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RESUME 

INTRODUCTION 

Découverte en 1935, la bactérie Clostridioides difficile (C. difficile, anciennement Clostridium difficile) est un bacille 

Gram positif anaérobe strict hautement transmissible, doté de capacités à former des spores et à produire des 

toxines ; elle est la cause principale des diarrhées infectieuses d’origine nosocomiale. Un diagnostic d’infection à 
C. difficile (ICD) est retenu en présence d’un tableau clinique compatible avec évidence microbiologique de la 

présence de C. difficile et/ou de ses toxines dans les selles et absence d’une autre cause évidente de diarrhée, ou, en 

présence d’une colite pseudomembraneuse visualisée à l’endoscopie, post colectomie ou à l’autopsie. Le traitement 

d’une ICD consiste en une antibiothérapie ciblée contre C. difficile par métronidazole, vancomycine ou fidaxomicine ; 
dans les cas multirécidivants, la transplantation de microbiote fécal est recommandée. 

METHODE 

Observationnelle, rétrospective et bicentrique, cette étude avait pour objectif primaire la description des traitements 

des ICD chez des patients adultes hospitalisés au CHUV et/ou aux HUG durant la période 01.12.2017 - 30.11.2018, 

et l’évaluation de l’adéquation des traitements par rapport aux recommandations européenne et américaine actuelles. 
L’objectif secondaire était l’analyse de la réponse au traitement et du devenir des patients à 90 jours du diagnostic 

microbiologique en fonction de l’adéquation du traitement. Une extraction des analyses de selles positives à 

C. difficile effectuées durant la période définie a permis une première sélection des cas. Ensuite, seuls les patients 
âgés de ≥ 18 ans, avec un diagnostic d’ICD, séjour hospitalier et consentement ont été inclus. Les caractéristiques 

des patients et de leur infection, les modalités de traitement de l’ICD, la réponse au traitement et le devenir sur 

365 jours a été documenté pour chaque cas inclus, à partir du dossier électronique du patient. 

RESULTATS & DISCUSSION 

Constituée de 142 patients (144 cas), la population de l’étude était globalement âgée, polymorbide et à haut risque 
d’ICD sévère et récidivante. Les ICD, principalement des 1ers épisodes d’origine nosocomiale, ont été traitées en 

majorité par une monothérapie par voie orale de métronidazole (57%), vancomycine (15%) et fidaxomicine (10%). Le 

taux d’adéquation du traitement par rapport aux recommandations européenne (42%) et américaine (36%) était 
comparable à ce qui a été reporté dans la littérature. La raison d’inadéquation principale était l’utilisation de 

métronidazole dans des cas d’ICD sévère ou à risque de sévérité. Le taux de réponse au traitement à J10 était de 

80%, la mortalité intra-hospitalière de 21%, le taux de récidive de 17% et la mortalité à J90 de 31%, sans différence 
significative observée en fonction de l’adéquation du traitement. Les limitations principales de l’étude étaient la taille 

du collectif de patients inclus et son design rétrospectif. 

CONCLUSION 

Une différence en terme de réponse au traitement et de devenir jusqu’à J90 n’a pas été observée en fonction de 

l’adéquation du traitement par rapport aux recommandations internationales actuelles. La perspective est la mise en 
place d’un registre des ICD prospectif et étendu à tous les centres hospitaliers universitaires de Suisse, en vue d’une 

surveillance locale des ICD et une évaluation de leur prise en charge.  
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ABREVIATIONS 

ATC Classification anatomique, thérapeutique et chimique 
CCI Charlson comorbidity index 

CDC Centers for Disease Control and Prevention 

CER-VD Commission cantonale d’éthique de la recherche sur l’être humain du canton de Vaud 
CHUV Centre hospitalier universitaire vaudois 

CTR Centre de thérapie et de réhabilitation 

DCI Dénomination commune internationale 

ECDC European Centre for Disease Prevention and Control 
EIA Essai immuno-enzymatique 

EMS Etablissement médico-social 

ESCMID European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 
FIDAXO Fidaxomicine 

GDH Glutamate déshydrogénase 

GFR Glomerular filtration rate 
GFTF Groupe français de transplantation fécale 

HUG Hôpitaux universitaires de Genève 

ICD Infection à Clostridioides difficile 
IDSA Infectious Diseases Society of America 

IPP Inhibiteur de la pompe à protons 

IQR Intervalle interquartile 
ISPSO Institut des Sciences Pharmaceutiques de Suisse Occidentale 

iv intraveineux 

KDIGO Kidney disease improving global outcomes 
LRH Loi fédérale relative à la recherche sur l’être humain 

MAS Master of advanced studies 

METRO Métronidazole 
MICI Maladie inflammatoire chronique de l’intestin 

NA Non applicable 

PCR Amplification en chaine par polymérase 

po per os 
TEICO Téicoplanine 

TIGE Tigécycline 

TMF Transplantation de microbiote fécal 
VANCO Vancomycine 
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 INTRODUCTION 

1.1. Clostridioides difficile 

Découverte en 1935, la bactérie Clostridioides difficile (C. difficile, anciennement nommée Clostridium 

difficile) est un bacille Gram positif anaérobe strict hautement transmissible, doté de capacités à former 

des spores et à produire des toxines.1-3 Elle constitue la cause principale des diarrhées infectieuses 

d’origine nosocomiale et est considérée comme une menace microbiologique urgente aux Etats-Unis.4,5 

1.1.1. Pathogénicité 

La pathogénicité de C. difficile est liée à la production dans le côlon de 2 toxines principales, 

l’entérotoxine A et la cytotoxine B, et d’une toxine binaire. Les toxines A et B ont un effet pro-

inflammatoire et cytotoxique sur les cellules épithéliales, entrainant diarrhées, érosion de la muqueuse 
intestinale, et formation éventuelle d’une pseudomembrane. La plupart des souches de C. difficile 

produisent les toxines A et B simultanément ; une seule suffit cependant à déclencher une diarrhée ou 

colite. Certaines souches sécrètent en outre la toxine binaire qui agirait en synergie avec les toxines A et 

B. Les souches qui ne produisent pas de toxines peuvent coloniser l’intestin mais ne sont pas 

pathogènes.6-9 

1.1.2. Réservoir et transmission 

La présence ubiquitaire de C. difficile dans l’environnement sous forme de spores résistant à la chaleur et 

à de nombreux désinfectants, ainsi que les patients symptomatiques et les porteurs asymptomatiques 

constituent le réservoir. La transmission se fait par voie oro-fécale : absorption de spores qui résistent à 
l’acidité gastrique et colonisent l’intestin, germination en une forme végétative avec production éventuelle 

de toxines, puis contamination rapide de l’environnement sous forme de spores pouvant survivre plusieurs 

mois sur des surfaces inertes y compris dans des conditions défavorables.6-9 

1.2. Infection à Clostridioides difficile 

1.2.1. Définition et manifestations cliniques 

Selon les sociétés savantes de maladies infectieuses européenne1 et américaine2, un diagnostic 
d’infection à C. difficile (ICD) est retenu en présence d’un tableau clinique compatible avec évidence 

microbiologique de la présence de C. difficile et/ou de ses toxines dans les selles et absence d’une autre 

cause évidente de diarrhée, ou, en présence d’une colite pseudomembraneuse visualisée à l’endoscopie, 

post colectomie ou à l’autopsie. Les symptômes cliniques sont très variés ; le spectre de la maladie 

s’étend de diarrhées mineures et transitoires à des formes sévères de colite pseudomembraneuse 
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pouvant mener à un état de choc avec mégacôlon toxique et perforation digestive. Les patients atteints 

d’ICD ont 2.5 fois plus de risque de décéder dans les 30 jours suivant l’infection par rapport à des patients 

non infectés, indépendamment de leur âge et de leurs comorbidités.10 Une problématique clinique 

majeure des ICD est la survenue de récidives (réinfection par la même souche ou par une souche 

différente), fréquentes, de l’ordre de 15 à 30% après un 1er épisode, 40% après une 1ère récidive et 

jusqu’à 65% après une 2ème récidive, et associées à une mortalité plus élevée.11 

1.2.2. Facteurs de risque 

Le principal facteur de risque modifiable associé à la survenue des ICD est la prise d’antibiotiques ; ces 

derniers modifient en effet la composition du microbiote intestinal, engendrant une dysbiose post-
antibiotique pouvant perdurer de 6 mois à 2 ans, réduisant la résistance à la colonisation par 

C. difficile.1,2,9 

Divers autres facteurs de risque d’ICD ont été documentés : âge avancé, comorbidité majeure, 

immunosuppression, maladie inflammatoire chronique de l’intestin (MICI), antécédent de chirurgie gastro-

intestinale, alimentation par sonde, séjour hospitalier prolongé et prise d’antacides (inhibiteurs de la 

pompe à protons (IPP) et antihistaminiques de type 2).1,2,9,12 Le mécanisme par lequel la prise d’antacides 

favorise l’apparition d’une ICD n’est pas entièrement élucidé. L’augmentation du pH gastrique serait 

associé à une croissance accrue de C. difficile et une survie augmentée de ses spores ; de plus, une 
altération de la réponse immune non liée à la modification du pH limiterait l’activité bactéricide des 

neutrophiles et augmenterait l’expression des toxines.13 Il a été observé qu’une prise quotidienne d’IPP, 

comparée à l’absence de prise d’antacide, augmentait le risque d’ICD nosocomiale de plus de 70%14 et 

qu’un traitement aussi court qu’1 ou 2 jour(s) d’IPP suffisait à augmenter le risque d’ICD.15 

L’évolution en une forme d’ICD sévère est favorisée par un âge avancé et la présence de comorbidité 

majeure, mais aussi par certains paramètres biologiques tels qu’une leucocytose, une créatininémie 

augmentée et une albuminémie diminuée.1,2 Après un 1er épisode, l’apparition d’une récidive est favorisée 
par un âge avancé et la présence de comorbidité majeure, la poursuite d’une antibiothérapie ou d’un 

traitement antacide, certaines souches hypervirulentes, un épisode initial sévère et un antécédent 

d’ICD.1,2,11 

1.2.3. Epidémiologie 

L’épidémiologie de l’ICD a considérablement évolué depuis le début du XXIème siècle : augmentation de 

l’incidence des ICD, y compris d’origine communautaire, et émergence de souches hypervirulentes 

(notamment le ribotype 027) entrainant des épidémies d’infections sévères avec des taux de récidive et 

de mortalité élevés.2,8 En Europe, une étude épidémiologique menée dans 34 pays en 2008 a révélé une 

incidence moyenne de 4.1 cas pour 10’000 journées d’hospitalisation, allant de 0 à 19.1/10’000 selon le 

pays, la Suisse se situant au-dessus de la moyenne européenne (4.8/10’000).4,12,16 Selon le rapport de 
l’European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) de 2016, 74.6% des 7’711 cas d’ICD 

reportés étaient d’origine nosocomiale, 3.9% des 1’088 décès intra-hospitaliers étaient attribuables à l’ICD 
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et le ribotype le plus fréquemment retrouvé était le ribotype 027 (22.9%).17 L’enquête de prévalence des 

infections nosocomiales réalisée par Swissnoso en 2017 a révélé une prévalence des ICD de 0.3% chez 

les 12’931 patients inclus, représentant 4.3% des infections nosocomiales identifiées et 47.4% des 

infections nosocomiales gastro-intestinales.18 

1.2.4. Diagnostic microbiologique1,2,19-21 

Le diagnostic microbiologique est établi par l’examen d’un échantillon de selles diarrhéiques (sauf en cas 

d’iléus) et repose sur la mise en évidence de la bactérie, de ses toxines ou de leurs gènes. Les méthodes 

de référence, la culture toxigénique et le test de cytotoxicité, ont été abandonnées en raison du temps 

nécessaire pour l’obtention des résultats (24-48h) et de l’absence de souches résistantes aux traitements 
à disposition qui nécessiteraient la réalisation d’un antibiogramme. 

Les tests diagnostiques actuels sont la détection par essai immuno-enzymatique (EIA) de la glutamate 

déshydrogénase (GDH) (une enzyme de C. difficile), la détection par EIA des toxines A et B de C. difficile, 

et la détection par amplification en chaine par polymérase (PCR) de gènes codant pour l’une ou l’autre 

des toxines. Aucun de ces tests n’ayant une sensibilité et une spécificité suffisantes à lui seul, un 

algorithme combinant au minimum 2 tests successifs est recommandé. 

Au CHUV et aux HUG, une PCR du gène de la toxine B (tcdB) est réalisée comme test de dépistage 

(haute sensibilité) ; en cas de résultat positif, un EIA des toxines A et B est réalisé comme test de 
confirmation (haute spécificité). Un résultat PCR+/EIA- n’exclut pas une ICD mais nécessite une 

évaluation clinique afin de discerner une vraie infection d’une colonisation asymptomatique. Les tests 

utilisés aux HUG sont le BD MAXTM Cdiff Assay (BD) et le XpectTM C. difficile Toxin A/B Test 

(ThermoFisher). Au CHUV, les tests utilisés sont le Xpert C. difficile BT (Cepheid) et le C. DIFF QUIK 

CHEK COMPLETE® (Abbott) ; ils permettent également la détection par PCR du gène de la toxine binaire 

(cdt) et la délétion d’un nucléotide en position 117 du gène tcdC, marqueur du ribotype hypervirulent 027, 

ainsi que la détection de la GDH par EIA. 

Les contrôles microbiologiques après traitement ne sont pas recommandés, la présence de C. difficile 

dans les selles pouvant persister plusieurs semaines, voire faire partie du microbiote intestinal normal de 

certains patients. 

1.2.5. Mesures de prévention primaire 

Les principales mesures de prévention primaire en milieu hospitalier sont l’utilisation rationnelle des 

antibiotiques (notamment par la mise en place de programmes d’antibiotic stewardship), et les mesures 

d’hygiène visant à empêcher le contact avec les spores de C. difficile (hygiène des mains et 

décontamination de l’environnement).22,23 
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1.3. Prise en charge des infections à Clostridioides difficile 

La prise en charge des ICD consiste en une antibiothérapie ciblée contre C. difficile, mais aussi en la mise 

en place de mesures d’hygiène spécifiques, hydratation et correction des troubles électrolytiques, arrêt 

des antibiothérapies en cours si possible, évitement des traitements inhibant la motilité intestinale et 
réévaluation de l’indication des traitements antacides.1 Lors d’une infection sévère, réfractaire au 

traitement antibiotique et évoluant vers un état de choc, mégacôlon toxique ou perforation digestive, une 

prise en charge chirurgicale peut être nécessaire, classiquement une colectomie totale avec iléostomie 

terminale, et plus récemment une iléostomie à double canon avec lavage colonique permettant de 

préserver le côlon.1,24 Par ailleurs, la transplantation de microbiote fécal (TMF) est recommandée lors 

d’ICD multirécidivante.1,2 

1.3.1. Antibiothérapie ciblée25-27 

Les molécules antibiotiques utilisés traditionnellement dans le traitement des ICD sont le métronidazole 

(Flagyl® et génériques) et la vancomycine (Vancocin®). Dérivé nitro-imidazolé, le métronidazole est un 
antibiotique à large spectre dont l’absorption systémique est importante ; sa concentration dans les selles 

est directement proportionnelle à la perméabilité de la muqueuse intestinale. Il a une activité bactéricide 

par inhibition de la synthèse bactérienne des acides nucléiques, mais son mécanisme d’action n’est pas 

totalement élucidé. La posologie recommandée est de 500 mg per os (po) 3 fois par jour durant 10 jours. 

La vancomycine, un glycopeptide, est peu absorbée au niveau systémique ; sa concentration dans les 

selles après administration po est par conséquent élevée. Son activité bactériostatique repose sur 

l’inhibition de la synthèse de la paroi cellulaire bactérienne. La posologie recommandée est de 125 mg po 

4 fois par jour durant 10 jours. 

Initialement, le métronidazole était considéré comme le traitement de choix car moins cher et non associé 

à une augmentation potentielle des germes résistants à la vancomycine. En 2007, une étude randomisée 

contrôlée sur 150 patients a cependant montré une meilleure réponse clinique avec la vancomycine dans 

les cas d’ICD sévère par rapport au métronidazole (97% vs 76% p = 0.02).28 En 2014, les résultats de 2 

essais randomisés contrôlés ont montré une réponse clinique supérieure avec la vancomycine quelle que 

soit la sévérité de l’ICD (81.1% vs 72.7% p = 0.02), sans pour autant avoir de différence significative au 

niveau de la survenue de récidives à 30 jours (20.6% vs 23.0%).29 Une réduction de celles-ci est par 

contre possible par une administration pulsée et prolongée de vancomycine.30 De plus, la mortalité 
globale à 30 jours était significativement réduite avec la vancomycine selon une étude rétrospective de 

2016 incluant 47'471 patients ayant été traités par vancomycine ou métronidazole.31 Par rapport à la 

vancoymcine, le métronidazole a donc montré une efficacité inférieure, ainsi que davantage d’effets 

indésirables systémiques et une résistance de C. difficile en augmentation.32 

Introduite plus récemment, la fidaxomicine (Dificlir®) est un antibiotique macrocyclique au spectre étroit 

avec une absorption systémique minime. Elle préserve ainsi le microbiote intestinal et se trouve en 

concentration élevée dans les selles après une administration po. Son activité bactéricide est liée à 
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l’inhibition de la synthèse protéique bactérienne ; in vitro, elle inhibe également la sporulation de 

C. difficile. La posologie recommandée est de 200 mg po 2 fois par jour durant 10 jours. 

Non inférieure à la vancomycine en terme de réponse clinique33, la fidaxomicine réduit par contre 

significativement le taux de récidive (15.4% vs 25.3% p = 0.005).34 De plus, une administration pulsée et 

prolongée (200 mg 2 fois par jour J1-J5 suivi d’1 fois par jour, 1 jour sur 2 J7-J25) a donné des résultats 

encore supérieurs comparé à un traitement de vancomycine standard en terme de réponse clinique 

soutenue à 30 jours, ce dans un essai randomisé contrôlé incluant 364 patients (70% vs 59% p = 0.03).35 
Son efficacité s’explique par son profil pharmacologique favorable et son impact négligeable sur le 

microbiote intestinal. Elle est ainsi un choix approprié pour les patients à haut risque de récidive même si 

son coût élevé en limite l’utilisation. 

Selon une revue Cochrane parue en 2017, des évidences de qualité modérée suggèrent que la 

vancomycine est supérieure au métronidazole et la fidaxomicine supérieure à la vancomycine.36 La 

combinaison de molécules permet en outre de diminuer la mortalité dans les cas d’ICD sévère. Une étude 

observationnelle rétrospective sur 88 patients hospitalisés en soins intensifs a en effet montré une 

mortalité intra-hospitalière significativement plus faible chez les patients traités par vancomycine po et 
métronidazole intraveineux (iv) par rapport aux patients ayant reçu une monothérapie de vancomycine po 

(15.9% vs 36.4% p = 0.03).37 

En plus de ces 3 molécules, la tigécycline (Tygacil®), un antibiotique de la classe des glycylcyclines, peut 

être considérée comme substitut du métronidazole lors d’association à la vancomycine po ; la posologie 

recommandée est de 50 mg iv 2 fois par jour, avec une dose de charge initiale de 100 mg. Une étude 

observationnelle rétrospective a en effet comparé un traitement de tigécycline iv à un traitement standard 

par vancomycine po et métronidazole iv chez des patients ayant une ICD sévère ; la réponse clinique était 
meilleure sous tigécycline (75.6% vs 53.3% p = 0.02), et les complications étaient moins fréquentes 

(28.9% vs 53.3% p = 0.02).38 

Finalement, quelques études ont mesuré l’efficacité de la téicoplanine (Targocid®), un antibiotique de la 

classe des glycopeptides, dont la posologie recommandée est de 100 à 200 mg po 2 fois par jour. Une 

étude prospective observationnelle l’a comparée à la vancomycine po dans des cas d’ICD sévère ; la 

réponse clinique et le taux de récidive étaient en sa faveur (respectivement 90.7% vs 79.4% p = 0.013 et 

9.3% vs 34.3% p < 0.001).39 

Du point de vue coût-efficacité, Heimann et al.40 ont effectué une revue de la littérature sur le poids 
économique global des ICD et sur la rentabilité des différents traitements associés ; leur conclusion, 

pertinente, était la suivante : 

"Bien que l’analyse des données économiques sur la santé soit compliquée par la difficulté de 

comparaison des résultats, notre revue a identifié un certain nombre de résultats cohérents à l’échelle 

internationale. Des auteurs de différents pays ont montré que les ICD récidivantes contribuaient de façon 

disproportionnée au poids économique global et offraient donc un potentiel d’économie considérable. Les 

analyses de rentabilité ultérieures ont presque exclusivement identifié la fidaxomicine comme option de 
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traitement préféré dans le cadre d’un épisode inital et la TMF dans le contexte des récidives. Parmi les 

différents protocoles de TMF, des résultats optimaux ont été obtenus en utilisant une TMF précoce par 

coloscopie." 

1.3.2. Transplantation de microbiote fécal41-49 

La transplantation de microbiote fécal (TMF) consiste en l’administration d’une préparation issue de 

matière fécale d’un sujet considéré comme sain à un patient atteint d’une pathologie associée à une 

altération du microbiote intestinal telle que l’ICD. Utilisée depuis le IVème siècle en médecine chinoise dans 

des cas d’intoxication alimentaire et de diarrhée, c’est en 2013 qu’a été réalisé le 1er essai randomisé 

contrôlé révélant une efficacité de la TMF largement supérieure à un traitement de vancomycine chez des 
patients avec ICD récidivante (81.3% de guérison dès la 1ère TMF vs 30.8% p = 0.008). Depuis lors, de 

nombreuses études ont été menées et l’efficacité démontrée en terme de guérison et de prévention des 

récidives est de l’ordre de 80 à 90%, ce qui fait de la TMF la meilleure option thérapeutique pour les 

patients atteints d’ICD multirécidivante. 

Composé de bactéries, mais aussi de virus, archées, parasites, champignons, eucaryotes et colonocytes, 

le microbiote intestinal assure, dans un état de symbiose avec l’hôte, un rôle protecteur (résistance contre 

la colonisation par des bactéries pathogènes), un rôle métabolique (synthèse de vitamines, catabolisme 

de nutriments) et un rôle immunologique. Le mécanisme d’action de la TMF dans l’ICD, multifactoriel, 
n’est pas entièrement connu. Il reposerait sur une compétition spatiale et nutritionnelle entre le microbiote 

transféré et C. difficile, la restauration d’une activité bactéricide ou bactériostatique par la production de 

bactériocines, l’inhibition de la germination des spores de C. difficile médiée par les acides biliaires, et 

l’activation de la résistance à la colonisation par le système immunitaire en lien avec la restauration de la 

barrière intestinale altérée. 

L’administration est possible par voie basse (colonoscopie, lavement) ou par voie haute (endoscopie, via 

une sonde naso-jéjunale, ingestion de capsules gastrorésistantes) ; la voie d’administration à privilégier 
n’est pas connue. 

A ce jour, il n’existe aucune contre-indication à la TMF, y compris chez les patients immunodéficients. 

L’effet indésirable le plus fréquent est une gêne abdominale ; des cas de pneumonie d’inhalation et de 

perforation digestive ont été rapportés, mais semblent davantage liés au mode d’administration de la TMF 

(par sonde nasogastrique et colonoscopie respectivement). 

Sur le plan législatif, la TMF est considérée comme un médicament en Suisse ; il s’agit d’une préparation 

magistrale non standardisable sous la responsabilité du pharmacien. Les étapes d’une TMF sont la 

validation de l’indication, sélection du donneur (avec bilan biologique) et don de selles, préparation du 
transplant, administration chez le receveur (avec antibiothérapie préalable par vancomycine), suivi (avec 

création d’un registre et banque de selles) ; cela demande donc une logistique complexe et une équipe 

multidisciplinaire. La congélation de la matière fécale facilite grandement l’aspect logistique. 
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Actuellement, l’ICD multirécidivante est la seule indication validée pour la TMF ; son utilisation dans les 

formes sévères et de façon plus précoce, dès la 1ère récidive, voire le 1er épisode, est en discussion. De 

plus, de nombreuses autres indications sont à l’étude : MICI et troubles fonctionnels intestinaux, 

pathologies neuro-psychiatriques (Parkinson, sclérose en plaques, épilepsie, trouble du spectre 

autistique, dépression majeure), pathologies hématologiques (réaction du greffon contre l’hôte), portage 

sain de bactéries multirécidivantes, etc. 

1.3.3. Traitements émergents25-27,50,51 

Des nouvelles molécules antibiotiques aux mécanismes divers ont été développées et sont en cours 

d’évaluation dans le traitement et/ou la prévention des ICD (ridinilazole, surotomycine, cadazolide, 
ramoplanine, rifaximine, LFF571, CRS3123), de même que des résines échangeuses d’ions dans le but 

d’absorber les toxines de C. difficile (tovelamer) et des acides biliaires inhibant sa germination (acide 

ursodéoxycholique). 

Concernant les probiotiques (capsule ou sachet contenant une ou plusieurs souche(s) de bactéries ou 

levures), différentes méta-analyses ont montré leur efficacité pour réduire la survenue d’un 1er épisode 

d’ICD chez les patients sous antibiothérapie ou pour réduire la survenue d’une récidive ; toutefois ils ne 

sont actuellement pas recommandés hors étude clinique en raison du manque de données et du risque 

infectieux potentiel. D’autres approches microbiologiques sont en cours d’évaluation : administration de 
souches de C. difficile non toxinogènes afin de prévenir la colonisation par des souches toxinogènes, 

alternatives à la TMF sous forme de préparations purifiées issues de matière fécale de donneurs sains 

(RBX2660, SER-109) ou microbiote synthétique. 

Finalement, il reste à mentionner les approches basées sur l’immunologie. Des vaccins visant à 

immuniser activement contre les toxines de C. difficile sont actuellement en phase de développement. Par 

ailleurs, des anticorps monoclonaux se liant aux toxines ont été développés dans le but de permettre une 

immunisation passive. Autorisé par Swissmedic en 2017, le bezlotoxumab (Zinplava®) est indiqué dans la 
prévention des récidives chez les adultes sous traitement antibiotique d’une ICD et présentant un risque 

élevé de récidive. Il permet, par l’administration iv d’une dose unique mais à un coût conséquent (3199.22 

CHF ex-factory), de diminuer significativement le taux de récidive en bloquant la liaison de la toxine B de 

C. difficile aux cellules hôtes. 

1.4. Recommandations internationales 

Au niveau européen, les recommandations de traitement des ICD sont celles de l’European Society of 

Clinical Microbiology and Infectious Diseases (ESCMID) dont la dernière version est parue en 2014.1 Une 

ICD sévère est définie par la présence d’un ou plusieurs critères de sévérité présentés en tableau 1, une 

ICD compliquée par la présence d’un état de choc résultant en une admission aux soins intensifs, 

chirurgie ou décès. Des facteurs pronostiques sont également décrits permettant d’identifier les patients à 

risque de sévérité ou de récidive. 
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Tableau 1 : Critères de sévérité selon l’ESCMID, adapté de 1 

1 Critères cliniques 

Fièvre (température > 38.5°C) 
Frissons 
Instabilité hémodynamique 
Insuffisance respiratoire nécessitant une ventilation mécanique 
Signes de péritonisme 
Signes d’iléus 

2 Critères biologiques 

Leucocytose > 15 G/L 
Neutrophiles non-segmentés > 20% 
Créatinine plasmatique > 50% par rapport à la valeur de base 
Lactate plasmatique ≥ 5 mM 
Albumine plasmatique < 30 g/L 

3 Critère endoscopique Colite pseudomembraneuse 

4 Critères radiologiques 

Distension colique (diamètre > 6 cm) 
Epaississement de la paroi colique 
Infiltration de la graisse péricolique 
Ascite sans autre cause apparente 

 

Dans le cas d’un épisode initial non sévère, le traitement le plus fortement recommandé par l’ESCMID 

(figure 1) est le métronidazole. Son utilisation est par contre déconseillée lors d’un épisode initial sévère 

ou en présence de facteurs de risque de sévérité ; le 1er choix dans ce cas est la vancomycine. Lors d’une 

1ère récidive ou d’un épisode initial avec facteurs de risque de récidive, la vancomycine et la fidaxomicine 

sont recommandées de manière modérée alors que le métronidazole n’est recommandé que 

marginalement. A partir de la 2ème récidive, la TMF est le traitement le plus fortement recommandé. 

L’ESCMID propose également des recommandations de traitement en cas d’administration po 
impossible : métronidazole iv en cas d’ICD non sévère, associé à la vancomycine par voie entérale à la 

posologie de 500 mg 4 fois par jour en cas d’ICD sévère. Dans ce cas, l’utilisation de la tigécycline iv est 

également marginalement recommandée. 

Actuellement, les recommandations internationales de traitement des ICD les plus récentes sont celles de 

l’Infectious Diseases Society of America (IDSA) parues en 2018 (figure 2).2 La sévérité des ICD y est 

définie par la présence d’une leucocytose > 15 G/L et/ou d’une créatinine plasmatique ≥ 133 µmol/L, et 

les cas fulminants par la présence d’une hypotension, d’un iléus ou d’un mégacôlon. 

L’IDSA recommande la vancomycine ou la fidaxomicine en cas d’épisode initial non sévère ; le 
métronidazole n’est proposé qu’en alternative, en cas d’indisponibilité de ces dernières. Dans le cas d’un 

1er épisode sévère, la vancomycine et la fidaxomicine sont également recommandées. Lors d’une 1ère 

récidive, la vancomycine ou la fidaxomicine est recommandée, en fonction du traitement administré lors 

de l’épisode initial. Dans le cas d’un épisode fulminant, la vancomycine à la posologie de 500 mg 4 fois 

par jour est recommandée, par voie rectale et associée au métronidazole iv en cas d’iléus. La TMF est le 

1er choix en cas de récidive multiple. 
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Figure 1 : Recommandations de traitement des ICD selon l’ESCMID, tiré de 1 

 

 

Figure 2 : Recommandations de traitement des ICD selon l’IDSA, tiré de 2 
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1.5. Recommandations institutionnelles 

1.5.1. Au CHUV 

Au CHUV actuellement (figure 3), une ICD est qualifiée de sévère en cas de leucocytose > 15 G/L, 

albumine plasmatique < 30 g/L ou insuffisance rénale aiguë, et compliquée en cas de choc septique, iléus 

ou mégacôlon toxique. Les facteurs de risque de récidive considérés sont un âge > 75 ans, la présence 

d’une antibiothérapie concomitante, immunosuppression ou insuffisance rénale avec créatinine 
> 130 µmol/L. 

Le traitement recommandé en cas de 1er épisode non sévère ou sévère est la vancomycine ; le 

métronidazole est à envisager uniquement en cas de 1er épisode non sévère chez un patient âgé de 

< 65 ans, non hospitalisé et n’ayant aucun facteur de risque de récidive. En cas d’épisode compliqué, le 

traitement recommandé est la vancomycine à la posologie de 500 mg 4 fois par jour, associée 

éventuellement au métronidazole ou à la tigécycline iv. Lors d’une 1ère récidive ou en présence de 

facteurs de risque de récidive, le 1er choix est la fidaxomicine, suivie de la vancomycine. La TMF est 
recommandée à partir de la 2ème récidive ; un centre interdisciplinaire de TMF a en effet été créé 

récemment au CHUV. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 3 : Recommandations de traitement des ICD au CHUV,                                                                                         
tiré du Guide d’antibiothérapie empirique chez l’adulte 2019 

  



Emilienne Chavan MAS en pharmacie hospitalière 
ISPSO Janvier 2020 

 
Traitement des infections à Clostridioides difficile chez l’adulte 11 
Etude observationnelle rétrospective bicentrique 

1.5.2. Aux HUG 

Aux HUG actuellement (figure 4), le métronidazole est recommandé dans les cas d’ICD sans signes de 

gravité et la vancomycine lors d’ICD sévère ou de récidive. La fidaxomicine constitue une alternative à 

discuter avec le consultant de maladies infectieuses et la TMF n’est actuellement pas disponible. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figure 4 : Recommandations de traitement des ICD aux HUG,                                                                                         

tiré du Guide des thérapies anti-infectieuses 2018-2020  
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 METHODE 

2.1. Contexte de l’étude 

Cette étude est une extension du registre prospectif monocentrique des ICD mis en place au CHUV 

en 2018 par le Prof. Benoit Guery (investigateur principal) et les Dres Tatiana Galpérine et Eleftheria 

Kampouri (co-investigatrices). 

Il s’agit d’une étude observationnelle, rétrospective et bicentrique menée sur une année. La population 

concernée est constituée de patients adultes atteints d’ICD et hospitalisés au CHUV et/ou aux HUG. La 

période et la durée de l’étude ont été choisies de manière à ne pas empiéter sur le registre prospectif qui 
a débuté le 01.12.2018 au CHUV, et à permettre la documentation d’un suivi sur une année, soit au plus 

tard jusqu’au 30.11.2019. 

Le protocole de l’étude et la décision de la CER-VD sont joints en annexes 1 et 2. 

2.2. Objectifs 

Le but de cette étude est de documenter tous les cas d’ICD chez les patients adultes hospitalisés au 

CHUV et/ou aux HUG sur la période 01.12.2017 - 30.11.2018. L’objectif primaire est de décrire le 

traitement des ICD et d’évaluer l’adéquation de celui-ci par rapport aux recommandations internationales 

actuelles.1,2 L’objectif secondaire est d’analyser la réponse au traitement et le devenir des patients à 

90 jours du diagnostic microbiologique en fonction de l’adéquation du traitement. 

2.3. Sélection des sujets 

2.3.1. Recrutement 

Tout patient dont un prélèvement de selles s’est révélé positif à la toxine B de C. difficile par PCR durant 

la période de l’étude a été considéré. Concrètement, une extraction de toutes les analyses positives a été 

fournie par les laboratoires de microbiologie du CHUV et des HUG, pour la période définie. 

2.3.2. Inclusion 

Parmi les patients recrutés, seuls les patients répondant à chacun des critères suivants ont été inclus : 

- Age ≥ 18 ans en date du diagnostic microbiologique 

- Diagnostic d’ICD selon les recommandations internationales 

- Séjour hospitalier 

- Consentement du patient (ou de son représentant légal) 
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En l’absence de consentement général, les patients ont été contactés par téléphone puis par courrier afin 

d’obtenir un consentement spécifique. Les patients décédés ont été inclus en défaut de consentement 

général selon l’art. 34 de la LRH, à l’exception d’un refus documenté. 

Ainsi, les patients mineurs en date du diagnostic microbiologique, ne répondant pas au diagnostic d’ICD, 

n’étant pas hospitalisés ou sans consentement ont été exclus. 

2.4. Récolte des données 

2.4.1. Source d’informations 

Le dossier patient informatisé a été utilisé comme seule source d’informations. Dans le cas de patients 

ayant un dossier au CHUV et aux HUG, les dossiers ont été consultés dans chaque centre afin d’obtenir 

le plus de données possible. 

2.4.2. Formulaire de récolte 

Les données ont été collectées à l’aide du logiciel REDCap® par le biais d’un formulaire joint en annexe 3 

constitué de différents onglets. Il a été développé à partir du formulaire utilisé pour le registre prospectif 

monocentrique, et a pour but de documenter : 

- Les caractéristiques des patients (données démographiques de base, antécédents et comorbidités, 
immunosuppression, traitements concomitants et antérieurs) 

- Les caractéristiques des infections (type, origine, tests diagnostiques, critères de sévérité) 

- Les modalités de traitement (molécule, dose, voie, fréquence, durée) 

- L’évolution jusqu’à J10 (réponse au traitement, transfert aux soins intensifs, chirurgie, décès) et le 

statut en fin d’hospitalisation 

- La situation clinique à J30, J90 et J365 (récidive, nouveau cas, réhospitalisation, décès) 

2.4.3. Définitions 

Le diagnostic d’ICD a été défini par l’association d’un tableau clinique compatible (diarrhée [selles liquides 

Bristol types 5-7 ≥ 3/24h], iléus, mégacôlon toxique) avec une mise en évidence microbiologique de 

C. difficile et/ou de ses toxines dans les selles.1,2 Le jour du diagnostic microbiologique a déterminé le J0 
pour chaque cas d’ICD. 

Une infection a été qualifiée d’origine nosocomiale en cas de symptômes apparus > 48h après admission, 

ou alors ≤ 48h après admission ou avant admission dans le cas d’une sortie d’hôpital datant de < 4 

semaines. Une infection a été qualifée d’origine communautaire en cas d’apparition de symptômes ≤ 48h 

après admission ou avant admission dans le cas d’une sortie d’hôpital datant de > 12 semaines. Dans le 

cas intermédiaire (4-12 semaines) ou en absence d’information, l’origine de l’infection a été qualifée 

d’inconnue.16,52 
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La réponse au traitement à J10 a été définie par une diminution de la fréquence des diarrhées ou 

amélioration de la consistance des selles, et amélioration des critères de sévérité sans apparition de 

nouveaux signes de maladie sévère1 ni décès du patient. 

Dans le cas de réapparition d’une infection dans les 8 semaines du début des symptômes d’un épisode 

antérieur résolu après traitement, il s’agissait d’une récidive ; celle-ci a été documentée sous le même 

identifiant REDCap®. Au-delà de 8 semaines, il s’agissait d’un nouveau cas et celui-ci a été documenté 

sous un nouvel identifiant REDCap®.1 

Les comorbidités ont été documentées selon la classification de Charlson.53 Le Charlson comorbidity 

index (CCI) a été calculé par la somme des points attribués à chaque comorbidité. L’insuffisance rénale 

modérée ou sévère a été considérée à partir du grade KDIGO G3a (GFR < 60 mL/min/1.73 m2) étant 

donné que chez certains patients la distinction entre les grades G3a et G3b n’était pas renseignée. Le 

CCI ajusté à l’âge a été calculé en ajoutant au CCI des points selon l’âge du patient (50-59 ans + 1,      

60-69 ans + 2, 70-79 ans + 3, 80-89 ans + 4, 90-99 ans + 5). 

Un patient a été considéré immunodéficient en présence d’une hémopathie maligne, d’une greffe 

d’organe solide, d’une tumeur solide traitée au cours des 3 derniers mois par chimiothérapie (ATC L01) 
et/ou radiothérapie, d’un HIV avec un taux de CD4 < 200 cell/mm3, ou d’un traitement par 

immunosuppresseurs (ATC L04) ou corticostéroïdes systémiques (ATC H02, équivalent d’un traitement 

de prednisone ≥ 20 mg par jour ≥ 30 jours) pour toute autre indication. 

Les critères de sévérité documentés sont les critères proposés par l’ESCMID présentés en tableau 1 qui 

comprennent également les critères d’ICD sévère et fulminante de l’IDSA. Les critères de sévérité 

cliniques ont été pris en compte uniquement en cas d’association présumée avec l’ICD et jusqu’à J1. Les 

critères de sévérité biologiques ont été documentés de J-2 à J2 et les critères de sévérité endoscopique 
et radiologiques de J-3 à J3, ces examens étant moins fréquemment réalisés. Concernant la fonction 

rénale, seule la valeur absolue de la créatinine plasmatique (et non son augmentation par rapport à la 

valeur de base) a été documentée, tel que proposé par l’IDSA. 

Les traitements concomitants et antérieurs d’antacides (ATC A02BA, A02BC) ont été documentés à J0 et 

durant les 30 jours précédant J0, et les traitements d’antibiotiques (ATC J01) et de chimiothérapie (ATC 

L01) ont été documentés à J0 et durant les 90 jours précédant J0. De plus, les traitements ultérieurs 

d’antacides et d’antibiotiques ont été documentés de J1 à J10 et de J11 à J30. Les céphalosporines, 

carbapénèmes, fluoroquinolones et lincosamides ont été considérés comme antibiotiques à haut risque 
d’ICD.54-56 

Lors de décès, celui-ci a été qualifié de probablement lié à l’ICD si l’ICD était la 1ère cause de décès, de 

possiblement lié à l’ICD si l’implication de l’ICD était présumée ou ne pouvait être exclue du point de vue 

chronologique, ou de non lié à l’ICD. 
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2.5. Analyse des données 

2.5.1. Evaluation de l’adéquation du traitement 

L’adéquation du traitement par rapport aux recommandations ESCMID et IDSA a été évaluée pour 

chaque cas, directement dans le logiciel REDCap® par l’ajout au formulaire d’un onglet d’analyse présenté 

en annexe 4. Chaque infection a été catégorisée selon les tableaux 2 et 3, puis l’adéquation du traitement 

a été évaluée selon les recommandations présentées en figures 1 et 2. Le nombre de traitements 
différents en terme de DCI a également été calculé. 

Tableau 2 : Catégories ESCMID, adapté de 1 

1 1er épisode non sévère Aucun critère des catégories n° 2, 3, 4, 6 et 7 
2 1er épisode sévère ≥ 1 critère(s) de sévérité 

3 1er épisode compliqué 
Instabilité hémodynamique 
Transfert aux soins intensifs lié à l’ICD de J0 à J10 
Chirurgie liée à l’ICD de J0 à J10 

4 1er épisode à risque de sévérité 

Age ≥ 65 ans 
Comorbidité majeure 
MICI 
Chirurgie durant les 30 jours précédant J0 
Transfert aux soins intensifs en lien avec l’ICD de J0 à J10 

5 1er épisode à risque de récidive 

Age ≥ 65 ans 
Comorbidité majeure 
Historique d’ICD 
Créatinine plasmatique ≥ 133 µmol/L 
Traitement antibiotique de J1 à J10 et/ou de J11 à J30 
Traitement antacide de J1 à J10 et/ou de J11 à J30 
Episode sévère 

6 1ère récidive N° de récidive = 1 
7 Récidive multiple N° de récidive > 1 

 

Tableau 3 : Catégories IDSA, adapté de 2 

1 1er épisode non sévère Leucocytes ≤ 15 G/L et créatinine plasmatique < 133 µmol/L 
2 1er épisode sévère Leucocytes > 15 G/L et/ou créatinine plasmatique ≥ 133 µmol/L 

3 1er épisode fulminant 
Instabilité hémodynamique 
Signes et symptômes d’iléus 
Distension colique (diamètre > 6 cm) 

4 1ère récidive N° de récidive = 1 
5 Récidive multiple N° de récidive > 1 

 

L’item "severe disease or complicated course" proposé par l’ESCMID a été séparé en 3 catégories 
distinctes dans cette étude : 1er épisode sévère, 1er épisode compliqué et 1er épisode à risque de sévérité. 

L’item "(risk of) first recurrence" a été divisé en 2 catégories distinctes : 1er épisode à risque de récidive et 

1ère récidive. Chaque cas a ainsi été qualifié de 1er épisode non sévère, 1er épisode sévère et/ou 

compliqué, 1er épisode à risque de sévérité, 1ère récidive ou récidive multiple. De plus, chaque 1er épisode 

a été qualifié ou non à risque de récidive. A noter que tout 1er épisode sévère a par définition été qualifié 
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de 1er épisode à risque de récidive. La présence d’une comorbidité majeure a été définie arbitrairement 

par un CCI ≥ 4 et/ou un statut d’immunosuppression. 

Les catégories IDSA ont été sélectionnées de manière exclusive ; chaque cas a été qualifié de 1er épisode 

non sévère, 1er épisode sévère, 1er épisode fulminant, 1ère récidive ou récidive multiple. 

Un traitement a été considéré comme adéquat lorsque la DCI, la dose, la voie d’administration, la 

fréquence et la durée correspondaient à l’une des propositions de traitement des recommandations selon 

la catégorie du cas. Le délai entre le diagnostic microbiologique et l’instauration du traitement n’a pas été 
pris en compte dans l’évaluation. Le traitement a été considéré comme adéquat en particulier dans les 

cas suivants : en cas de dose ou de durée supérieure à celle recommandée, lors d’une administration de 

fidaxomicine pulsée sur 25 jours au lieu de 2 fois par jour durant 10 jours, lors d’une administration de 

vancomycine pulsée sur plusieurs semaines au lieu de 4 fois par jour durant 10 jours. Le métronidazole a 

été considéré comme inadéquat dans les cas de 1er épisode non sévère selon l’IDSA, la vancomycine 

et/ou la fidaxomicine pouvant être obtenue(s) au sein des 2 centres. La raison d’inadéquation a été 

documentée : DCI, dose, voie d’administration, fréquence ou durée. 

Lors de traitement simultané par plusieurs DCI, le traitement a été jugé adéquat si l’une des DCI l’était ; 
lors de modification du traitement, le traitement a été jugé adéquat si le traitement final l’était. 

2.5.2. Analyses statistiques 

Les données ont été extraites de REDCap® de manière codée et ont été traitées à l’aide du logiciel Excel® 

(Microsoft). Les résultats présentés sont exprimés en nombre n (pourcentage %) et médiane (intervalle 

interquartile IQR). Les tests statistiques ont été réalisés à l’aide du logiciel Prism® (GraphPad). Les 

variables de catégorie ont été comparées en utilisant un test exact de Fisher ; les variables quantitatives 

ont été comparées en utilisant un test de Mann-Withney. Une valeur de p < 0.05 a été considérée comme 

statistiquement significative.57 
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 RESULTATS 

3.1. Recrutement et inclusion 

Au CHUV et aux HUG, 2’496 et 3’198 analyses de la toxine B de C. difficile par PCR ont respectivement 

été réalisées durant la période étudiée (01.12.2017 - 30.11.2018) dont 169 (6.8%) et 249 (7.8%) se sont 

révélées positives, réparties chez 125 et 194 patients. Après exclusion des patients selon les critères 

définis en § 2.3.2, 75 patients du CHUV (60%) et 69 patients des HUG (36%) ont été inclus (figure 5). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 5 : Recrutement, inclusion et suivi des cas 
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Patients exclus, n (%) : 50 (50%) 125 (64%) 

 < 18 ans : 9 (18%) 27 (22%) 
 Absence de diagnostic d’ICD : 8 (16%) 42 (34%) 
 Séjour non hospitalier : 18 (36%) 17 (14%) 
 Absence de consentement : 15 (30%) 39 (31%) 
 
Patients inclus, n (%) : 75 (60%) 69 (36%) 

 Consentement général : 49 (65%) 11 (16%) 
 Consentement spécifique : 12 (16%) 22 (32%) 
 Art. 34 LRH : 14 (19%) 36 (52%) 
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Parmi les patients inclus, 2 patients ont eu 1 analyse positive dans chaque centre se référant au même 

cas d’ICD ; la 1ère analyse ayant été faite au CHUV, ils ont été comptabilisés dans la population du CHUV 

uniquement. Par ailleurs, 1 patient a eu 2 cas d’ICD différents au CHUV, de même pour 1 patient au 

HUG ; ils ont été compatibilisés 2 fois dans les populations du CHUV et des HUG respectivement. A J0, le 

nombre de cas était ainsi de 76 au CHUV et 68 aux HUG, pour un total de 144 cas répartis chez 142 

patients. 

3.2. Caractéristiques des patients 

Les résultats pour l’entier de la population de l’étude et par centre sont présentés en annexe 5. 

3.2.1. Données démographiques de base 

La population de l’étude est constituée de 69 femmes (48%) et 75 hommes (52%) d’âge médian de 

73 ans (61 ; 84). La distribution de l’âge est présentée par tranche de 10 ans en figure 6 ; les tranches 

d’âge les plus représentées sont 65-74 ans (n = 31, 22%) et 75-84 ans (n = 35, 24%). Le nombre de 

patients âgés de ≥ 65 ans est de 99 (69%). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 6 : Age et genre des 142 patients à J0 par tranche d’âge de 10 ans (n = 144), n 

Avant admission, 118 patients (82%) étaient à domicile, 11 (8%) en EMS, 4 (3%) en CTR et 11 (8%) 

hospitalisés dans un hôpital autre que le CHUV et les HUG. La durée médiane entre l’admission et le 

diagnostic microbiologique de l’ICD (J0) est de 10 jours (2 ; 23). Les services d’hospitalisation les plus 

fréquents à J0 sont la médecine générale (n = 31, 22%), la réhabilitation (n = 30, 21%) et la chirurgie 

(n = 23, 16%) (figure 7). 
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Figure 7 : Service d’hospitalisation des 142 patients à J0 (n = 144), n (%) 

3.2.2. Antécédents et comorbidités 

Le CCI est ≥ 4 chez 62 patients (43%) avec une médiane de 3 (2 ; 5) ; la valeur médiane du CCI ajusté à 

l’âge est de 6 (4 ; 8) (figure 8). Les comorbidités les plus fréquentes sont l’insuffisance rénale modérée ou 

sévère (n = 36, 25%, dont 5 patients dialysés), la maladie pulmonaire chronique (n = 36, 25%, dont 15 cas 

de BPCO, 8 cas d’asthme et 1 cas de mucoviscidose), et la démence (n = 30, 21%). 

 
Figure 8 : CCI des 142 patients à J0 (n = 144), n (%) 

Concernant les pathologies gastro-intestinales, 20 patients (14%) souffrent de maladie diverticulaire et 1 

patient (1%) est atteint de MICI (colite ulcéreuse). Au cours des 30 jours précédant J0, 36 patients (25%) 

ont subi une ou plusieurs intervention(s) chirurgicale(s), dont 12 patients (8%) une chirurgie gastro-

intestinale. Par ailleurs, 42 patients (29%) ont bénéficié d’une nutrition entérale (et/ou d’une sonde 

nasogastrique d’aspiration) durant les 30 jours précédant J0, et un historique d’ICD a été retrouvé chez 22 

patients (15%). 
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3.2.3. Immunosuppression 

Une immunosuppression a été identifiée chez 45 patients (31%). Les raisons principales sont des 

hémopathies malignes (20 cas, 14% : leucémies, lymphomes, syndromes myélodysplasiques, myélomes 

multiples) et des tumeurs solides pour lesquelles une chimiothérapie et/ou radiothérapie a été administrée 

au cours des 90 jours précédant J0 (17 cas, 12%, dont 2 adénocarcinomes du côlon métastatiques). De 

plus, 5 patients (3%) étaient sous traitement immunosuppresseur suite à une greffe d’organe solide, et 6 

patients (4%) sous traitement immunosuppresseur ou corticoïde pour d’autres indications. Finalement, 2 

patients HIV n’ont pas été considérés comme immunodéficients compte tenu de leur taux de CD4 

> 200 cell/mm3. 

La présence d’une comorbidité majeure, définie arbitrairement par une immunosuppression et/ou un CCI 

≥ 4, a été identifiée chez 79 patients (55%). 

3.2.4. Traitements concomitants et antérieurs 

Durant les 90 jours précédant le diagnostic microbiologique, un traitement antibiotique a été administré 

chez 130 patients (90%). Le nombre médian d’antibiotiques différents était de 2 (1 ; 4) et les DCI les plus 

fréquentes étaient la ceftriaxone (n = 55, 38%), la pipéracilline-tazobactam (n = 52, 36%) et l’amoxicilline-

acide clavulanique (n = 50, 35%). De plus, il s’agissait d’un ou plusieurs antibiotique(s) à haut risque 

d’ICD chez 98 patients (68%) : céphalosporines (52%), fluoroquinolones (19%), carbapénèmes (19%) et 

clindamycine (4%). A J0, 85 patients (59%) étaient sous traitement antibiotique pour une autre indication 
que l’ICD. 

Durant les 30 jours précédant J0, 107 patients (74%) ont reçu un traitement antacide ; à J0, ils étaient 100 

patients (69%). 

Au cours des 90 jours précédant J0 et/ou à J0, 33 patients (23%) ont reçu une chimiothérapie. 

3.2.5. Caractéristiques des patients par centre 

Aucune différence statistiquement significative n’apparaît au niveau de la répartition de l’âge et du genre 

des patients selon le centre dans lequel ils ont été hospitalisés. Par rapport aux patients du CHUV, les 

patients des HUG étaient plus nombreux à provenir du domicile (91% vs 74% p = 0.009) et à être 

hospitalisés en service de réhabilitation (31% vs 12% p = 0.007). En terme de comorbidité, la proportion 

de patients avec un CCI ≥ 4 et/ou immunodéficients est légèrement plus élevée au CHUV mais non 
significative (62% vs 47% p = 0.094). Les cas de leucémies selon Charlson et d’immunosuppression pour 

cause d’hémopathie maligne y sont en effet plus nombreux (9% vs 0% p = 0.014 et 25% vs 1% 

p < 0.001). Par contre, plus de patients des HUG avaient un antécédent de maladie diverticulaire (21% vs 

8% p = 0.032). Les patients du CHUV étaient plus nombreux à avoir subi une chirurgie durant les 30 jours 

précédant J0 (33% vs 16% p = 0.022). Ils étaient aussi davantage sous antibiotique à J0 (70% vs 47% 

p = 0.007), sous antacide durant les 30 jours précédant J0 (83% vs 65% p = 0.014) et à J0 (79% vs 59% 

p = 0.011), et sous chimiothérapie à J0 et/ou durant les 90 jours précédant J0 (29% vs 16% p = 0.077). 
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3.3. Caractéristiques des infections 

Les résultats pour l’entier de la population de l’étude et par centre sont présentés en annexe 6. 

3.3.1. Type d’infection, origine et tests diagnostiques 

Les infections documentées sont majoritairement des 1ers épisodes (139 cas, 97%) ; 5 cas (3%) sont des 

récidives d’un épisode initial traité par métronidazole (n = 3), vancomycine (n = 1) et non traité (n = 1). 

Ce sont des infections le plus souvent d’origine nosocomiale (n = 120, 83%) ; 13 cas (9%) ont été 
identifiés d’origine communautaire et l’origine de 11 cas (8%) n’a pas pu être déterminée. 

L’EIA des toxines A/B était positif pour 69 cas (48%). Réalisés uniquement au CHUV, l’EIA de la GDH 

était positif pour 70 cas (92%), la PCR de la toxine binaire pour 7 cas (9%) et la PCR du ribotype 027 pour 

aucun des 76 cas CHUV. 

3.3.2. Sévérité des infections 

Un ou plusieurs critère(s) de sévérité de l’infection selon l’ESCMID a été documenté chez 107 patients 

(74%). 

Parmi les 44 patients avec un ou plusieurs critère(s) de sévérité clinique(s) (31%), une température 

> 38.5°C et la présence de frissons étaient les plus fréquents (n = 30, 21% et n = 22, 15%), et une 
instabilité hémodynamique liée à l’ICD a été retrouvée chez 10 patients (7%). L’insuffisance respiratoire et 

les signes de péritonisme ou d’iléus étaient par contre rares (1%, 2% et 1% respectivement). 

Au niveau biologique, 92 patients (64%) avaient un ou plusieurs critère(s) de sévérité. Une leucocytose 

> 15 G/L a été retrouvée chez 52 patients (36%), une créatinine ≥ 133 µmol/L chez 36 patients (25%) et 

72 patients (50%) avaient l’une et/ou l’autre. Une albumine < 30 g/L était présente chez 45 patients (31%). 

Les valeurs médianes étaient les suivantes : leucocytes 12.3 G/L (7.1 ; 19.1), neutrophiles non-segmentés 

5.0% (2.0 ; 19.0), créatinine 86.0 µmol/L (65.0 ; 136.8), lactate 2.0 mM (1.3 ; 2.3) et albumine 29.0 g/L 

(25.0 ; 33.0) ; à noter une absence de valeur allant de < 10% des cas (leucocytes, créatinine) à > 70% 
(neutrophiles non-segmentés, lactate). 

Au niveau radiologique, un épaississement de la paroi colique a été documenté chez 21 patients (15%), 

une infiltration de la graisse péricolique chez 17 patients (12%) et une ascite sans autre cause apparente 

chez 4 patients (3%). L’imagerie a montré un ou plusieurs critère(s) de sévérité chez 24 patients (17%). 

Enfin, aucun cas de colite pseudomembraneuse n’a été diagnostiqué par endoscopie. 

3.3.3. Catégories ESCMID et IDSA 

La répartition des 144 cas selon les catégories ESCMID et IDSA définies en § 2.5.1 est présentée en 

figures 9 et 10. Les catégories ESCMID les plus représentées sont les 1ers épisodes sévères et à risque 

de récidive (n = 91, 63%) et les 1ers épisodes à risque de sévérité et de récidive (n = 33, 23%). Aucun 1er 
épisode n’était à la fois non sévère et compliqué, non sévère et sans risque de récidive, ou à risque de 
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sévérité et sans risque de récidive. Selon l’IDSA, il s’agissait majoritairement de 1ers épisodes non sévères 

(n = 67, 47%) et de 1ers épisodes sévères (n = 63, 44%).  

Au niveau de la sévérité des cas, la classification est discordante entre l’ESCMID et l’IDSA dans 64 cas 

(44%) ; parmi les 67 cas classé en 1er épisode non sévère selon l’IDSA, 31 cas étaient sévères 

(± compliqués) et à risque de récidive selon l’ESCMID, et 33 cas étaient à risque de sévérité et de 

récidive. 

 

 

 

 

 

 

Figure 9 : Catégories ESCMID des 144 cas, n (%) 

 

 

 

 

 

 

Figure 10 : Catégories IDSA des 144 cas, n (%) 

3.3.4. Caractéristiques des infections par centre 

Au CHUV et aux HUG, les infections étaient majoritairement des 1ers épisodes (97% vs 96% p = 0.667) 
d’origine nosocomiale (86% vs 81% p = 0.507). Au niveau microbiologique, les cas avec présence de 

toxines libres de C. difficile étaient significativement plus fréquents au CHUV selon l’analyse par EIA des 

toxines A/B (62% vs 32% p < 0.001). Les critères de sévérité des infections n’étaient pas significativement 

différents, à l’exception de l’albumine plasmatique < 30 g/L plus fréquente chez les patients du CHUV 

(39% vs 22% p = 0.031). Une différence statistiquement significative n’apparait pas dans la répartition des 

infections selon les catégories ESCMID et IDSA ; celles-ci semblent au contraire globalement similaires 

entre les cas CHUV et les cas HUG (figures 11 et 12). 
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Figure 11 : Catégories ESCMID des 144 cas selon le centre (CHUV n = 76, HUG n = 68), n (%) 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 12 : Catégories IDSA des 144 cas selon le centre (CHUV n = 76, HUG n = 68), n (%) 

3.4. Traitement des infections 

Les résultats pour l’entier de la population de l’étude et par centre sont présentés en annexe 7 et les 
résultats selon les catégories ESCMID et IDSA en annexes 8 et 9. Par simplification, les administrations 

po et entérales ont été regroupées sous le terme d’administration par voie orale, et la voie d’administration 

de la fidaxomicine n’a pas été précisée car toujours administrée po. 

3.4.1. Type de traitement 

Parmi les 144 cas, 2 patients en situation de fin de vie n’ont pas reçu de traitement ; les 142 autres cas 

ont été traités par métronidazole (n = 102, 72%), vancomycine (n = 41, 29%), fidaxomicine (n = 22, 15%), 

tigécycline (n = 5, 4%) et/ou téicoplanine (n = 1, 1%). Le nombre médian de DCI par traitement était de 

1.0 (1.0 ; 1.0) et la durée médiane du traitement était de 12 jours (11 ; 15). Une consultation d’infectiologie 

était disponible dans 58 cas (41%). 

Les patients ont reçu le plus souvent un traitement qui n’a pas été modifié (n = 119, 84%) (figure 13). 
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Figure 13 : Type de traitement (n = 142), n (%) 

Il s’agissait majoritairement de métronidazole 500 mg par voie orale 3 fois par jour (2 fois par jour chez 1 

patient), de vancomycine 125 mg par voie orale 4 fois par jour (250 mg chez 1 patient) et de fidaxomicine 

200 mg 2 fois par jour (pulsée chez 8 patients) (figure 14). 

 

 

 

 

 

Figure 14 : Traitement sans modification (n = 119), n (% des 142 traitements) 

Une modification unique du traitement a eu lieu chez 20 patients (14%) (figure 15). L’administration de 

métronidazole est passée de po à iv (ou inversément) dans le cas d’une administration orale difficile, de 

vomissements ou de confusion du patient. Le métronidazole a été remplacé par de la vancomycine par 

voie orale en raison des nouvelles recommandations (internationales, institutionnelles) ou en présence de 
diarrhées en aggravation, et par de la fidaxomicine dans le but de réduire le risque de récidive. La 

vancomycine par voie orale a été remplacée par du métronidazole iv chez un patient ayant subi une 

iléostomie, et par de la fidaxomicine dans le cas d’une efficacité relative de la vancomycine selon avis 

infectiologique. La fidaxomicine a été remplacée par une bithérapie de vancomycine po et tigécycline iv 

chez un patient à l’évolution défavorable, et de la vancomycine po y a été ajoutée chez un patient en 

sepsis avec piste digestive et sous antibiothérapie concomitante à large spectre. Un traitement de 

vancomycine po et métronidazole iv a été remplacé par de la tigécycline iv et téicoplanine rectale chez un 

patient en iléus. Un traitement de vancomycine rectale et métronidazole iv chez un patient en iléus suite à 
une pancréatite a été remplacé par de la vancomycine po et du métronidazole po après résolution de 

l’iléus. Un traitement par vancomycine rectale et tigécycline iv chez un patient en iléus a été remplacé par 

de la vancomycine po et du métronidazole iv suite à un choc septique. 
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Figure 15 : Traitement avec modification unique (n = 20), n (% des 142 traitements) 

Le traitement était complexe et a été modifié à plusieurs reprises chez 3 patients (2%), dont 2 ont 

également eu une prise en charge chirurgicale. 

3.4.2. Type de traitement par centre 

Le type de traitement administré était différent d’un centre à l’autre (figures 16-18). 

Le nombre de patients ayant bénéficié d’une modification unique ou multiple de leur traitement était 
significativement plus élevé au CHUV (23% vs 9% p = 0.024). 

 

 

 

 

 

 

Figure 16 : Type de traitement selon le centre (CHUV n = 74, HUG n = 68), n (%) 

En terme de DCI, le métronidazole était largement plus utilisé aux HUG (93% vs 53% p < 0.001) ; 85% 

des cas y ont en effet été traités par une monothérapie de métronidazole. La vancomycine était par contre 

plus utilisée au CHUV (42% vs 15% p < 0.001), de même que la fidaxomicine (30% vs 0% p < 0.001), 

tigécycline et téicoplanine qui n’ont pas été administrées aux HUG. A noter 1 cas HUG où la vancomycine 

par voie orale a été prescrite à la place du métronidazole en raison d’une consommation d’alcool par le 

patient. 
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Figure 17 : Traitement sans modification selon le centre (CHUV n = 57, HUG n = 62),                                                       
n (% du nombre total de traitement par centre) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 18 : Traitement avec modification unique selon le centre (CHUV n = 14, HUG n = 6),                                            
n (% du nombre total de traitement par centre) 

Le nombre de patients ayant bénéficié d’une consultation d’infectiologie était marginalement plus élevé au 

CHUV (49% vs 32% p = 0.061). Une consultation d’infectiologie était disponible dans chaque cas de 

prescription de fidaxomicine, tigécycline et téicoplanine. 

3.4.3. Type de traitement par catégorie ESCMID et IDSA 

Les traitements sans modification administrés selon les catégories ESCMID (1ers épisodes) et IDSA sont 

illustrés en figures 19 et 20. 
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Figure 19 : Traitement sans modification selon les catégories ESCMID (n = 119), n 

 

 

 

 

 

 

Figure 20 : Traitement sans modification selon les catégories IDSA (n = 119), n 

Les consultations d’infectiologie étaient plus fréquentes lors d’ICD sévères ; une consultation était par 

exemple disponible dans 31% des 1ers épisodes à risque de sévérité et de récidive selon l’ESCMID mais 

dans 75% des 1ers épisodes sévères, compliqués et à risque de récidive. 

3.5. Adéquation du traitement 

Les résultats pour l’entier de la population de l’étude et par centre sont présentés en annexe 7 et les 

résultats selon les catégories ESCMID et IDSA en annexes 8 et 9. Le nombre de cas dont l’adéquation du 

traitement a été évaluée est de 142, aucun traitement n’ayant été administré chez 2 patients. 

Selon l’ESCMID et l’IDSA respectivement, 59 (42%) et 51 (36%) des 142 traitements ont été qualifiés 

d’adéquats (figure 21). 

 

 

 

Figure 21 : Adéquation des 142 traitements, n (%) 

La raison d’inadéquation selon l’ESCMID était la molécule dans 81 des 83 cas inadéquats (98%) : le 
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et de récidive (n = 23), 1er épisode sévère, compliqué et à risque de récidive (n = 4) et 1ère récidive (n = 2). 

Par ailleurs, 2 traitements ont été qualifiés d’inadéquats en raison d’une durée < 10 jours : 8 jours de 

vancomycine et 9 jours de métronidazole lors de 1er épisode sévère et à risque de récidive. 

Selon l’IDSA, la raison principale d’inadéquation était également la molécule (n = 88, 97%) : le 

métronidazole lors de 1er épisode non sévère (n = 45), 1er épisode sévère (n = 33), 1er épisode fulminant 

(n = 5) et 1ère récidive (n = 2) ; la fidaxomicine lors de 1er épisode fulminant (n = 2) et la tigécycline 

associée à la téicoplanine dans un cas de 1ère récidive. Par ailleurs, un traitement de vancomycine po 
125 mg 4 fois par jour lors d’un 1er épisode fulminant a été qualifié d’inadéquat de par sa dose, et les 

traitements de 8 et 9 jours décrits ci-dessus dans des cas de 1er épisode sévère ont également été 

qualifiés d’inadéquats en raison de leur durée. 

L’évaluation du traitement selon l’ESCMID et l’IDSA est discordante dans 8 cas (6%) ; le traitement y est 

qualifié d’adéquat selon l’ESCMID et d’inadéquat selon l’IDSA. Il s’agit de métronidazole (n = 3) lors de 1er 

épisode non sévère et à risque de récidive (ESCMID) - 1er épisode non sévère (IDSA), de fidaxomicine 

(n = 2) et vancomycine po 125 mg 4 fois par jour (n = 2) lors de 1er épisode sévère, compliqué et à risque 

de récidive (ESCMID) - 1er épisode fulminant (IDSA), et du cas de tigécycline associée à la téicoplanine 
lors de 1ère récidive. Par conséquent, le taux d’inadéquation selon l’IDSA est légèrement plus élevé. 

Malgré la présence d’une consultation d’infectiologie, 14 traitements ont été qualifiés d’inadéquats selon 

l’ESCMID : il s’agissait de métronidazole administré aux HUG lors de 1er épisode sévère et à risque de 

récidive (n = 10), 1er épisode à risque de sévérité et de récidive (n = 3) et 1er épisode sévère, compliqué et 

à risque de récidive (n = 1). 

Selon l’IDSA, 19 traitements ont été qualifiés d’inadéquats malgré la présence d’une consultation 

d’infectiologie ; il s’agissait principalement de métronidazole administré aux HUG lors de 1er épisode non 
sévère (n = 8), 1er épisode sévère (n = 5) et 1er épisode fulminant (n = 2). Les autres cas concernent les 

cas CHUV mentionnés ci-dessus : fidaxomicine (n = 2) et vancomycine po 125 mg 4 fois par jour (n = 1) 

lors de 1er épisode fulminant et tigécycline associée à la téicoplanine (n = 1) lors de 1ère récidive. 

3.5.1. Adéquation du traitement par centre 

L’adéquation des traitements aux recommandations internationales est significativement plus élevée au 

CHUV par rapport aux HUG (64% vs 18% p < 0.001 selon l’ESCMID, 57% vs 13% p < 0.001 selon l’IDSA) 

(figure 22). 

 

 

 

 

 
Figure 22 : Adéquation des traitements selon le centre (CHUV n = 74, HUG n = 68), n (%) 

47 (64%)

42 (57%)

12 (18%)

9 (13%)

27 (36%)

32 (43%)

56 (82%)

59 (87%)

ESCMID

IDSA

ESCMID

IDSA

Traitement adéquat Traitement inadéquat

CHUV 

HUG 

p < 0.001 



Emilienne Chavan MAS en pharmacie hospitalière 
ISPSO Janvier 2020 

 
Traitement des infections à Clostridioides difficile chez l’adulte 29 
Etude observationnelle rétrospective bicentrique 

3 (100%)

36 (40%)

8 (67%)

9 (28%)

3 (60%)

54 (60%)

4 (33%)

23 (72%)

2 (40%)

1er épisode non sévère et à risque de récidive

1er épisode sévère et à risque de récidive

1er épisode sévère, compliqué et à risque de…

1er épisode à risque de sévérité et de récidive

1ère récidive

Traitement adéquat Traitement inadéquat

3.5.2. Adéquation du traitement par catégorie ESCMID et IDSA 

L’adéquation des 142 traitements selon les catégories ESCMID et IDSA des cas est présentée en figures 

23 et 24. 

 

 

 

 

 

 

Figure 23 : Adéquation des 142 traitements selon les catégories ESCMID, n (%) 

 

 

 

 

 

 
Figure 24 : Adéquation des 142 traitements selon les catégories IDSA, n (%) 

3.6. Réponse au traitement et devenir des patients 

Les résultats de la réponse au traitement et du devenir des patients sont présentés en annexe 10 pour 

l’entier de la population et par centre. Les résultats en fonction l’adéquation de leur traitement selon 

l’ESCMID et l’IDSA sont présentés en annexes 11 et 12. 

Sans compter les cas où la réponse au traitement à J10 n’a pas pu être identifiée dans le dossier du 

patient (n = 42/142, 30%), la majorité des patients (n = 80/100, 80%) ont répondu au traitement, quel qu’il 

soit (figure 25). En revanche, 20 patients (20%) n’ont pas répondu au traitement : persistance des 
symptômes (n = 5), évolution défavorable (n = 2), nutrition entérale rendant la réponse au traitement 

difficile à évaluer (n = 2), réapparition des symptômes sur réintroduction d’antibiotique pour une autre 

indication (n = 1), décès entre J0 et J10 (n = 8) ou peu après (n = 2). La réponse au traitement des 

patients ayant été traité par une monothérapie de métronidazole (po et/ou iv) était de 83% (n = 48/58, 

réponse inconnue n = 27/85). 

Entre J0 et J10, 4 patients (3%) ont été transférés aux soins intensifs en raison de l’ICD, et 2 d’entre-eux 

(1%) ont subi une chirurgie en lien avec l’ICD : une iléostomie en double canon chez un patient en choc 
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septique avec iléus, et une colectomie totale avec iléostomie terminale chez un patient en choc septique 

sur mégacôlon toxique. 

 

 

 

 

 

Figure 25 : Réponse aux 142 traitements à J10, n (% des 100 cas avec réponse connue) 

La durée médiane d’hospitalisation était de 28 jours (12 ; 62) et la durée médiane entre J0 et la sortie de 

14 jours (7 ; 27). Parmi les 144 cas, 114 patients (79%) étaient vivants à la sortie d’hôpital (figure 26) ; ils 

sont majoritairement rentrés à domicile (n = 83, 58%) ou ont été transférés en EMS (n = 17, 12%), en 

CTR (n = 8, 6%) ou dans un hôpital autre que le CHUV et les HUG (n = 6, 4%). 

La mortalité intra-hospitalière était de 21% (n = 30). Le décès a été qualifié dans 1 cas (1%) de 

probablement lié à l’ICD car celle-ci semble avoir anticipé le décès du patient. Il s’agissait d’un patient en 
choc septique sur pancolite à C. difficile avec des signes d’ischémie digestive ayant motivé une poursuite 

par des soins de confort dans un contexte hémato-oncologique dépassé. Par ailleurs, le décès a été 

qualifié dans 18 cas (13%) de possiblement lié à l’ICD car celle-ci n’a pu être exclue des causes du décès 

du point de vue chronologique. Il s’agissait de situations avec complications infectieuses multiples (n = 12, 

dont 3 à point de départ digestif), de situations oncologiques avancées (n = 4, dont les 2 cas sans 

traitement de l’ICD, mentionnés en § 3.4.1), d’1 cas de choc cardiogénique sur infarctus du myocarde 

avec dégradation hémodynamique rapide et atteinte d’organes multiples, et d’1 cas de baisse de vigilance 
brusque suite à un AVC chez un patient avec une morbidité élevée. 

 

 

 

 

 

 
Figure 26 : a) Statut des 142 patients en fin d’hospitalisation, n (% des 144 cas) 

b) Causalité des 30 décès en cours d’hospitalisation, n (% des 144 cas) 

Entre J11 et J90, 13 patients ont présenté 1 récidive d’ICD et 5 patients en ont présenté 2 ; cela donne un 

taux de récidive de 17% (n = 18/109), en ne comptant pas les patients décédés à J10 (n = 10/144, 7%) et 

ceux pour lesquels l’information n’a pas été obtenue (n = 25/134, 19%). Ces patients avaient été traités 
initialement par métronidazole (n = 11), vancomycine (n = 4), fidaxomicine et vancomycine (n = 1), et 2 
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d’entre-eux avaient bénéficié d’un traitement complexe avec modification multiple, dont l’un également 

une prise en charge chirurgicale (iléostomie en double canon). Lors de l’épisode à J0, ils étaient tous à 

risque de récidive selon l’ESCMID. 

Sans compter les cas où le statut à J90 n’a pas pu être connu par le dossier du patient (n = 8/144, 6%), la 

mortalité à J90 était de 31% (n = 42/136) (figure 27). Comparé à la fin d’hospitalisation, 1 décès 

supplémentaire possiblement lié à l’ICD est à mentionner. Il s’agissait d’un patient de plus de 90 ans traité 

à J0 par métronidazole pour une 1ère récidive (épisode initial traité par métronidazole) ; il a ensuite fait une 
2ème récidive entre J11 et J30 traitée par métronidazole, puis une 3ème récidive après J30 traitée par 

vancomycine, et est décédé à J61 suite à une baisse de son état général. 

 

 

 

 

 

 

Figure 27 : a) Statut des 142 patients à J90, n (% des 136 cas au statut connu) 
b) Causalité des 42 décès, n (% des 127 cas au statut et causalité connus) 

Au niveau des traitements ultérieurs, 87 patients (62%) et 106 patients (75%) ont reçu entre J1 et J10 un 

traitement antibiotique et antacide respectivement. Entre J11 et J30, ils étaient 55 (48%) et 81 (70%). 

3.6.1. Réponse au traitement et devenir des patients par centre 

La réponse au traitement n’est pas significativement différente selon le centre dans lequel les patients ont 

été hospitalisés. C’est le cas également du devenir des patients en terme de transfert aux soins intensifs 

et chirurgie liés à l’ICD entre J0 et J10, statut en fin d’hospitalisation et mortalité à J90. Par contre, le taux 
de récidive à J90 est plus élevé au CHUV qu’aux HUG (24% vs 9% p = 0.042), de même que la part de 

patients transférés en CTR en fin d’hospitalisation (11% vs 0% p = 0.007). 

Une différence apparait également au niveau des traitements ultérieurs : les patients sous antibiotique 

entre J1 et J10 et entre J11 et J30 étaient plus nombreux au CHUV (69% vs 54% p = 0.083, 58% vs 36% 

p = 0.025), de même que les patients sous antacide entre J1 et J10 et entre J11 et J30 (85% vs 64% 

p = 0.006, 81% vs 58% p = 0.014). 

3.6.2. Réponse au traitement et devenir des patients en fonction de l’adéquation de leur 
traitement 

La réponse au traitement et le devenir des patients en fonction de l’adéquation de leur traitement sont 

résumés en tableau 4. 
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La réponse au traitement à J10 et la prise en charge chirurgicale de l’ICD entre J0 et J10 ne sont pas 

significativement différentes selon l’adéquation du traitement. Une différence statistiquement significative 

apparaît au niveau de la part de patients transférés entre J0 et J10 aux soins intensifs en raison de l’ICD, 

mais leur traitement était adéquat dans tous les cas. 

Au niveau de la durée d’hospitalisation et de la mortalité intra-hospitalière et à J90, une différence 

statistiquement significative n’apparait pas. Le taux de récidive à J90 est légèrement plus élevé lors de 

traitement inadéquat, mais également non significatif. 

Tableau 4 : Réponse au traitement et devenir des 142 patients en fonction de l’adéquation de leur traitement, n (%) 

Traitement 
ESCMID IDSA 

Adéquat Inadéquat p Adéquat Inadéquat p 

Nombre de cas 59 83  51 91  

       
Réponse au traitement à J10a 76% 83% 0.455 79% 81% 1.000 
Transfert aux soins intensifs lié à l’ICD de J0 à J10 7% 0% 0.028 8% 0% 0.015 
Chirurgie liée à l’ICD de J0 à J10 3% 0% 0.171 4% 0% 0.127 
       
Mortalité intra-hospitalière 20% 19% 1.000 20% 20% 1.000 
Cause de décès intra-hospitalier       
 Décès probablement lié à l’ICD 2% 0% 0.416 0% 1% 1.000 
 Décès possiblement lié à l’ICD 12% 11% 1.000 12% 11% 1.000 
 Décès non lié à l’ICD 7% 8% 1.000 8% 8% 1.000 
       
Récidive à J90b 16% 17% 1.000 14% 18% 0.792 
Mortalité à J90c 30% 30% 1.000 25% 33% 0.433 
Cause de décès à J90d       
 Décès probablement lié à l’ICD 2% 0% 0.400 0% 1% 1.000 
 Décès possiblement lié à l’ICD 14% 13% 1.000 13% 14% 1.000 
 Décès non lié à l’ICD 8% 12% 0.561 7% 13% 0.374 
       
a Les cas avec réponse inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 42/142, 30%). 
b Les cas avec décès entre J0 et J10 (n = 8/142, 7%) ou récidive inconnue (n = 25/134, 19%) n’ont pas été pris en compte. 
c Les cas avec statut à J90 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 8/142, 6%). 
d Les cas avec décès de J0 à J90 de cause inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 9/142, 6%). 
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 DISCUSSION 

4.1. Caractéristiques des patients 

La population de l’étude est constituée majoritairement de patients âgés et polymorbides. En effet, 69% 

des patients étaient âgés de 65 ans ou plus le jour du diagnostic microbiologique (J0), et 55% 

présentaient une comorbidité majeure (43% un CCI ≥ 4, 31% une immunosuppression). Par ailleurs, 90% 

des patients avaient reçu une antibiothérapie au cours des 90 jours précédant J0, et 23% une 

chimiothérapie. Au cours des 30 jours précédant J0, 74% des patients avaient été sous traitement 

antacide, 29% avaient bénéficié d’une alimentation par sonde, et 8% avaient subi une chirurgie gastro-
intestinale. Lors du diagnostic microbiologique, le nombre médian de jours depuis l’admission était de 10 

(2 ; 23), signe d’une hospitalisation déjà prolongée chez certains patients. Un historique d’ICD a été 

retrouvé chez 15% des patients. Toutes ces caractéristiques en font une population à haut risque d’ICD, 

mais également à risque d’ICD sévère et récidivante.1,2 

Les populations respectives du CHUV et des HUG sont globalement comparables en terme d’âge, de 

comorbidités, d’immunosuppression et d’antécédents gastro-intestinaux, bien que les cas présentant une 

comorbidité majeure, notamment hémato-oncologique, soient légèrement plus représentés dans la 
population du CHUV. En terme de traitements concomitants et antérieurs à risque d’ICD, la part de 

patients sous antacide au cours des 30 jours précédant J0 était significativement plus élevée au CHUV, 

de même que la part de patients sous antibiothérapie à J0 et sous chimiothérapie durant les 90 jours 

précédents. 

4.2. Caractéristiques des infections 

Parmi les 144 cas d’ICD documentés chez les 142 patients inclus, la grande majorité des cas correspond 

à des 1ers épisodes d’ICD (97%). Ils étaient majoritairement d’origine nosocomiale (83%), ce qui est 

comparable à ce qui a été rapporté récemment au niveau européen.17 La part de cas d’origine 

communautaire (9%) n’est cependant pas négligeable, ce qui n’est pas surprenant compte tenu de 

l’augmentation de leur incidence durant ces derniers 10-20 ans.58 

Dans la majorité des cas, les patients présentaient un ou plusieurs critère(s) de sévérité, le pourcentage 

exact de patients concernés dépendant toutefois de la définition utilisée : 74% des patients selon 

l’ESCMID contre seulement 50% des patients selon l’IDSA. La sévérité définie par l’IDSA se base en effet 
uniquement sur les taux de leucocytes et de créatinine plasmatique, alors que l’ESCMID propose, en plus 

de ces 2 critères biologiques auxquels est ajoutée notamment l’albuminémie, des critères cliniques, 

endoscopique et radiologiques (tableau 1). 
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L’utilisation au sens strict des critères de sévérité et de complication/fulminance définis par l’ESCMID et 

l’IDSA est sujet à discussion. D’une part, l’intervalle de temps durant lequel les considérer n’est pas 

précisé ; dans la littérature, il varie d’une étude à l’autre (par exemple pour les leucocytes : jour du 

prélèvement de selles ± 1 jour59 ou jour du diagnostic ± 5 jours60), et n’est souvent pas indiqué. 

D’autre part, il peut être difficile d’attribuer ou non tel ou tel critère clinique à l’ICD et d’en exclure toute 

autre cause, notamment lors de situations infectieuses complexes, ou pour un symptôme aspécifique tel 

que la présence de fièvre. Cette dernière peut également être faussée en cas de prescription d’office d’un 
traitement antipyrétique ou chez un patient en agranulocytose fébrile. De même, les critères biologiques 

peuvent être faussement positifs ou faussement négatifs dans certaines populations de patients, par 

exemple : taux de leucocytes chez les patients sous chimiothérapie myélosuppressive, créatininémie chez 

les patients avec insuffisance rénale chronique terminale, albuminémie chez les patients dénutris. Cela a 

déjà été souligné dans la littérature.60-62 

Finalement, dans l’évaluation du risque de récidive proposé par l’ESCMID, la prise ultérieure 

d’antibiotiques ou d’antacides n’est pas forcément prévisible lors du choix du traitement de l’ICD, même si 

la documentation de celle-ci est aisée dans le cadre d’une étude rétrospective. 

Malgré ces limitations, il a été observé durant la collecte des données que les cas présentaient rarement 

qu’un seul critère de sévérité ou de complication/fulminance, et qu’un seul facteur de risque de récidive ; 

de ce fait, la classification selon les catégories d’ICD semblait le plus souvent cohérente avec la clinique. 

Par ailleurs, la classification selon l’IDSA était nettement plus rapide et évidente du fait du nombre 

restreint de critères à considérer, mais ne permettait pas d’évaluer le risque de récidive. 

En terme de catégorie d’ICD, les cas étaient, selon l’ESCMID, majoritairement des 1ers épisodes sévères 

et à risque de récidive (63%) suivis de 1ers épisodes à risque de sévérité et de récidive (23%). Selon 
l’IDSA, il s’agissait principalement de 1ers épisodes non sévères (47%) et de 1ers épisodes sévères (44%). 

Au vu des définitions respectives de sévérité, le pourcentage de cas qualifiés de non sévères selon l’IDSA 

mais sévères ou à risque de sévérité selon l’ESCMID, 44%, ne surprend guère. 

Selon le centre dans lequel étaient hospitalisés les patients, les critères de sévérité n’étaient pas 

significativement différents (à l’exception de l’albumine plasmatique < 30 g/L plus fréquente dans les cas 

CHUV). De ce fait, la répartition des infections selon les catégories d’ICD était globalement similaire dans 

les 2 centres, malgré les analyses des toxines A et B par EIA plus fréquemment positives au CHUV, 

pouvant laisser supposer une part plus importante d’infections sévères. Au niveau des tests diagnostiques 
effectués uniquement au CHUV, les cas où la toxine binaire était présente étaient principalement des 

infections sévères, et le ribotype 027 hypervirulent n’a été retrouvé dans aucun prélèvement, ce qui est 

cohérent avec les données épidémiologiques récentes pour la Suisse.51 
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4.3. Traitement des infections et leur adéquation 

La majorité des patients ont reçu un traitement qui n’a pas été modifié (84%) : principalement le 

métronidazole po en monothérapie (57%), suivie de la vancomycine po (15%) et de la fidaxomicine (10%). 

Au CHUV, les 3 antibiotiques étaient utilisés (respectivement dans 35%, 23%, 19% des 74 cas) alors 
qu’aux HUG, le métronidazole était prescrit dans la grande majorité des cas (81%), avec seulement 7% 

des cas traités par vancomycine po, et aucun par fidaxomicine. 

Lorsque le traitement a été modifié (16% des 142 cas), la raison était une administration par voie orale 

impossible, la présence d’un iléus (ou sa résolution), une évolution défavorable, un risque de récidive ou 

la présence d’une antibiothérapie concomitante. La modification la plus fréquente, au CHUV comme aux 

HUG, était le passage du métronidazole po à la vancomycine po (5% des 142 cas). 

Le taux d’adéquation des 142 traitements était de 42% selon l’ESCMID et 36% selon l’IDSA. L’adéquation 

était légèrement supérieure dans les cas d’ICD sévères, par rapport aux cas non sévères. De plus, elle 
était significativement plus élevée au CHUV par rapport à celle observée aux HUG. 

Dans la littérature, des taux d’adéquation du même ordre de grandeur ont été décrits. 

Selon l’ESCMID, des taux d’adéquation de 43%63 et 61%64 ont été reportés, allant de 60% dans les cas 

non sévères à seulement 7% dans les cas sévères.65 

Selon l’IDSA, des taux de 54%66, 51.7%67 et 43.4%61 ont été obtenus pour tout type de cas, et un taux de 

47%59 a été reporté dans des cas d’ICD sévères. Il a été observé que le taux était significativement 

inférieur dans des cas sévères par rapport à des cas non sévères (25.3% vs 65.9% p < 0.001)61. Il est à 
mentionner que l’ancienne version des recommandations de l’IDSA parues en 2010 était utilisée dans ces 

études, selon laquelle le métronidazole était encore le 1er choix pour les cas légers à modérés.68 D’autres 

études ont évalué l’adéquation à des recommandations institutionnelles basées sur l’IDSA 201062,69 ; une 

plus faible adéquation était également observée dans les cas sévères par rapport aux cas non sévères. 

Cela n’a pas été observé lors de cette étude, au contraire, l’adéquation était légèrement supérieure dans 

les cas sévères. 

A noter que chacune des études mentionnées avait une méthodologie propre : la classification des cas 

pouvait être revue par un second investigateur67 ; une distinction pouvait être faite entre un sous-
traitement et un sur-traitement66 ou entre une adéquation complète (molécule et dose) et partielle 

(molécule)61 ; et la taille de la population était fortement variable, de 101 cas65 à 18'243 cas.59 

Dans ces études, la raison d’inadéquation la plus fréquemment reportée était la prescription de 

métronidazole lors de 1er épisode sévère ou de 1ère récidive.59,67,69,70 Ici, il s’agit également de la raison 

principale : 81 des 83 cas inadéquats selon l’ESCMID (98%) et 85 cas des 91 cas inadéquats selon 

l’IDSA (93%). Selon cette dernière, 45 cas non sévères, mais également 33 cas sévères, 5 cas fulminants 

et 2 cas de 1ère récidive ont été traités de manière inadéquate avec du métronidazole, avec pour 

conséquence potentielle une efficacité suboptimale.28,29 
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Par ailleurs, un traitement de fidaxomicine a été qualifié d’inadéquat par l’IDSA dans 2 cas du fait qu’il 

s’agissait d’une ICD fulminante. Par contre, son utilisation était appropriée dans la totalité des cas selon 

l’ESCMID, en raison de la présence de facteurs de risque de récidive. 

Différentes explications peuvent être apportées à l’absence de suivi des recommandations de traitement 

internationales. L’explication principale réside dans l’existence de recommandations institutionnelles et 

dans un manque de familiarité avec les recommandations internationales, particulièrement avec celle de 

l’IDSA parue online le 15.02.2018, soit après le début de l’étude. 

Au CHUV, les recommandations actuelles ont été mises en place officiellement en 2019 avec un début de 

communication en 2018 dans le service de médecine interne, expliquant l’utilisation importante du 

métronidazole dans cette étude. De plus, les critères de sévérité et de risque de récidive retenus sont plus 

nuancés, par exemple au niveau de l’âge limite du patient dans l’évaluation du risque de récidive (75 ans, 

et non 65 ans). Aux HUG, le 1er choix reste le métronidazole dans les cas d’ICD non sévère. La 

fidaxomicine n’est mentionnée qu’en tant qu’alternative ; d’ailleurs, à ce jour, aucun traitement n’a été 

initié, ni documenté. Une évaluation de l’adéquation aux recommandations institutionnelles pourrait de ce 

fait être utile ; celle-ci n’a cependant pas été réalisée lors de cette étude en raison de l’absence de critères 
de sévérité clairement définis aux HUG. 

La méconnaissance potentielle des recommandations en vigueur a été relevée dans la quasi-totalité des 

études mentionnées ci-dessus, tant au niveau des critères de sévérité/complication qu’à propos des choix 

de traitement.59,61,63-67,69 

Par ailleurs, l’absence de recommandation claire en cas d’évolution défavorable, et le fait que l’utilisation 

de la téicoplanine et/ou tigécycline ne soient pas recommandées expliquent que certains traitements aient 

été qualifiés d’inadéquats selon l’ESCMID et l’IDSA, bien que ceux-ci aient possiblement été adéquats du 
point de vue clinique. 

Dans la littérature, d’autres explications ont été données : identification tardive de la sévérité/complexité 

du cas63,66 ; moindre expérience dans les cas d’ICD sévère/compliquée du fait de leur incidence plus 

faible66 ; désaccord général avec les recommandations, ou manque de confiance dans la supériorité 

d’efficacité de la vancomycine et fidaxomicine par rapport au métronidazole59,65,67 ; choix du traitement en 

fonction du jugement clinique du prescripteur69 ; manque de politique locale en terme de traitement des 

ICD65 ; préoccupation par rapport à l’apparition de germes résistants à la vancomycine61 ; absence de 

voie entérale pour l’administration de la vancomycine63,66 ; complexité de traitement lorsqu’une 
administration po et iv est recommandée66 ; coût élevé de la vancomycine par rapport au métronidazole61 

et tendance à sous-traiter les patients âgés et sur-traiter les jeunes patients.66 Des solutions y sont aussi 

proposées : simplification des recommandations (notamment au niveau de l’évaluation de la sévérité)63,66 ; 

mise en place de mesures d’antibiotic stewardship61,63 ; utilisation de la forme iv de la vancomycine moins 

onéreuse61,66 ; création de prédéfinis informatiques de prescription.70 
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4.4. Réponse au traitement et devenir des patients 

Le taux de réponse au traitement à J10 observé dans cette étude (80%) semble particulièrement élevé 

compte tenu du fait que 60% des patients ont reçu comme traitement une monothérapie de métronidazole 

(po et/ou iv) et que celui-ci était recommandé, au mieux, dans 1% des cas selon l’ESCMID (1er épisode 
non sévère et à risque de récidive). Le taux de réponse au traitement parmi ces patients était de 83%. 

De J0 à J10, le transfert aux soins intensifs en raison de l’ICD était rare (3%), de même que la prise en 

charge chirurgicale (1%), résultat comparable à ce qui avait été observé par Crowell et al. en 2009 (2%).60 

Les mortalités intra-hospitalière (21%) et à J90 (31%) élevées sont à mettre en lien avec la population de 

l’étude, âgée et polymorbide, dont la survie à 10 ans est estimée à 2% selon le CCI ajusté à l’âge obtenu. 

D’ailleurs, le taux de décès à 3 mois observé par Bauer et al. en 2011 était de 22%, avec 40% des décès 

attribuables à l’ICD.71 Ici, la cause de 19 des 42 décès à J90 (45%) a été attribuée de manière possible à 

l’ICD, seul 1 décès semblait être une conséquence directe de l’ICD. 

Le taux de récidive observé (17%) semble faible compte tenu des facteurs de risque de récidive au sein 

de la population : âge avancé, comorbidités, prise d’antibiotiques (plus de la moitié des patients) et 

d’antacides (environ 70%) durant les 30 jours après l’ICD. Des taux de récidive plus importants ont 

d’ailleurs été reportés, de l’ordre de 25% après un 1er épisode.72 

Chez les patients hospitalisés au CHUV, le taux de récidive observé était légèrement plus élevé par 

rapport aux patients des HUG (24% vs 9% p = 0.042) ; cela pourrait être expliqué par une proportion plus 

importante au CHUV de patients sous antibiotiques et antacides entre J1 et J30. La part de patients en 
situation hémato-oncologique, également plus élevée au CHUV, peut aussi être associée à cette 

différence : ceux-ci sont à risque élevé de récidive73 mais également souvent hospitalisés pour 

surveillance, créant un potentiel biais de suivi. 

Considérant l’adéquation ou non du traitement selon l’ESCMID et l’IDSA, une différence significative n’a 

pas été observée au niveau de la réponse au traitement, de la mortalité intra-hospitalière et à J90, ainsi 

qu’en terme de taux de récidive, bien que ce dernier semblait légèrement plus élevé lors de traitement 

inadéquat. 

Dans la littérature, un traitement inadéquat a été associé à un moins bon pronostic dans certaines études. 
Lors de traitement inadéquat, la durée d’hospitalisation après diagnostic était par exemple allongée de 2.5 

jours et la mortalité intra-hospitalière 2 fois plus élevée (15.0% vs 7.2% p < 0.0005)60, le taux de récidive 

était 2 fois plus élevé (35.6% vs 14.0% p = 0.0007)67, la mortalité à J30 largement supérieure (21.8% vs 

5.4% p = 0.0012)67, de même que la mortalité à J90 (43.5% vs 12.9% p < 0.0001).66 Par ailleurs, un 

traitement qualifié d’excessif était parfois associé à une mortalité moindre66 mais dans d’autres études, il 

n’était pas associé à une amélioration en terme de réponse clinique, taux de récidive ou mortalité.60,62 

Finalement, une absence de différence en terme de réponse au traitement et devenir des patients en 

fonction de l’adéquation du traitement a également été observée.61,63,69 
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4.5. Limitations & perspectives 

Les principales limitations de cette étude sont la taille du collectif de patients inclus et le design 

rétrospectif. 

Lors de l’inclusion des patients, 54 patients parmi les 196 patients recensés (28%) n’ont pas pu être inclus 
faute de consentement. Par conséquent, le collectif de patients était moins représentatif de la situation 

réelle durant la période étudiée. Par ailleurs, avec ou sans ces patients, la population étudiée était de 

petite taille, entrainant un manque de puissance lors des tests statistiques, ce d’autant plus lors des 

analyses par sous-groupe. 

La seule source de données utilisée lors de cette étude rétrospective était le dossier du patient ; un appel 

téléphonique au patient ou à son médecin traitant dans le but d’obtenir une information manquante n’a 

pas été réalisé. De ce fait, la réponse au traitement n’a pas pu être identifiée chez 42 des 142 patients 

traités, soit chez près d’un tiers des patients. De plus, l’adéquation du traitement par rapport aux 
recommandations internationales a pu être évaluée, mais tel n’est pas le cas de la compliance du patient 

à son traitement lors de prise en ambulatoire ; lorsque le patient sortait d’hôpital avant la fin du traitement, 

ce dernier a en effet été considéré comme pris s’il figurait sur l’ordonnance de sortie. Cet aspect a pu 

avoir un impact également sur le taux de récidive évalué à J90. D’une part, l’information manquait au 

niveau du statut à J90 de certains patients (n = 8) et sur l’apparition éventuelle d’une récidive parmi les 

patients au statut connu (n = 25) ; de plus une récidive pouvait avoir été prise en charge en ambulatoire 

sans pour autant être mentionnée dans le dossier du patient. Par conséquent, le taux de récidive obtenu 
est probablement sous-estimé, de même que la mortalité à J90, attribuable ou non à l’ICD. 

Cette étude a l’avantage d’être bicentrique, toutefois un biais est possible dans les analyses faites par 

centre en raison de quelques patients communs hospitalisés dans chacun des centres. Il s’agissait par 

exemple de cas hémato-oncologiques où le patient était suivi au CHUV mais hospitalisé aux HUG pour 

une transplantation de cellules souches hématopoïétiques allogéniques (et inversément dans le cas d’une 

greffe autologue). 

Un autre biais réside dans l’évaluation, subjective, de la causalité des 42 décès survenus entre J0 et J90, 

avec comme perspective, la réévaluation de celle-ci par plusieurs infectiologues indépendants et en 
aveugle. 

En perspective à court terme, une analyse des caractéristiques des patients et des ICD est à réaliser 

selon l’évaluation de l’adéquation de leur traitement, suivie d’une analyse multifactorielle de manière à 

identifier les éventuels facteurs confondants. A plus long terme, et en réponse aux principales limitations 

de cette étude que sont la taille du collectif de patients et son design rétrospectif, le registre prospectif est 

à poursuivre au sein du CHUV et à étendre à l’ensemble des centres hospitaliers universitaires de Suisse, 

comme prévu initialement. Concernant le formulaire de récolte de données, une partie plus fournie sur la 

TMF sera utile pour la documentation du suivi des patients en ayant bénéficié, de même qu’une partie 
pour les traitements prophylactiques (vancomycine, bezlotoxumab) et/ou alternatifs (probiotiques). 
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 CONCLUSION 
 

Cette étude observationnelle rétrospective a permis de décrire le traitement des ICD chez des patients 
adultes hospitalisés au CHUV et/ou aux HUG, et d’évaluer l’adéquation du traitement par rapport aux 

recommandations internationales actuelles. De plus, la réponse au traitement et le devenir des patients 

jusqu’à 90 jours après le diagnostic microbiologique ont été analysés en fonction de l’adéquation du 

traitement. 

Constituée de 142 patients, la population de l’étude était globalement âgée, polymorbide et à haut risque 

d’ICD sévère et récidivante. Les ICD, principalement des 1ers épisodes d’origine nosocomiale, ont été 

traitées en majorité par une monothérapie par voie orale de métronidazole (57%), vancomycine (15%) et 

fidaxomicine (10%). L’adéquation du traitement par rapport aux recommandations actuelles de l’ESCMID 
et de l’IDSA était peu élevée (42% et 36%), néamoins le taux de réponse au traitement à J10 était de 

80%, et le taux de récidive à J90 que de 17%. Les mortalités intra-hospitalière et à J90 (21% et 31%) 

étaient importantes. Toutefois, ni le taux de réponse au traitement, ni le devenir des patients jusqu’à J90 

était différent en fonction de l’adéquation du traitement. 

Cette étude est limitée par la taille du collectif de patients inclus et le design rétrospectif, mais la mise en 

place d’un registre prospectif étendu à tous les centres hospitaliers universitaires de Suisse permettra une 

meilleure évaluation de la prise en charge des ICD en Suisse. 
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ANNEXE 2 : Décision de la CER-VD 
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ANNEXE 3 : Formulaire REDCap® de récolte de données 
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Traitement des infections à Clostridioides difficile chez l’adulte XVI 
Etude observationnelle rétrospective bicentrique 

ANNEXE 4 : Formulaire REDCap® d’analyse 

 
 

 

��
	�

�	
�


��
��

��
�@

=
@B

?:
53

DB5
43

1@
�?

B7


�
��
��
��

���
�

��
��

��
��
��
��
�

%?
D5

C
� 00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

�

��

�1
D5

7?
BI

 >
9D9

1<
�5

@9
C?

45
��>

?>
�C

5F
5B

5
 >

9D9
1<

�5
@9

C?
45

��C
5F

5B
5

 >
9D9

1<
�5

@9
C?

45
��6

E<
=

9>
1>

D
�9

BC
D�B

53
EB

B5
>3

5
*5

3?
>4

�?
B�C

E2
C5

AE
5>

D�B
53

EB
B5

>3
5

 >
9D9

1<
�DB

51
D=

5>
D�1

45
AE

13
I

/5
C

%?

)5
1C

?>
$

?<
53

E<
5

�?
C5

)?
ED

5
�B

5A
E5

>3
I

�E
B1

D9?
>

&D
85

B

$
?4

969
54

�DB
51

D=
5>

D�1
45

AE
13

I
/5

C
%?

)5
1C

?>
$

?<
53

E<
5

�?
C5

)?
ED

5
�B

5A
E5

>3
I

�E
B1

D9?
>

&D
85

B

%?
D5

C
� 00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

��
	�

�	
�


��
��

��
�@

=
@B

?:
53

DB5
43

1@
�?

B7


�
��
��
��

���
�


�
��
��
��
��
��
��
��
���
��
���
���

��
��
��
��
��
��

��
��

���
���

��
��
��

��
� 
��
��
��

!
��

��
��
��
��
��
�

�!
��
+%
�%

)5
3E

BB
5>

35
�>

E=
25

B
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

 >
65

3D
9?

EC
�4

9C5
1C

5C
�3

?>
CE

<D1
D9?

>
6?

B�9
>9

D91
<�D

B5
1D

=
5>

D
/5

C
%?

%E
=

25
B�?

6�9
>9

D91
<�D

B5
1D

=
5>

D
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

$
?4

969
31

D9?
>�

?6
�DB

51
D=

5>
D

/5
C

%?

 >
65

3D
9?

EC
�4

9C5
1C

5C
�3

?>
CE

<D1
D9?

>
6?

B�=
?4

969
54

�DB
51

D=
5>

D
/5

C
%?

%E
=

25
B�?

6�=
?4

969
54

�DB
51

D=
5>

D
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

+?
D1

<�>
E=

25
B�?

6�4
966

5B
5>

D�D
B5

1D
=

5>
D

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00

#5
>7

D8
�?

6�D
?D

1<
�DB

51
D=

5>
D��

4�
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

00
00

��
��
�


�1
D5

7?
BI

%?
>�

C5
F5

B5
�4

9C5
1C

5
*5

F5
B5

�4
9C5

1C
5

�?
=

@<
93

1D
54

�3
?E

BC
5

)9
C;

�?
6�C

5F
5B

5�
49

C5
1C

5
)9

C;
�?

6�B
53

EB
B5

>3
5

�9
BC

D�B
53

EB
B5

>3
5

$
E<

D9@
<5

�B5
3E

BB
5>

35

 >
9D9

1<
�DB

51
D=

5>
D�1

45
AE

13
I

/5
C

%?

)5
1C

?>
$

?<
53

E<
5

�?
C5

)?
ED

5
�B

5A
E5

>3
I

�E
B1

D9?
>

&D
85

B

$
?4

969
54

�DB
51

D=
5>

D�1
45

AE
13

I
/5

C
%?

)5
1C

?>
$

?<
53

E<
5

�?
C5

)?
ED

5
�B

5A
E5

>3
I

�E
B1

D9?
>

&D
85

B



Emilienne Chavan MAS en pharmacie hospitalière 
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Traitement des infections à Clostridioides difficile chez l’adulte XVII 
Etude observationnelle rétrospective bicentrique 

ANNEXE 5 : Caractéristiques des patients par centre 

Centre CHUV HUG Total p 

Nombre de casa 76 68 144  
     
Genre masculin, n (%) 38 (50%) 37 (54%) 75 (52%) 0.620 
     
Age [ans]     
 Médiane (IQR) 71 (60 ; 83) 75 (62 ; 85) 73 (61 ; 84) 0.396 
 Minima ; maxima 18 ; 96 23 ; 98 18 ; 98  
 Age ≥ 65 ans, n (%) 51 (67%) 48 (71%) 99 (69%) 0.720 
     
Lieu de résidence avant admission, n (%)     
 Domicile 56 (74%) 62 (91%) 118 (82%) 0.009 
 EMS 7 (9%) 4 (6%) 11 (8%) 0.540 
 CTR 4 (5%) 0 (0%) 4 (3%) 0.122 
 Hôpital autre que le CHUV et les HUG 9 (12%) 2 (3%) 11 (8%) 0.060 
     
Durée entre admission et J0 [jours]     
 Médiane (IQR) 10 (3 ; 18) 11 (1 ; 31) 10 (2 ; 23) 0.879 
 Minima ; maxima -7 ; 163 0 ; 413 -7 ; 413  
     
Service d’hospitalisation à J0, n (%)     
 Médecine générale 18 (24%) 13 (19%) 31 (22%) 0.548 
 Réhabilitation 9 (12%) 21 (31%) 30 (21%) 0.007 
 Chirurgie 15 (20%) 8 (12%) 23 (16%) 0.256 
 Gériatrie 3 (4%) 8 (12%) 11 (8%) 0.115 
 Soins intensifs 6 (8%) 3 (4%) 9 (6%) 0.500 
 Maladies infectieuses 8 (11%) 0 (0%) 8 (6%) 0.007 
 Urgences 2 (3%) 4 (6%) 6 (4%) 0.422 
 Oncologie 2 (3%) 3 (4%) 5 (3%) 0.667 
 Autres 13 (17%) 8 (12%) 21 (15%) 0.479 
     
Comorbidités selon Charlson, n (%)     
 Infarctus du myocarde (+ 1) 10 (13%) 8 (12%) 18 (13%) 1.000 
 Insuffisance cardiaque (+ 1) 18 (24%) 8 (12%) 26 (18%) 0.083 
 Maladie vasculaire périphérique (+ 1) 11 (14%) 13 (19%) 24 (17%) 0.507 
 Maladie cérébrovasculaire (sauf hémiplégie) (+ 1) 9 (12%) 12 (18%) 21 (15%) 0.353 
 Maladie pulmonaire chronique (+ 1) 21 (28%) 16 (24%) 36 (25%) 0.703 
 Démence (+ 1) 20 (26%) 10 (15%) 30 (21%) 0.102 
 Hémiplégie (+ 2) 2 (3%) 2 (3%) 4 (3%) 1.000 
 Diabète sans complication (+ 1) 2 (3%) 10 (15%) 12 (8%) 0.013 
 Diabète avec atteinte d’organe (+ 2) 1 (1%) 4 (6%) 5 (3%) 0.189 
 Insuffisance rénale modérée ou sévère (+ 2) 21 (28%) 15 (22%) 36 (25%) 0.564 
 Insuffisance hépatique légère (+ 1) 2 (3%) 5 (7%) 7 (5%) 0.255 
 Insuffisance hépatique modérée ou sévère (+ 3) 5 (7%) 5 (7%) 10 (7%) 1.000 
 Maladie ulcéreuse (+ 1) 4 (5%) 4 (6%) 8 (6%) 1.000 
 Tumeur solide non métastatique (+ 2) 12 (16%) 8 (12%) 20 (14%) 0.630 
 Tumeur solide métastatique (+ 6) 8 (11%) 13 (19%) 21 (15%) 0.163 
 Leucémie (+ 2) 7 (9%) 0 (0%) 7 (5%) 0.014 
 Lymphome, myélome multiple (+ 2) 9 (12%) 2 (3%) 11 (8%) 0.060 
 SIDA (+ 6) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.000 
 Maladie du tissu conjonctif (+ 1) 4 (5%) 1 (1%) 5 (3%) 0.370 
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CCI     
 Médiane (IQR) 3 (2 ; 5) 2 (1 ; 6) 3 (2 ; 5) 0.513 
 Minima ; maxima 0 ; 10 0 ; 14 0 ; 14  
 CCI ≥ 4, n (%) 34 (45%) 28 (41%) 62 (43%) 0.737 
     
CCI ajusté à l’âge     
 Médiane (IQR) 6 (4 ; 8) 6 (4 ; 8) 6 (4 ; 8) 0.894 
 Minima ; maxima 0 ; 14 0 ; 18 0 ; 18  
     
Autres antécédents, n (%)     
 Maladie diverticulaire 6 (8%) 14 (21%) 20 (14%) 0.032 
 MICI 0 (0%) 1 (1%) 1 (1%) 0.472 
 Chirurgie durant les 30 jours précédant J0 25 (33%) 11 (16%) 36 (25%) 0.022 

 Chirurgie gastro-intestinale durant les 30 jours précédant 
J0 8 (11%) 4 (6%) 12 (8%) 0.376 

 Nutrition entérale durant les 30 jours précédant J0 27 (36%) 15 (22%) 42 (29%) 0.098 
 Historique d’ICD 13 (17%) 9 (13%) 22 (15%) 0.644 
     
Immunosuppression, n (%)b 29 (38%) 16 (24%) 45 (31%) 0.072 
 Hémopathie maligne 19 (25%) 1 (1%) 20 (14%) < 0.001 

 Tumeur solide avec chimiothérapie et/ou radiothérapie à 
J0 et/ou durant les 90 jours précédant J0 7 (9%) 10 (15%) 17 (12%) 0.439 

 Greffe d’organe solide 2 (3%) 3 (4%) 5 (3%) 0.667 
 HIV avec CD4 < 200 cell/mm3 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.000 
 Autre 4 (5%) 2 (3%) 6 (4%) 0.684 
     
Comorbidité majeure, n (%) 47 (62%) 32 (47%) 79 (55%) 0.094 
     
Traitement antibiotique concomitant ou antérieur, n (%)     
 A J0 53 (70%) 32 (47%) 85 (59%) 0.007 
 Durant les 90 jours précédant J0 69 (91%) 61 (90%) 130 (90%) 1.000 
  Nombre de DCI différentes     
   Médiane (IQR) 2 (1 ; 4) 2 (1 ; 3) 2 (1 ; 4) 0.245 
   Minima ; maxima 0 ; 10 0 ; 6 0 ; 10  
  Antibiotique à haut risque 56 (74%) 42 (62%) 98 (68%) 0.153 
   Céphalosporine 44 (58%) 31 (46%) 75 (52%) 0.181 
   Carbapénème 16 (21%) 11 (16%) 27 (19%) 0.524 
   Fluoroquinolone 13 (17%) 15 (22%) 28 (19%) 0.529 
   Clindamycine 2 (3%) 4 (6%) 6 (4%) 0.422 
     
Traitement antacide concomitant ou antérieur, n (%)     
 A J0 60 (79%) 40 (59%) 100 (69%) 0.011 
 Durant les 30 jours précédant J0 63 (83%) 44 (65%) 107 (74%) 0.014 
     
Chimiothérapie concomitante ou antérieure, n (%)     
 A J0 et/ou durant les 90 jours précédant J0 22 (29%) 11 (16%) 33 (23%) 0.077 
     
a Le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 

b Certains patients avaient plusieurs raisons d’immunosuppression. 
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ANNEXE 6 : Caractéristiques des infections par centre 

Centre CHUV HUG Total p 

Nombre de casa 76 68 144  
     
Type d’infection, n (%)     
 1er épisode 74 (97%) 65 (96%) 139 (97%) 0.667 
 1ère récidive 2 (3%) 3 (4%) 5 (3%) 0.667 
     
Origine, n (%)     
 Nosocomiale 65 (86%) 55 (81%) 120 (83%) 0.507 
 Communautaire 5 (7%) 8 (12%) 13 (9%) 0.384 
 Inconnue 6 (8%) 5 (7%) 11 (8%) 1.000 
     
Tests diagnostiques positifs, n (%)     
 EIA toxines A/B 47 (62%) 22 (32%) 69 (48%) < 0.001 
 EIA GDH 70 (92%) NA NA  
 PCR toxine binaire 7 (9%) NA NA  
 PCR ribotype 027 0 (0%) NA NA  
     
Critères de sévérité, n (%) 58 (76%) 49 (72%) 107 (74%) 0.573 
 Cliniques 23 (30%) 21 (31%) 44 (31%) 1.000 
  Fièvre (température > 38.5°C) 15 (20%) 15 (22%) 30 (21%) 0.838 
  Frissons 13 (17%) 9 (13%) 22 (15%) 0.644 
  Instabilité hémodynamique 6 (8%) 4 (6%) 10 (7%) 0.749 
  Insuffisance respiratoire 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  Signes de péritonisme 3 (4%) 0 (0%) 3 (2%) 0.247 
  Signes d’iléus 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
 Biologiques 51 (67%) 41 (60%) 92 (64%) 0.487 
  Leucocytose > 15 G/L 26 (34%) 26 (38%) 52 (36%) 0.728 
  Neutrophiles non-segmentés > 20% 4 (5%) 4 (6%) 8 (6%) 1.000 
  Créatinine plasmatique ≥ 133 µmol/L 18 (24%) 18 (26%) 36 (25%) 0.705 
  Lactate plasmatique ≥ 5 mM 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  Albumine plasmatique < 30 g/L 30 (39%) 15 (22%) 45 (31%) 0.031 
 Endoscopique 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.000 
  Colite pseudomembraneuse 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.000 
 Radiologiques 11 (14%) 13 (19%) 24 (17%) 0.507 
  Distension colique (diamètre > 6 cm) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1.000 
  Epaississement de la paroi colique 9 (12%) 12 (18%) 21 (15%) 0.353 
  Infiltration de la graisse péricolique 8 (11%) 9 (13%) 17 (12%) 0.797 
  Ascite 2 (3%) 2 (3%) 4 (3%) 1.000 
     
Valeurs biologiques     
 Leucocytes [G/L]     
  Médiane (IQR) 11.3 (5.5 ; 19.3) 13.3 (7.9 ; 18.4) 12.3 (7.1 ; 19.1) 0.377 
  Minima ; maxima 0.0 ; 133.8 2.5 ; 53.2 0.0 ; 133.8  
  Pas de valeur, n (%) 7 (9%) 4 (6%) 11 (8%)  
 Neutrophiles non-segmentés [%]     
  Médiane (IQR) 9.0 (2.0 ; 19.0) 4.5 (2.0 ; 15.3) 5.0 (2.0 ; 19.0) 0.780 
  Minima ; maxima 0.0 ; 46.0 0.0 ; 32.0 0.0 ; 46.0  
  Pas de valeur, n (%) 59 (78%) 48 (71%) 107 (74%)  
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 Créatinine plasmatique [µmol/L]     
  Médiane (IQR) 85.0 (67.3 ; 135.0) 88.0 (64.3 ; 140.0) 86.0 (65.0 ; 136.8) 0.980 
  Minima ; maxima 38.0 ; 974.0 35.0 ; 497.0 35.0 ; 974.0  
  Pas de valeur, n (%) 6 (8%) 2 (3%) 8 (6%)  
 Lactate plasmatique [mM]     
  Médiane (IQR) 2.1 (1.8 ; 2.5) 1.6 (1.2 ; 2.3) 2.0 (1.3 ; 2.3) 0.076 
  Minima ; maxima 1.1 ; 8.6 0.7 ; 4.7 0.7 ; 8.6  
  Pas de valeur, n (%) 57 (75%) 46 (68%) 103 (72%)  
 Albumine plasmatique [g/L]     
  Médiane (IQR) 28.0 (25.0 ; 31.0) 32.0 (26.5 ; 36.0) 29.0 (25.0 ; 33.0) 0.040 
  Minima ; maxima 18.0 ; 40.0 18.0 ; 48.0 18.0 ; 48.0  
  Pas de valeur, n (%) 27 (36%) 32 (47%) 59 (41%)  
     
Catégorie ESCMID, n (%)     
 1er épisode     
  Non sévère et à risque de récidive 1 (1%) 2 (3%) 3 (2%) 0.602 
  Sévère et à risque de récidive 48 (63%) 43 (63%) 91 (63%) 1.000 
  Sévère, compliqué et à risque de récidive 8 (11%) 4 (6%) 12 (8%) 0.376 
  A risque de sévérité et de récidive 17 (22%) 16 (24%) 33 (23%) 1.000 
 1ère récidive 2 (3%) 3 (4%) 5 (3%) 0.667 
     
Catégorie IDSA, n (%)     
 1er épisode     
  Non sévère 37 (49%) 30 (44%) 67 (47%) 0.618 
  Sévère 32 (42%) 31 (46%) 63 (44%) 0.738 
  Fulminant 5 (7%) 4 (6%) 9 (6%) 1.000 
 1ère récidive 2 (3%) 3 (4%) 5 (3%) 0.667 
     
Discordance entre catégorie ESCMID et IDSA, n (%) 36 (47%) 28 (41%) 64 (44%) 0.504 

 1er épisode sévère et à risque de récidive vs 
1er épisode non sévère 18 (24%) 12 (18%) 30 (21%) 0.416 

 1er épisode sévère, compliqué et à risque de récidive vs 
1er épisode non sévère 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 

 1er épisode à risque de sévérité et de récidive vs 
1er épisode non sévère 17 (22%) 16 (24%) 33 (23%) 1.000 

     
a Le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
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ANNEXE 7 : Traitement des infections et adéquation par centre 

Centre CHUV HUG Total p 

Nombre de casa 74 68 142  
     
Type de traitement, n (%)     
 Traitement sans modification 57 (77%) 62 (91%) 119 (84%) 0.024 
  METRO oral 26 (35%) 55 (81%) 81 (57%) < 0.001 
  METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 1 (1%) 0.479 
  VANCO oral 17 (23%) 5 (7%) 22 (15%) 0.011 
  VANCO oral + METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 1 (1%) 0.479 
  FIDAXO 14 (19%) 0 (0%) 14 (10%) < 0.001 
 Traitement avec modification unique 14 (19%) 6 (9%) 20 (14%) 0.096 
  METRO oral > METRO iv (ou <) 1 (1%) 2 (3%) 3 (2%) 0.607 
  METRO oral > VANCO oral 3 (4%) 4 (6%) 7 (5%) 0.710 
  METRO oral > FIDAXO 2 (3%) 0 (0%) 2 (1%) 0.497 
  VANCO oral > METRO iv 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  VANCO oral > FIDAXO 2 (3%) 0 (0%) 2 (1%) 0.497 
  FIDAXO > FIDAXO + VANCO oral 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  FIDAXO > VANCO oral + TIGE iv 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  VANCO oral + METRO iv > TIGE iv + TEICO rectal 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  VANCO rectal + METRO iv > VANCO oral + METRO oral 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
  VANCO rectal + TIGE iv > VANCO oral + METRO iv 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
 Traitement avec modification multiple 3 (4%) 0 (0%) 3 (2%) 0.246 
     
Nombre de DCI par traitement     
 Médiane (IQR) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 1.0) 0.010 
 Minima ; maxima 1 ; 4 1 ; 2 1 ; 4  
     
DCI, n (%)b     
 METRO 39 (53%) 63 (93%) 102 (72%) < 0.001 
 VANCO 31 (42%) 10 (15%) 41 (29%) < 0.001 
 FIDAXO 22 (30%) 0 (0%) 22 (15%) < 0.001 
 TIGE 5 (7%) 0 (0%) 5 (4%) 0.059 
 TEICO 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
     
Durée du traitement [jours]     
 Médiane (IQR) 13 (11 ; 16) 11 (11 ; 15) 12 (11 ; 15) 0.162 
 Minima ; maxima 3 ; 34 1 ; 23 1 ; 34  
     
Consultation d’infectiologie, n (%) 36 (49%) 22 (32%) 58 (41%) 0.061 
     
Traitement inadéquat, n (%)     
 ESCMID 27 (36%) 56 (82%) 83 (58%) < 0.001 
 IDSA 32 (43%) 59 (87%) 91 (64%) < 0.001 
     
Discordance entre adéquation ESCMID et IDSA, n (%) 5 (7%) 3 (4%) 8 (6%) 0.721 
     
a Le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
b Certains patients ont reçu plusieurs DCI. 
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ANNEXE 8 : Traitement des infections et adéquation selon les catégories ESCMID 

Catégorie ESCMIDa 

1er épisode 
non sévère et 

à risque de 
récidive 

1er épisode 
sévère et à 
risque de 
récidive 

1er épisode 
sévère, 

compliqué et à 
risque de 
récidive 

1er épisode à 
risque de 

sévérité et de 
récidive 

Nombre de casb 3 90 12 32 
     
Type de traitement, n (%)     
 Traitement sans modification 3 (100%) 74 (82%) 7 (58%) 32 (100%) 
  METRO oral 3 (100%) 49 (54%) 4 (33%) 23 (72%) 
  METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral 0 (0%) 15 (17%) 1 (8%) 5 (16%) 
  VANCO oral + METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
  FIDAXO 0 (0%) 8 (9%) 2 (17%) 4 (13%) 
 Traitement avec modification unique 0 (0%) 16 (18%) 2 (17%) 0 (0%) 
  METRO oral > METRO iv (ou <) 0 (0%) 3 (3%) 0 (0%) 0 (0%) 
  METRO oral > VANCO oral 0 (0%) 5 (6%) 1 (8%) 0 (0%) 
  METRO oral > FIDAXO 0 (0%) 2 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral > METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral > FIDAXO 0 (0%) 2 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  FIDAXO > FIDAXO + VANCO oral 0 (0%) 0 (0%) 1 (8%) 0 (0%) 
  FIDAXO > VANCO oral + TIGE iv 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral + METRO iv > TIGE iv + TEICO rectal 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO rectal + METRO iv > VANCO oral + METRO oral 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO rectal + TIGE iv > VANCO oral + METRO iv 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 
 Traitement avec modification multiple 0 (0%) 0 (0%) 3 (25%) 0 (0%) 
     
Nombre de DCI par traitement     
 Médiane (IQR) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 2.3) 1.0 (1.0 ; 1.0) 
 Minima ; maxima 1.0 ; 1.0 1.0 ; 3.0 1.0 ; 4.0 1.0 ; 1.0 
     
DCI, n (%)c     
 METRO 3 (100%) 64 (71%) 8 (67%) 23 (72%) 
 VANCO 0 (0%) 27 (30%) 6 (50%) 5 (16%) 
 FIDAXO 0 (0%) 13 (14%) 5 (42%) 4 (13%) 
 TIGE 0 (0%) 2 (2%) 2 (17%) 0 (0%) 
 TEICO 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 
     
Durée du traitement [jours]     
 Médiane (IQR) 11 (11 ; 13) 13 (11 ; 15) 12 (10 ; 15) 11 (10 ; 14) 
 Minima ; maxima 10 ; 14 1 ; 34 4 ; 16 2 ; 30 
     
Consultation d’infectiologie, n (%) 0 (0%) 36 (40%) 9 (75%) 10 (31%) 
     
Traitement inadéquat, n (%) 0 (0%) 54 (60%) 4 (33%) 23 (72%) 
     
a Les résultats pour les 1ères récidives se trouvent en annexe 10. 
b Le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
c Certains patients ont reçu plusieurs DCI. 
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ANNEXE 9 : Traitement des infections et adéquation selon les catégories IDSA 

Catégorie IDSA 1er épisode 
non sévère 

1er épisode 
sévère 

1er épisode 
fulminant 1ère récidive 

Nombre de casa 66 62 9 5 
     
Type de traitement, n (%)     
 Traitement sans modification 59 (89%) 50 (81%) 7 (78%) 3 (60%) 
  METRO oral 42 (64%) 33 (53%) 4 (44%) 2 (40%) 
  METRO iv 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral 9 (14%) 11 (18%) 1 (11%) 1 (20%) 
  VANCO oral + METRO iv 0 (0%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  FIDAXO 7 (11%) 5 (8%) 2 (22%) 0 (0%) 
 Traitement avec modification unique 6 (9%) 10 (16%) 2 (22%) 2 (40%) 
  METRO oral > METRO iv (ou <) 2 (3%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  METRO oral > VANCO oral 0 (0%) 5 (8%) 1 (11%) 1 (20%) 
  METRO oral > FIDAXO 1 (2%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral > METRO iv 0 (0%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral > FIDAXO 1 (2%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
  FIDAXO > FIDAXO + VANCO oral 0 (0%) 0 (0%) 1 (11%) 0 (0%) 
  FIDAXO > VANCO oral + TIGE iv 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO oral + METRO iv > TIGE iv + TEICO rectal 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (20%) 
  VANCO rectal + METRO iv > VANCO oral + METRO oral 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 
  VANCO rectal + TIGE iv > VANCO oral + METRO iv 0 (0%) 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 
 Traitement avec modification multiple 1 (2%) 2 (3%) 0 (0%) 0 (0%) 
     
Nombre de DCI par traitement     
 Médiane (IQR) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 1.0) 1.0 (1.0 ; 2.0) 
 Minima ; maxima 1.0 ; 3.0 1.0 ; 4.0 1.0 ; 2.0 1.0 ; 4.0 
     
DCI, n (%)b     
 METRO 48 (73%) 45 (73%) 5 (56%) 4 (80%) 
 VANCO 13 (20%) 22 (35%) 3 (33%) 3 (60%) 
 FIDAXO 11 (17%) 8 (13%) 3 (33%) 0 (0%) 
 TIGE 2 (3%) 2 (3%) 0 (0%) 1 (20%) 
 TEICO 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (20%) 
     
Durée du traitement [jours]     
 Médiane (IQR) 12 (10 ; 15) 13 (11 ; 15) 11 (9 ; 12) 14 (10 ; 16) 
 Minima ; maxima 2 ; 30 1 ; 34 4 ; 15 5 ; 22 
     
Consultation d’infectiologie, n (%) 25 (38%) 24 (39%) 6 (67%) 3 (60%) 
     
Traitement inadéquat, n (%)     
 IDSA 45 (68%) 35 (56%) 8 (89%) 3 (60%) 
 ESCMID NA NA NA 2 (40%) 
     
a Le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
b Certains patients ont reçu plusieurs DCI. 
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ANNEXE 10 : Réponse au traitement et devenir des patients par centre 

Centre CHUV HUG Total p 

Nombre de casa 76 68 144  
     
Réponse au traitement à J10, n (%)b 44/53 (83%) 36/47 (77%) 80/100 (80%) 0.461 
     
Transfert aux soins intensifs lié à l’ICD de J0 à J10, n (%) 4 (5%) 0 (0%) 4 (3%) 0.122 
     
Chirurgie liée à l’ICD de J0 à J10, n (%) 2 (3%) 0 (0%) 2 (1%) 0.498 
     
Durée d’hospitalisation [jours]     
 Médiane (IQR) 27 (13 ; 52) 30 (12 ; 76) 28 (12 ; 62) 0.223 
 Minima ; maxima 1 ; 359 3 ; 815 1 ; 815  
      
Durée entre J0 et la sortie [jours]     
 Médiane (IQR) 14 (6 ; 25) 14 (7 ; 33) 14 (7 ; 27) 0.456 
 Minima ; maxima 0 ; 310 1 ; 402 0 ; 402  
      
Destination après hospitalisation, n (%)     
 Domicile 42 (55%) 41 (60%) 83 (58%) 0.613 
 EMS 8 (11%) 9 (13%) 17 (12%) 0.797 
 CTR 8 (11%) 0 (0%) 8 (6%) 0.007 
 Hôpital autre que le CHUV et les HUG 5 (7%) 1 (1%) 6 (4%) 0.213 
      
Décès durant l’hospitalisation, n (%) 13 (17%) 17 (25%) 30 (21%) 0.305 
     
Cause de décès durant l’hospitalisation, n (%)     
 Probablement lié à l’ICD 1 (1%) 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
 Possiblement lié à l’ICD 8 (11%) 10 (15%) 18 (13%) 0.463 
 Non lié à l’ICD 4 (5%) 7 (10%) 11 (8%) 0.350 
      
Récidive entre J11 et J90, n (%)c, d 13/54 (24%) 5/55 (9%) 18/109 (17%) 0.042 
     
Décès entre J0 et J90, n (%)e 21/69 (30%) 21/67 (31%) 42/136 (31%) 1.000 
     
Cause de décès entre J0 et J90, n (%)f     
 Probablement lié à l’ICD 1/64 (2%) 0/63 (0%) 1/127 (1%) 1.000 
 Possiblement lié à l’ICD 8/64 (13%) 11/63 (17%) 19/127 (15%) 0.466 
 Non lié à l’ICD 7/64 (11%) 6/63 (10%) 13/127 (10%) 1.000 
      
Traitement antibiotique ultérieur, n (%)g     
 J1 à J10 51/74 (69%) 36/67 (54%) 87/141 (62%) 0.083 
 J11 à J30d 35/60 (58%) 20/55 (36%) 55/115 (48%) 0.025 
      
Traitement antacide ultérieur, n (%)h     
 J1 à J10 63/74 (85%) 43/67 (64%) 106/141 (75%) 0.006 
 J11 à J30d 50/62 (81%) 31/53 (58%) 81/115 (70%) 0.014 
      
a Sauf indication contraire, le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
b Les cas sans traitement (n = 2/144, 1%) ou avec une réponse au traitement inconnue (n = 42/142, 30%) n’ont pas été pris en compte. 
c Les cas avec récidive inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 25/134, 19%). 
d Les cas avec décès entre J0 et J10 n’ont pas été pris en compte (n = 10/144, 7%). 
e Les cas avec statut à J90 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 8/144, 6%). 
f Les cas avec décès de J0 à J90 de cause inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 9/144, 6%). 
g Les cas avec traitement antibiotique de J1 à J10 et de J11 à J30 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 3/144, 2%, n = 19/134, 14%). 
h Les cas avec traitement antacide de J1 à J10 et de J11 à J30 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 3/144, 2%, n = 19/134, 14%). 
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ANNEXE 11 : Réponse au traitement et devenir en fonction de l’adéquation selon l’ESCMID 

Adéquation du traitement selon l’ESCMID Traitement adéquat Traitement inadéquat p 

Nombre de casa 59 83  
    
Réponse au traitement à J10, n (%)b 32/42 (76%) 48/58 (83%) 0.455 
    
Transfert aux soins intensifs lié à l’ICD de J0 à J10, n (%) 4 (7%) 0 (0%) 0.028 
    
Chirurgie liée à l’ICD de J0 à J10, n (%) 2 (3%) 0 (0%) 0.171 
    
Durée d’hospitalisation [jours]    
 Médiane (IQR) 26 (11 ; 62) 29 (14 ; 62) 0.658 
 Minima ; maxima 4 ; 359 1 ; 815  
    
Durée entre J0 et la sortie [jours]    
 Médiane (IQR) 13 (7 ; 30) 15 (7 ; 26) 0.800 
 Minima ; maxima 1 ; 336 0 ; 402  

     
Destination après hospitalisation, n (%)    
 Domicile 32 (54%) 51 (61%) 0.490 
 EMS 7 (12%) 10 (12%) 1.000 
 CTR 4 (7%) 4 (5%) 0.719 
 Hôpital autre que le CHUV et les HUG 4 (7%) 2 (2%) 0.233 
     
Décès durant l’hospitalisation, n (%) 12 (20%) 16 (19%) 1.000 
    
Cause de décès durant l’hospitalisation, n (%)    
 Probablement lié à l’ICD 1 (2%) 0 (0%) 0.416 
 Possiblement lié à l’ICD 7 (12%) 9 (11%) 1.000 
 Non lié à l’ICD 4 (7%) 7 (8%) 1.000 
    
Récidive entre J11 et J90, n (%)c 7/45 (16%) 11/64 (17%) 1.000 
    
Décès entre J0 et J90, n (%)d 16/54 (30%) 24/80 (30%) 1.000 
    
Cause de décès entre J0 et J90, n (%)e    
 Probablement lié à l’ICD 1/50 (2%) 0/75 (0%) 0.400 
 Possiblement lié à l’ICD 7/50 (14%) 10/75 (13%) 1.000 
 Non lié à l’ICD 4/50 (8%) 9/75 (12%) 0.561 
    
a Sauf indication contraire, le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
b Les cas avec réponse inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 42/142, 30%). 
c Les cas avec décès entre J0 et J10 (n = 8/142, 7%) ou récidive inconnue (n = 25/134, 19%) n’ont pas été pris en compte. 
d Les cas avec statut à J90 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 8/142, 6%). 
e Les cas avec décès de J0 à J90 de cause inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 9/142, 6%). 
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ANNEXE 12 : Réponse au traitement et devenir en fonction de l’adéquation selon l’IDSA 

Adéquation du traitement selon l’IDSA Traitement adéquat Traitement inadéquat p 

Nombre de casa 51 91  
    
Réponse au traitement à J10, n (%)b 30/38 (79%) 50/62 (81%) 1.000 
    
Transfert aux soins intensifs lié à l’ICD de J0 à J10, n (%) 4 (8%) 0 (0%) 0.015 
    
Chirurgie liée à l’ICD de J0 à J10, n (%) 2 (4%) 0 (0%) 0.127 
    
Durée d’hospitalisation [jours]    
 Médiane (IQR) 28 (14 ; 67) 29 (12 ; 62) 0.609 
 Minima ; maxima 4 ; 359 1 ; 815  
    
Durée entre J0 et la sortie [jours]    
 Médiane (IQR) 14 (8 ; 33) 14 (6 ; 25) 0.195 
 Minima ; maxima 1 ; 336 0 ; 402  

     
Destination après hospitalisation, n (%)    
 Domicile 28 (55%) 55 (60%) 0.595 
 EMS 6 (12%) 11 (12%) 1.000 
 CTR 4 (8%) 4 (4%) 0.458 
 Hôpital autre que le CHUV et les HUG 3 (6%) 3 (3%) 0.667 
     
Décès durant l’hospitalisation, n (%) 10 (20%) 18 (20%) 1.000 
    
Cause de décès durant l’hospitalisation, n (%)    
 Probablement lié à l’ICD 0 (0%) 1 (1%) 1.000 
 Possiblement lié à l’ICD 6 (12%) 10 (11%) 1.000 
 Non lié à l’ICD 4 (8%) 7 (8%) 1.000 
     
Récidive entre J11 et J90, n (%)c 6/42 (14%) 12/67 (18%) 0.792 
    
Décès entre J0 et J90, n (%)d 12/48 (25%) 28/86 (33%) 0.433 
    
Cause de décès entre J0 et J90, n (%)e    
 Probablement lié à l’ICD 0/45 (0%) 1/80 (1%) 1.000 
 Possiblement lié à l’ICD 6/45 (13%) 11/80 (14%) 1.000 
 Non lié à l’ICD 3/45 (7%) 10/80 (13%) 0.374 
    
a Sauf indication contraire, le dénominateur est le nombre de cas indiqué en 2ème ligne du tableau. 
b Les cas avec réponse inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 42/142, 30%). 
c Les cas avec décès entre J0 et J10 (n = 8/142, 7%) ou récidive inconnue (n = 25/134, 19%) n’ont pas été pris en compte. 
d Les cas avec statut à J90 inconnu n’ont pas été pris en compte (n = 8/142, 6%). 
e Les cas avec décès de J0 à J90 de cause inconnue n’ont pas été pris en compte (n = 9/142, 6%). 

 
 


