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1 - Diarrhée: au moins 3 selles/jr de type Bristol 5 à 7 > 48H

OU iléus

OU mégacôlon toxique 

(diamètre du colon transverse > 6 cm)

Colite à Clostridioïdes difficile 



Problématique des infections à Clostridioïdes difficile = RECURRENCES 

1. McFarland LV. Am J Gastroenterol. 2002. 

2. Lessa FC, NEJM 2015. 

3. Huang AM, Transpl Infect Dis. 2014 

4. Sheitoyan-Pesant, CID 2016 

1er EPISODE 2eme EPISODE 3eme EPISODE 

18-25 % 35-40 %

= Récidive des diarrhées dans les 8 semaines suivant le traitement d’une ICD

+ Recherche de Clostridium toxinogène positive 

+ Absence de diagnostic différentiel  





Identifier les patients qui vont récidiver 1
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Identifier les patients qui vont récidiver 

Comment optimiser le traitement de première ligne ? 
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IDSA 2021

ESCMID 2021

Le Métronidazole FLAGYL : c’est FINI ! 

MOINS DE GUERISON PLUS DE RECHUTE 

Johnson, CID, 2014



Crook, Clin Inf Dis, 2012 

Cornely OA, Lancet Infect Dis, 2012. 

Louie TJ, N Engl J Med 201I. 

IDSA 2021

ESCMID 2021Fidaxomicine DIFICLIR à l’honneur 



INHIBITION DE LA SPORULATION 

Babakhani, CID, 2012

Louie, CID, 2012

Vanco

Fidaxo

Fidaxomicine DIFICLIR à l’honneur 



INHIBITION DE LA SPORULATION 

Babakhani, CID, 2012

Louie, CID, 2012

EFFET MOINDRE SUR LE MICROBIOTE

Vanco

Fidaxo

Fidaxomicine DIFICLIR à l’honneur 



Protocole du CHU Lille - 2022



Fidaxomicine 200mg * 2 / jour 

10 jours  

Vancomycine 125mg * 4 / jour

10 jours  

RETROCESSION HOSPITALIERE 

PRESCRIPTION HOSPITALIERE 

Organisation de la filière de téléexpertise
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Identifier les patients qui vont récidiver 

Comment optimiser le traitement de première ligne ? 

1

3 Quelles solutions chez les récidivistes ? 



Thérapies basées

sur le microbiote 

Antibiothérapie 

spécifique 

Promouvoir la 

réponse 

immunitaire



IDSA 2021

ESCMID 2021Antibiothérapies prolongées ?  

Guery, LID, 2017

Fidaxomycine – Protocole EXTEND 

200mg * 2 / jour pendant 5 jours puis 

200mg/48h pendant 20 jours (10 prises)



IDSA 2021

ESCMID 2021Antibiothérapies prolongées ?  

Guery, LID, 2017

Fidaxomycine – Protocole EXTEND 

200mg * 2 / jour pendant 5 jours puis 

200mg/48h pendant 20 jours (10 prises)



Murphy, Therap Adv Inf Dis, 2018

= avis d’experts

1 RCT versus FMT (critère de jugement biologique) 

IDSA 2021

ESCMID 2021Antibiothérapies prolongées ? 



Thérapies basées

sur le microbiote 

Antibiothérapie 

spécifique 

Promouvoir la 

réponse 

immunitaire



Kyne, NEJM, 2000

Bezlotoxumab : Un anticorps monoclonal anti-toxine B   



Kyne, NEJM, 2000

Wilcox, NEJM, 2017

Bezlotoxumab : Un anticorps monoclonal anti-toxine B   



Kyne, NEJM, 2000

Wilcox, NEJM, 2017

Bezlotoxumab : Un anticorps monoclonal anti-toxine B   



Un vaccin ? Des résultats en attente …  



Un vaccin ? Des résultats en attente …  
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Protocole du CHU Lille - 2022

Fidaxomicine TMF?



Thérapies basées

sur le microbiote Antibiothérapie 

spécifique 

Promouvoir la 

réponse 

immunitaire



TMF

Van Nood, NEJM, 2013 

La transplantation de microbiote fécal : Essai PRINCEPS  
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TMF

Van Nood, NEJM, 2013 

La transplantation de microbiote fécal : Essai PRINCEPS  



La TMF : méta-analyse Cochrane 

Minkoff, Cochrane Database Syst Rev. 2023 



La TMF versus la fidaxomicine ? 

Après 4 à 10 jours de Vanco

Hvas, Gastroenterology, 2019



La TMF versus la fidaxomicine ? 

Après 4 à 10 jours de Vanco

Hvas, Gastroenterology, 2019



TMF
Diagnostic d’ICD 

3ème épisode 

2ème récurrence 

Vancomycine

Transfert vers 

centre de TMF

A jeun 

Après 

lavement 

digestif

Voie haute 

(SNJ) ou basse  

Screening 

pré-TMF
J15      M1         M2 M6 M12

TMF, comment ça marche ? Suivi clinique, biologique et biobanking



Bactériocines ?

Peptides anti-

microbiens

IgA

TMF

Van Nood, NEJM, 2013

Wei, Gut Microbes, 2022

Restauration 

diversité 

bactérienne ?

Firmicutes 

Bacteroïdetes

Brown, BMC Gastroenterol, 2018

Bustamante, Nutrients, 2022

Métabolite ?

SCFA

Tryptophan

Biliary acids

Ott, Gastroenterology, 2017

Zuo, Gut, 2028

Autres micro-

organismes?

Bacteriophages

Archaea

Fungi

Protists

Recherche de thérapie ciblée contre l’infection à Clostridioïdes difficile

TMF, comment ça marche ? 



Feuerstadt, NEJM 2022

Vers des thérapies ciblées basées sur le microbiote 

Critères d’inclusion 

Personnes adultes > 18 ans

≥ 3 épisodes d’ICD dans les 12 derniers mois

Randomisation 1 : 1 = placebo ou SER-109 

4 gélules, 1/j pendant 4j de suite

• Spores de Firmicutes purifiées

• Issues de donneur

• Conditionnement en comprimés 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Feuerstadt+P&cauthor_id=35045228


Conclusion 

• Un enjeu sur le traitement de première ligne 

Fidaxomicine > Vancomycine pour la prévention des récidives 

Fidaxomicine standard       ? Fidaxomicine EXTEND 

• Peu de ressources thérapeutiques par la suite hors TMF 

• Enjeux de recherche sont le développement de thérapies basées sur le 

microbiote en prévention secondaire 



MERCI POUR VOTRE ATTENTION 



Faut-il proposer une antibioprophylaxie ? Des données retrospectives



Faut-il proposer une antibioprophylaxie ? Un essai randomisé  

Monocentric randomized open label trial

Patients were considered high-risk for CDI with the following:

Aged ≥60 years,

Hospitalized ≤30 days prior to the index hospitalization

Received systemic antibiotics during prior hospitalization

Targeted (high-risk) patients who were currently receiving

systemic antibiotics (defined as >1dose of a systemic antibiotic)

were identified by utilization of a computer-based risk-prediction

model

100 patients were evaluated

50 patients were randomized in each arm

Vancomycine [125mg/day until 5 dayx after ATB

discontinuation]

Vs Placebo

Pas de dépistage des ERV 

Stratégie jugée coût efficace 


