : Fecal Microbiota tranplantation 
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5- Perspectives 

• Nouvelles approches : 

• Etude EXTEND 

• Anticorps anti-toxine de Clostridium difficile 

• Transplantation de Clostridium difficile non toxinogène 

• Vaccination  

• Nouveaux antibiotiques : 

• Cadazolide 

• LFF571 
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Etude Extend 

Etude internationale, multicentrique. 
364 patients. 
Age ≥ 60 ans 
 

Impact sur la récidive d’une stratégie « étendue » d’utilisation de la Fidaxomicine vs Vancomycine.  
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Résultats 

	

1,7% 

16,8% 

4 % 

17,9% 19% 

6,2 % 

70,1% 

59,2% 

Journée antibioréférents PDL - 17 janvier 2019 31 



Journée antibioréférents PDL - 17 janvier 2019 

Réduction des récidives par injection d’anticorps anti-toxine B (Bezlotoxumab) 
Essais Modify I et II 

32 



Le Bezlotoxumab est efficace chez les patients à haut 

risque de récidive 

Gerding DN et al. 
Clin Infect Dis 2018 
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Take-home messages 

• Bien évaluer le risque de récidive : c’est ce qui fait le coût humain et 
économique de la maladie ! 

 

• C’est la première récidive qu’il faut éviter.  

 

• Pas de métronidazole si critères de sévérité et/ou facteurs de risque 
de récidive. 
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