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Caractéristiques cliniques
• Grande variabilité d’expression clinique de l’infection : 

de la diarrhée simple à la colite pseudomembraneuse et au mégacolon toxique 

 variations de fréquence des  diagnostics selon les perceptions et les protocoles

• Fréquence importante des récidives : rechutes ou réinfections

Diagnostic microbiologique
• Complexe : souches toxinogènes et non toxinogènes (cytoxine)

• Anaérobie  culture difficile  (profil de sensibilité aux antibiotiques)

Pression ATB
Résistance à certaines classes d’ATB

Plasticité du génome (Sebaihia M, Nature genetics 2006)

11% du génome constitué d’éléments mobiles. 

Potentiellement responsables de l’adaptation de C difficile à son environnement.

• Production de toxines

• Sensibilité aux antibiotiques

• Aptitude à la sporulation. 

Infection à Clostridium difficile :

une surveillance particulièrement complexe



Europe

Densité de prescription de la recherche 

de C difficile et incidence des ICD

1. Davis et al Lancet ID 2014
2. Barbut Presse Med 2015

Incidence 
ICD/10 000 p-
jrs

Taux de recherche de 
C. difficile /10 000 p-jrs



• Algorithme de 

diagnostic en 2 

ou 3 étapes

Un diagnostic biologique complexe 
Recommandations  ECSMID 2015

1, 2 et 3 juin 2016



EIA PCR p

No. of lab 
specimens

2,579 2,534

Mean no. 
(%) positive

167 (6.5) 382 (15.1) <0.001

CDI rates* 4.9 10.3 <0.001

Impact de l’utilisation de la PCR : 

augmentation de l’incidence observée des ICD

Fong et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2011;32:932–3

*Cases per 10,000 patient-days

Evolution de la prévalence et de 

l’incidence des ICD après utilisation d’un 

test EIA et de la PCR pendant des 

périodes de 3 mois1

; EIA, enzyme immunoassay; 
PCR, polymerase chain reaction

PCR vs test immuno-enzymatique :
• Augmentation de la sensibilité 
• Baisse de la spécificité Faux positifs

Incidence x 2



Quelle surveillance des ICD?

Surveillance

• Type de recueil
• Données individuelles

• Données agrégées par période

• Durée de la surveillance
• Ponctuelle (quelques mois)

• Permanente

• Nécessité de classement des cas par 
origine de l’acquisition (noso, 
ambulatoire,..)

• Choix de dénominateurs adéquats
• Nombre de lits-jours

• Nombre d’admissions 

• Indicateurs 
• de sévérité (facultatifs)  

• de qualité (densité de prescription)

• Type d’établissement

Signalements
Formes sévères – cas groupés : alerte à visée de 
soutien ou d’intervention (E-sin) 

Bases de données médico-
administratives

• PMSI

• Mortalité



Lieu probable 
d’acquisition

Algorithme de classement des cas (Qc 2013-14)
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• Utilité +++ pour analyser les évolutions d’incidence :
• Identifier de nouveau génotype

• Situations de prédominance clonale 

• Intérêt de compléter avec profils de sensibilité aux ATB, de gènes 
régulateurs de production de toxines.

• Méthodes de typage variables selon les objectifs et les 
continents (Amérique du Nord vs Europe) :
• Toxinotype

• REA (restriction d’endonucléase)

• PFGE (electrophorèse en champ pulsé)

• Ribotypie - PCR

• MLVA (multiple-locus…)

Ne facilite pas les comparaisons Europe – Amérique

Méthodes de typage

1, 2 et 3 juin 2016



Situation en Amérique du Nord



C. difficile en 1974



Années 90 : Epidémies US

NAP2- REA J - ribotype 001



2005 : NAP1-BI-027
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Clone NAP1- BI – ribotype 027

• Clone avec caractéristiques particulières :
• virulence

• production d'une toxine binaire additionnelle 

• et délétion du gène tcDC, régulateur de l'expression des toxines A et B

• résistance aux (8-methoxy) quinolones (gatiflo-, moxifloxacine). 

• Aptitude à la sporulation

• Clone identifié antérieurement mais acquisition récente de 

la résistance aux fluoroquinolones



Taux d’ICD observés et attendus par période -

Québec, 1998-2003

16

 

0.0

2.0

4.0

6.0

8.0

10.0

12.0

14.0

16.0

18.0

.

1998 1999 2000 2001 2002 2003

Période

T
a
u

x
 d

e
 P

IC
D

 p
o

u
r 

1
0
0
0
 h

o
s
p

it
a
li

s
a
ti

o
n

s

Taux observé Taux attendu Seuil (IC 95%)

Déc 2002

Mars 2003



17

Dynamique de diffusion 
exemple de 3 hôpitaux québécois

• Incidence de base variable (3 à 
10/1000 admissions)

• Taux x 4 à 8 en quelques mois

• Diffusion inter-établissement 
progressive
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Journées scientifiques de l'InVS9 et 30 novembre 
2006

Pulsovars %

NAP2 
(ribotype 001)

18%

NAP1 
(ribotype 027)

59%

Autres 23%

PFGE 478 souches 

Québec, 2005

61 pulsovars 

Hubert, CID 2007

• Toxine binaire
• Délétion de tcdC
• Sensibilité ATB



Distribution des génotypes en 2005
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Prédominance clonale 

(≥ 50% des souches)

ICD/

10 000p-jrs

Rapport de 

taux

Aucune 9.0 1

NAP2 (001) 13.6 1.5

NAP1 (027) 21.2 2.4

Total 17.3

Incidence des ICD selon la prédominance 

clonale (janvier-avril 2005)
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ICD et exposition aux ATB : NAP1 vs NAP2
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OR * 95% CI

Clindamycine 13,6 [2,4 ; 76,4]

Céphalosporines 4,6 [1,4 ; 14,7]

Fluoroquinolones 1,7 [0,5 ; 5,1]

(source : BH - HDQ)

NAP1/027 NAP2/001

V Loo, NEJM 2005

OR * 95% CI

Clindamycine 1,6 [0,5 ; 4,8]

Céphalosporines 3,8 [2,2 ; 6,6]

Fluoroquinolones 3,9 [2,3 ; 6,6]

* OR ajustés
* OR ajustés



ICD au Québec - 1998-2009

MedEcho (PMSI)  vs surveillance

22
Journées scientifiques de l'InVS9 et 30 
novembre 2006



• Incidence x2 entre 2000 et 2010

• 453 000 cas

• 83 000 1ères rechutes

• 29 000 décès

• NAP1 (ribotype 027)

• Hôpital : 31%

• Communautaire : 19%

Importance des ICD aux US 2011

1. Lessa NEJM 2015



Situation en Europe



Incidence des ICD en Europe

• L’incidence continue d’augmenter en Europe

• Amélioration des techniques diagnostiques

• Sensibilisation croissante des cliniciens

• Diffusion du clone  NAP1/027/BI en Europe de l’Est

6.4

7.3

1. Bauer et al Lancet 2011
2. Davies et al Lancet 2014
3. Barbut et al Presse med 2015

ECDIS EUCLID 

106 ES
36 pays

482 ES
20 pays



• Très grande diversité de ribotypes en Europe

• 2011 : 138 ribotypes différents (20 pays) 

• Majorité des pays (14/16) : grande variété sans clone dominant

• République Tchèque : ribotype 176 (35%)

• Italie  : ribotypes 018 (22%) et 356 (17%)

• 027 : le plus fréquent (18%) grande disparité de répartition :

89% sont isolés dans 4 pays

• Allemagne (44% du total), 

• Hongrie (18%), 

• Pologne (16%) 

• Roumanie (12%)

PCR-ribotypes en Europe (EUCLID 2011)

D’après Wilcox M., communication personnelle, ECCMID 2014

 France 2,8% des souches (LuCID 2014-2015)



Distribution des ribotypes, ECDC HAI-Net 

CDI surveillance, Jan-Feb 2016

*‘Eastern EU’ as defined in 
Hajdu A. CDI in Eastern Europe: 
challenges and opportunities 
for surveillance. ECCMID 2016.

*

Source: ECDC, 
ECCMID, avril
2016 



En France

1, 2 et 3 juin 2016



• 38 Etablissements de santé

• 526 cas

• dont 281 confirmés avec ribotype 027

• 1,6 cas/10 000 lits-jours (0,07 – 8)

• 22 mois

Epidémie Nord Pas de Calais 2006-7

29

Birgand et al Eurosurv 2010



• 2012 à mai 2016

• 458 signalements

• 1066 patients (à la date du signalement) 

• dont 121 patients décédés

• 27% des signalements provenant de 

SSR 

• 24% signalements : ribotype 027

• ½ des signalements dans un contexte 

de cas groupés (2 à 21 cas)

Signalements dans E-sin

Source : Marion Subiros, A Berger-Carbonne, Raisin et Santé Publique France 



• 2009

• 105 Ets de court séjour

• Incidence 2,3/ 10 000 p-jrs

• 027 au 6ème rang (moitié nord de la France)

Enquête ICD-Raisin

31
Eckert et al MMI 2013



France : sous-diagnostic majeur des ICD

Etude  EUCLID 2012/13

• prévalence de C. difficile parmi toutes les selles 

diarrhéiques envoyées au laboratoire 

• indépendamment de la demande du clinicien

• 70 établissements de santé

 651 selles analysées par le CNR 

 10% des échantillons positifs à C. difficile

toxinogène

 56% des ICD non diagnostiquées par l’ES
Non testés (non prescrits) 30%

Faux négatifs 26% 

Barbut F. Presse médicale 2015 Apr;44(4 Pt 1):e75-83



PMSI 

• Sensibilité : 50 - 55%

• Estimation : 19 000 cas 

hospitalisés en 2011

• Décès :12%

• Colectomies : 1,1 %

Hospitalisations avec ICD par classe d’âge

PMSI, France 2002 - 2011

48 373 séjours avec ICD

1 202 établissements de santé 

[0,34] [0,34] [0,39] [0,43] [0,57] [0,82] [0,95] [1,19] [1,31] [1,62]

[Incidence globale, pour 10 000 JH]

52% du taux ICD-Raisin

Source : B Coignard et al, Santé Publique France 



Conclusion

• Augmentation de l’incidence des ICD vue à travers les systèmes de 

surveillance.

• Combinaison de facteurs :

• Mise à niveau de l’identification des cas d’ICD

• Augmentation de la densité de prescription de tests

• Amélioration et standardisation des outils diagnostiques

• Modification des génotypes circulants et adaptation à 

l’environnement (ATB, sporulation). Impact +++ du ribotype 027 

(tendance à la prédominance clonale)

• Elargissement de l’origine d’acquisition des infections 

(communautaire) et des groupes de population (enfants)

Importance d’une surveillance locale simple 
avec une finalité opérationnelle.
Un autre sujet…


