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Clostridium difficile

(Bartlett JG et al., Ann Int Med. 2006)

 BGP anaérobie strict, sporulé 10-25% des diarrhées post-ATB
ot {/ > 95% deS CPM
10% des diarrhées nosocomiales

Complications :

— Megacoélon toxique, perforation
digestive, choc septique, colectomie

— Rechutes : env. 20%

e 2 types de souches :
— toxinogenes (pathogenes)
 Toxine A =TcdA
 Toxine B = TcdB

— non toxinogenes (non pathogenes)




PHYSIOPATHOLOGIE
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Johnson S et al, Clin Infect Dis 1998
Pepin J et al, CMAJ 2004 ; INSPQ, 2005




VIRULENCE

o Large clostridial toxins (LCT) +++

— Toxine A : entérotoxine , TcdA (308 kDa)

— Toxine B : cytotoxine, TcdB (270 kDa)

— Glucosylation des protéines Rho et d’autres GTPases

(111

Séquences repétées

tcd A et tcd B cotranscrits
tcd R = régulation positive
tcd C = répresseur de tcdD
tcd E = fonction ?

PalLoc, 19.6 kb

— Polymorphisme du Paloc : toxinotypage (27 toxinotypes ou variants toxiniques)

Toxine binaire (ADP -ribosyl transférase spécifique de l'actine)
- CDTa (48kDa) : sous-unité enzymatique
- CDTb (99kDa) : sous-unité ligand
- présent chez 6-15% des C.difficile toxinogénes

- Role ?




FACTEURS DE RISQUE

o Antibiotiques : 1 seule dose suffit...

Frequemment Occasionellement Rarement impliques
associes associes

AMX + clavulanate Tetracyclines Aminoglycosides
Ceéphalosporines Sulfamides Metronidazole
Clindamycine Macrolic Vancomycine

<4—————( Fluoroquinolones Chloramphénicol

« Age > 65 ans
 Hospitalisations
 Facteurs modifiant la flore de barriere ou la motilité intestinale

Bignardi et al., JHI, 1998
Gerding DN, CID 2004




Infections a C. difficile (ICD): EPIDEMIOLOGIE

« ATlhopital : 1 — 10 p. 1000 admissions Olson MM et al, ICHE 1994
05_13 D 10 000 journées-patient Alfa MJ et al, J Clin Microbiol 1998
— pression antibiotique
— mesures d’isolement en place
— sensibilisation des cliniciens a prescrire la recherche de C. difficile

Svenugsson B et al, J Clin Microbiol 2003

e Nosocomiales dans >70% des cas Barbut F et al. ICHE 2007

— souvent épidemiques
« réanimation, maladies infectieuses, hématologie, gériatrie
» favorisées par diagnostic tardif

* Portage asymptomatique plus fréquent que I'infection
_ . o) i Pa FFirt McFarland LV et al, N Engl J Med 1989
8 — 21% des anent_s acquierent C. difficile T
— restent asymptomatiques dans 2/3 cas




TAUX D’ACQUISITION DE C. difficile

Authors Wards Period Carriage Acquisition
VEED) (months) rate (%) rate (%)

McFarland Medical 11
(1989)

Samore Med+surg+ICU 5
(1994)

* 63% asymptomatic, ** 73% asymptomatic

Figure 5. Rate of Clostridium difficile acquisition
as a function of hospital stay in weeks. Only 3
(1%) of 323 patients whose hospital stays were
less than 1 week acquired C difficile, whereas 10
(50%) of 20 patients hospitalized for more than
4 weeks had positive stool cultures. (Data from
Clabots et al.'?)

Patients Who Acquired
Clostridium difficile, %

(Hurley BW, Arch Int Med 2002) 1-2 2-3 3-4
Length of Hospital Stay, wk




IMPACT DES DIARRHEES a C. difficile

* Durée de séjour :

o Adulte: + 3-21 jours
o Gériatrie : + 36 jours
(Erickson et al., AJM 1981; McFarland et al. NEJM 1989; Dubberke et al. , ICHE 2007)

* Mortalité :
e 0.6-1.5% pour les diarrhées simples (Olson, ICHE, 1994; Miller, ICHE 2002)
» 30-50% si megacolon ou perforation (Morris, Am J Surgery, 1990)
» Grande-Bretagne, 2003 : déces par C. difficile 2 x > déces par SARM
(Dyer O. BMJ 2006)

e Colt: + £ 4000 (Wilcox et coll., JHI 1996, Spencer et al. JAC1998)

+ $ 2000-5000 (Kofsky et al.,Dis Col Rect 1991; Dubberke et al. , ICHE 2007)




TRANSMISSION C. difficile

Modes de transmission
— Mains du personnel
— Environnement ++

Facteurs favorisant la transmission

La diarrhée (La transmission est corrélée a
I'intensité de la contamination environnementale du
cas) (Samore et al. Am J Med 1996)

La reésistance des spores

La promiscuité des patients

La pression antibiotique

La pression de colonisation
(Duberke E., Arch Intern Med 2007)

chambre CD- Ch. CD+ asympto Ch. CD+
diarrhéique
McFarland LV, NEJM 1989

Persistancede Qotridumdifiicle  (Souche de séragroupe )
sur des dhlles enrésine vinylique

Qté de bectéries/ mL

J+1 J+23 J+3 J+4 J+1s. J+2s J+4s J+65 J+8 s
mn

Temps

Barbut F., Hygiénes, 2003




C. difficile et pression de colonisation

 Etude réetrospective d'une
cohorte de 36 275 patients

Pression de colonisation = somme quotidienne
du nombre de patients infectieux

ll‘ml Exposure t to Infectious CDAD

‘ R Patients (1e, Sum CDAD Pressure)
Meatt COAD PIESSURE = mmmesmmmmsmasesmsm——
Length of Stay at Risk

Dubberke E., Arc Int Med, 2007, 167, 1092-1097
Lawrence SJ, ICHE 2007, 28, 123-130.

Table 2. Risk of Clostridium difficile-Associated Disease
(CDAD) by Length of Stay at Risk, Sum CDAD Pressure,
and Mean CDAD Pressure on Univariate Analysis of Cohort*

Case Noncase Relative
Patients, Palients, Risk (95%
No. (%) No. (%) Confidence
Variable (n=382) (n=35893) Interval)

Lem th of stay at risk, d
4 5

'*:um L‘Dn[] pressure
=1

9 _{
&*U

Mean CDAD pressure
<03 46 ( 8386 (51.2) 1 [Reference]
03-14 42 (37.2) 8754 (24.4) 64(4. LS 9)
=14 8753 (24.4) 8.71(6.3-12.0)

*Length of stay at risk is uiafmmi fu case ;mn:—'nh as th@l
until the date of collectio

difficile toxi Or NoNcase pa gth of defined
as the enti : 3 | '
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Evolution récente des infections a
C. difficile  en Amérique du Nord

augmentation de l'incidence des ICD
X8 au Quebec en 10 ans (1994-2004)
x3 aux Etats Unis depuis 1996

Gilca R et al, INSPQ 2005

McDonald LC et al, Emerg Infect Dis 2006

augmentation de la sevérité des ICD
Complications : 6% (1993) versus 18.2% (2003)
Mortalité a 30 j : 5% (1994) versus 13% (2003)

Pépin J et al, CMAJ 2004




Evolution récente des infections a
C. difficile  en Ameériqgue du Nord

moins bonne reponse au metronidazole Metronidazole
Plus d’échecs thérapeutiques

(9.6% en 2002 vs 25.7% en 2004)

2005

Plus de rechutes chez les patients >65 ans

2005

2004

2001

Musher DM et al., CID, 2005 i
Pepin J et al., CID, 2005 1996
Aslam et al. Lancet Inf. Dis , 2005 i

1994

1983

1982

Failure
Recur

0 iO
les fluoroquinolones deviennent un important facteur
de risque d’infections

Loo V. et al., NEJM, 2005

Pepin J, CID 2005

Goorhuis A., CID, 2007

Biller P. et al,, ICHE 2006,
Kazakova SV, Arch Int Med 2006




Evolution récente des infections a
C. difficile  en Ameérique du Nord

 Emergence et dissémination rapide d’un clone « hypervirulent » aux USA et
Canada

NAP1 (PFGE) =Bl (REA)= 027 (PCR-ribotyping)
Prédominant aux Etats-Unis (50%) et au Québec (80%)
Rare avant 1990 (<0.3%)

Associé a des formes plus séveres d’'ICD

Loo V. et al., NEJM, 2005
McDonald et I. NEJM 2005
Barbut F., CMI 2007




Caractéristigues du clone epidémique 027

Toxinotype Il

Gene tcdC (régulateur néegatif)
« délétion non spécifique de 18 pb
» délétion en position 117 (codon stop)

o0 m 110 1
1 e 1 o e T I T
GAGCACAAAGGGTATTGCTCTACTGGCATTTATTTITAGGCG 109239
GAGCACAAAGGGTATTGCTCTACTGGCATTTATTTTAGGCG
GAGCACAAAGGGTATTGCTCTACTGGCATTTATTTTAGGCG
GAGCACAAAGGATATTGCTCTACTGGCATTTATTTI[CGGTG
GAGCACAAAGGATATTGCTCTACTGGCATTTATTTT|-[GGTG
GAGCACAAAGGGTATTGCTCTACTGGCATTTATTTTI|GGGCG
GAGCACAAAGGATATTGCTCTACTGGCATTTATTTIITGGTG
GAGCACAAAGGGTATTGCTCTACTGGCATTTATTTIITGGTG

position 11°7: délétion ponciue

Hubert B. , CID 2007
Curry S., JCM, 2007




Caractéristiques du clone épidémique 027

50
—— MAF LT {tocinotepe 1)
| —k— Comtrad strains (tocdnotype )

Hyperproducteur in vitro de toxines A et B
e 3-20 X sup. aux autres souches de CD
» Des la phase exponentielle

oo, oo re rkrakion § ol )

Toxine binaire +

« ADP ribosyl transférase spécifique de l'‘actine Warny M, Lancet 2005

b |
[=

Melilleure sporulation

o
=

in
o

— Reésistant :

* Fluoroquinolones (CMI MXF 212 mg/l)
 Erythromycine (CMI ERY > 256 mg/l)

Spores/total cells (% at 48 h)
== o] r_:': E

L0l IdA

— Sensible MTZ et VA

SEX0c  SE10b

Strain and PCR ribotype

Akerlund, JCM 2008




Evolution récente des infections a
C. difficile en Europe

Grande Bretagne Smith et al., Eurosurv 2005, Juin 30; 10, ES0630

Murmber of deaths

. certificats de deces

o 16 @pidémie 2004: Stocke Mandeville
hospital : 334 cas (36 DC)

« Crise sanitaire relayée par les medias

« Commission d’enquéte

Pays Bas van Steenbergen J Eurosurv. 2005,10 (7) E0507114.1
1¢  épidémie : juillet 2005 (Hardewijk)

Belgique Joseph R. , Eurosurv, 2005, 10 (10), E051020.4 6
1¢re eépidémie : octobre 2005 (Ypres, sud Ouest)

¥ 200 isolates consisting of 22 different PCR ribotypes




C. difficile, France, 2001 — 2005

Réunion InVS-Experts (Aot 2005)

 Augmentation de l'incidence ?
— Absence de donnée nationale d’'incidence
— Incidences locales faibles

* Presence du clone 027 ?
— Absence de typage systematique des souches
— Etude européenne (3 hopitaux francais) : aucun 027

 Augmentation de séverite ? Epidemies ?
— Donneées du signalement externe 2001-2005
— n =33, 16 départements
— aucune tendance temporelle ou spatiale




PROSPECTIVE STUDY OF CDAD IN EUROPE, 2005
(Barbut F. et coll. CMI 2007 Nov;13(11):1048-57)

T
f

14 countries,
38 hospitals
411 strains

= #C_1 % PCR ribotype 027,
L toxinotype IlI
(N=20)

i SR it prvalence 027 =6.2%

&
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Hospitalisation & infections a
C. difficile, France et USA 1999 — 2004

= 15-45 ans
g 46-64 ans
—>¢=65 ans et plus

+ 120%

Discharges per 100,000 population
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Lambert J, Coignard B. InVS 2006 (personal data)

, McDonald LC et al, Emerg Infect Dis 2006
Données du PMSI g

ICD 10 AO4.7




Mortalité & infections a C. difficile,
France, vs USA, Angleterre et Galles, 2000 — 2003

¢ — \ 4

./I/-/z/
*X4,5’II

1999 2000 2001 2002 2003 2004

1999 2000 2001 2002 2003 2004

» data from CepiDC

* ICD-10 A04.7, C. diff as primary or contributory
factor

e mortality p. 1 000 000 population, stratified by sex

* data from CepiDC
* |ICD-10 A04.7, C. diff as primary factor
» mortality p. 1 000 000 population

Lambert J, Coignard B. InVS 2006 (unpublished data)

International comparisons : Wysowski DK, Public Health Reports 2006 & Office of National Stastistics, 2006
Redelings MD, Emerg. Infect Dis., 2007, 13, 1417-1919



C. difficile en France : préparation et actions

1- Sensibilisation au signalement externe (février 2006 )

cas groupes (epidemies)

cas séveres:
Sl cas communautaire, motif d’hospitalisation
Leucocytes >20 000/mm3
Passage en réanimation pour complication
Chirurgie
DéCéS Conduite a tenir :

diagnostic,

investigation, surveillance,

2- Guide Raisin, surveillance et signalement (mai 2006) : X pHRIpSe e prasERmSn
http://Mww.invs.sante.fr/raisin ot de matirise des
— Définitions de cas
— Recommandations diagnostiques
— Promotion de la culture de souches pour expertise ultérieure
— Recommandations pour investigation d’épidémies

infections a Clostridium difficile.




C. difficile en France : préparation et actions

3- Réseau de 5 labos experts et d'un labo associe au  CNR
(juin 2006) :
Caractérisation des souches isolées de cas signalés
http://www.pasteur.fr/sante/clre/cadrecnr/anaer/anaer-activites.html

CClin Est

ENTRE: | FRANEHE
BOURGOGNE | COMTE

B CClin Sud-Ouest |
i (Bordeaux)

5- Circulaires

- DHOS/E2/DGS/5C/2006/335 du ler septembre 2006 relative aux
recommandations de maitrise de la diffusion des infections a Clostridium difficile

dans les établissements de santé eétablissements de santé

- DGAS (15/09/06) maisons de retraite et EHPAD







Premiere epidémie de C. difficile 027
dans le Nord de la France, Avril 2006

&&' () 1&'&)& +

- %. 10 %. &1 ™

Jan- Mai 2006 : 1° épidémie (Valencienne)
41 cas (gériatrie, SSR)

age moy. : 83 ans

16/22 souches sont 027

14 déces (non attribuable a C. difficile)

2eme vague : aolt 2006 (58 cas)




01/2006 — 04/2006
33 cas

» Type of health care facilities
* ES = hospitals
* MR = nursing home

027 * Period of time

No 027 * No cases

3¢ Strains not typed

Data from InVS / CClin Nord / Hépital Saint-Antoine (11/08/2006)




ES AE
10/06
1cas

ES X e
09/06 MR Z T
5 cas /06

ESM 09 1 cas

06/06 — 10/06 4 cas ESL

___9cas 05/06 — 10/06
ES AB

08/06 — 09/06

ESE \
04/06 — 10/06 S
8 cas 04/06 — 10/06 : ES AD
8 cas 10/06

1 cas

ES Q
08/06 — 11/06
39 cas

ESD
11/05 — 03/06

ES N
06/06 — 11/06
21 cas

6 cas
ESI ESR

[}
03/06 — 09/06 29/06 S 1/EERN ES B 6570
oo e cas 11/06 28(\:(2,?" ®
01/06 — 11/06 B e teas Esa
118 cas 1 cas 01/06 — 11/06
Ess 78 cas ES H
06/06 05/06 — 11/06
09/06 — 170(/;22 3 B ES AF 25 cas
ES AC ESU 09/06 — 10/06

09/06 — 10/06 09/06-11/06 2 cas ESG
2 cas D GEE 04/06 — 09/06

6 cas

MR O

027 » Type of health care facilities
* ES = hospitals

No 027 * MR = nursing home

* Period of time

* No cases

3¢ Strains not typed

Data from InVS / CClin Nord / Hépital Saint-Antoine (11/08/2006)




e 46 épisodes, 31 cas groupés (2 a 128 cas)

e 530 cas, dans 41 hopitaux et 3 maisons de retraite
— Services de medecine, gériatrie, chirurgie et long sejours
— age médian : 82 ans, M/F sex-ratio = 0.49
— cas severes : 70 (14%),
— 23 (4%) deéces imputable a C. difficile




Source: InVS/Raisin, C. difficile reference laboratories, as of 4/04/2007




 Nord de |la France
46 ES
coresements ave souche(e 27 4 530 cas
410 souches

0 50 100 200 Km

266 (65%) 027+

 Aillleurs
Etablissements sans souche typée (N) 1 18 ES

@
347 cas

161 souches
11 (7%) 027+

Source : InVS, CClin et laboratoires du CNR Anaérobies

Source: InVS/Raisin, C. difficile reference laboratories, as of 4/04/2007




Situation en Europe , Juin 2007
(Kuijper E., Eurosurveillance monthly 2007, 12)

*




Pourguol une telle évolution ?

 Changement dans les pratiques d’hygiene (PHA) ?

— Boyce , ICHE 2006, 27:479-483;
— Gordin FM., ICHE, 2005, 26, 650-53

 Augmentation de la pression de sélection

(fluoroquinolones)

— Pepin J, CID 2005, 41, 1254-60; 027 autre O'R 5
— Goorhuis A., CID, 2007, 45, 695-703 type  (multivarié)
— Biller P. et al,, ICHE 2006, 28, 198, 201

— Kazakova SV, Arch Int Med 2006, 166, 2518-2524 ORI B30

* Melilleure capacité a sporuler? Melilleure adaptation a

'environnement ?
- Wilcox et al., JHI, 2003, 54, 109-114
Fawley et al., ICHE 2007; 28; 920-925
- Akerlund, JCM 2008




CDAD outbreaks and alcohol-based products

Are alcohol -based
products contributing to

Increased C. diff?... Probably not...

Boyce JM et al. Infect Control Hosp Epidemiol 2006; 27:479-483




DIAGNOSTIC DES INFECTIONS
A C. DIFFICILE

* Diagnostic endoscopique

e Diagnostic bactériologique
culture
toxines




DIAGNOSTIC BACTERIOLOGIQUE

* Prelevement de selles
- acheminement rapide
- conservation quelques jours a 4C
- si differé : congélation -80C (toxines)

e Examen direct --> peu spécifique
- leucocytes : 50% des cas
- flore déseéequilibrée
- presence de BGP sporulés




METHODES DIAGNOSTIQUES

SELLES

CULTURE TOXINES
Détection GDH

I
Test de cytotOX|C|te EIA BIOLOGIE
toxines A+B MOLECULAIRE
ou toxine A seule PCR temps réel
|

I I 20




METHODES DE DIAGNOSTIC

Lalande V. , Barbut F, RFL 2005




Culturette brand toxin CD
Premier toxin A

Prima A

Tox A test

Vidas CD toxA Il

Cytoclone A+B

Premier Toxins A&B
Ridascreen CD Toxin A/B
Tox A/B test

Culturette brand CDT
Immunocard CD

Toxine A

Toxines A/B

Latex
EIA unitaire

Becton Dickinson
Méridian

Bartels

Techlabs
bioMérieux
Méridian
Méridian
R-biopharm
Techlab

Becton Dickinson
Méridian

Clearview C DIFF A
ColorPac Toxin A
ImmunoCard STAT!ToxA
Test CD Toxin A

Toxin A Sign
ImmunoCard ToxA

Triage CD panel

ImmunoCard Tox A/B

Xpect C. difficile toxin A et B*

ToxA/B Quick Check

Toxine A

Toxine A
Toxine A + GDH

Toxine A/B

IC (unitaire)

EIA (unitaire)
EIA (unitaire)

EIA (unitaire)

Unipath

Becton Dickinson
Méridian

Oxoid

Servibio

Méridian

Biosite

Méridian
Oxoid
BMD




Diagnostic methods
Evaluation of new assays for CDAD

— Rapid EIA

 ImmunoCard® Toxins A&B (Méridian)
» Tox A/B Quick Chek (TechLab, BMD)
o Xpect® Toxine A/B (Remel, Oxoid)

lcard  Quick Xpect
Sensitivity 80% 80%  50%
Specificity 98% 95% 98%

Lalande V. et al. RICAI 2008, P466.

— RT-PCR (BD geneOhm, tcdB)

Sensitivity  96,0%
Specificity 95,1%
PPV 64,9%
NPV 99,6%
Prevalence 8,6%

Barbut F. et al. (Manuscript in
preparation)




DIAGNOSTIC : recommandations

- Utiliser des tests détectant les 2 toxines

émergence de souches A-B+

- Associer la culture sur milieux sélectifs si possible
améliore la sensibilité du diagnostic:
Si culture + toxine - : rechercher le pouvoir
toxinogene de la souche
permet de caractériser la souche

- Ne pas faire de coproculture de controle




TRAITEMENT DES INFECTIONS
A C. DIFFICILE

Si possible, retrait de I'antibiotique responsable : guérison en 2-3 jours (25%)
Eviter les antipéristaltiques (Imodium®, Lomotil®)

Traitement symptomatique : réhydratation

Si impossible ou persistance des symptomes

— métronidazole (1 g/j) en 18 intention

— ou vancomycine (0,5 -2 g/))

— per os 10 jours

Traitement des formes compliquées : réanimation, chirurgie (colectomie)

Traitement des porteurs asymptomatiques non recommande car inefficace
+++

Pas de controle microbiologique de l'efficacité du traitement +++




TRAITEMENT DES INFECTIONS a C. difficile

Etudes prospectives randomisees en double aveugle

AUTEUR TRAITEMENT PATIENTS GUERISON RECHUTE
(pendant 10j) (n) ) (%)

Teasley VA 500 mg 4x/j 51 100 12
(1983) MTZ 250 mg 4x/j 39 95 5

Fekety VA 500 mg 4x/] 24 100 21
(1989) VA 125 mg 4x/j 22 100 18

Delalla VA 500 mg 4x/] 20 100 20
(1992) TEI 100 mg 2x/j 26 96,2 7,7

Teasley DG, Lancet 1983, 2, 226-28
DeLalla F, AAC 1992, 36, 2192-96
Fekety F, Am J Med 1989, 86, 15-19




TRAITEMENT DES INFECTIONS a C. difficile

MTZ

VA

250 mg 4x/j 10j
(500 mg 3X/))

125 mg 4x/} 10j

lere ligne
diarrhée simple
colite peu sévere

Colite sévere
Intolérance MTZ
Echec MTZ

Effets secondaires

N, V, neuropathie

3% de souches de
sensib. interméd.

Pas d’absorption dig.
Absence de souche R
Prix élevé
Risque d 'ERV




A comparison of vancomycin anc metronidazole for the

treatment of Clostridium difficile-associated diarrhea
(Zar et al., CID 2007, 45, 302-307)

Randomized, double blind, placebo-controlled study on 150 patients (1994-
2002)

Follow up for 21 days

Cure : resolution of symptoms D6 and negative test for toxin A at D6 and D10

Definition of severity: 3 2 points
* Age>60 ans: 1pt
e T>38%: 1pt
e Alb. <2.5 mg/dI 1 pt
« WBC < 15000/mm3 Ipt
« PMC: 2 pts
« ICU 2 pts




Infections a C. difficile : PREVENTION

Prévention des ICD

— A I ' ire = Telt ihiofti I A@ Climo MW et al, Ann Intern Med 1998
prévention primaire = prescription antibiotique raisonnée cime M eta, Arn inerm ued 1998

— réduction de prescription de certains antibiotiques AW R e, I 23 08

P < , . ] } Pear SM et al, Ann Intern Med 1994
corrélée a la réduction de lI'incidence des ICD

Prévention de la transmission croisee INSPQ, 2005
— diagnostic rapide des ICD
Isolement geographique / cohorting (levée 72h apres fin des symptomes)
précautions « contact »
renforcement du

renforcement de I'hygiene des mains
* inefficacité des produits hydro-alcooliques
« seule

entretien des locaux (hypochlorite de sodium a

Boyce JM et al, ICHE 2002




CONCLUSIONS

C. difficile est frequemment responsable de diarrhée nosocomiale

Sa recherche devrait étre systématique chez tout patient présentant une
diarrhée au cours de I'hospitalisation

Son diagnostic est maintenant facile
Promouvoir la culture de selles pour expertise des souches
Le traitement doit s'associer a un strict respect des mesures d'hygiene

Bon usage des antibiotiques +++
Gants, hygiene des mains, hypochlorite 0.5%

La surveillance ciblée s’est avérée utile pour dépister et suivre I'épidémie
Absence de données d’incidence
Surveillance nationale prevue en 2008

En France, le clone 027 reste principalement localisé dans le Nord




De nouvelles préoccupations...

Emergence des ICD dans des populations a faible risque

- Cas séveres communautaires
(femmes peri partum)

- Patients jeunes sains

- 24% sans ATCD ATB !

C. difficile et pathologie animale

Diarrhées et colites du veau, porc, porcelets, cheval...
Recouvrement des souches animales et humaines (y compris 027)
Transmission animal-homme documentée

C. difficile et risque alimentaire

10-40% des lots de viandes destinées a la consommation humaine (beauf, veau,
porc dinde) contaminées
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CONCLUSION

C. difficile 027 a diffusé en Europe

En France, il touche essentiellement le Nord :
Les épidémies ont été contrdlées par I' application de mesures d’isolement
La veille scientifique a permis d’anticiper les mesures et d'étre réactif
Les épidémies ont eu un impact majeur sur les hopitaux
- Epuisement des équipes (pression des politiques, des familles, ,des media ...)
- Diminution d’activité
- Surcout (10 000 euros /cas)
La surveillance ciblée s’est avérée utile pour dépister et suivre I'épidémie
Absence de données d’incidence
Surveillance nationale prévue en 2008

Investiguer tout cas de diarrhée nosocomiale : C. difficile ?
Promouvoir la culture de selles pour expertise des souches

Mettre en place des mesures de prévention & de contrble
bon usage des antibiotiques +++




N= 419 strains from 3 areas

7.4 % of 027
16% of strains isolated

59 % of 027 from the community

75.2% of 027
027 absent in 2000 and 2001




Retrospective
cohort study

n= 293 CDAD cases

(Pépin. et al., CID, 2005)




ESF
05/2006
1cas

ESE
04/2006 — 05/2006
7 cas

ESD )
11/2005 — 03/2006. _
Lens 6 cas

@
‘;:2’ ESB

ESC
01/2006 — 06/2006 05/2006

66 cas 01/2006 — 05/2006
41 cas

» Type of health care facilities
* ES = hospitals
* MR = nursing home
027 * Period of time
No 027 * No cases

3¢ Strains not typed

Data from InVS / CClin Nord / Hépital Saint-Antoine (11/08/2006)




ESF
05/2006
1cas

ESL
05/2006 — 07/2006

= 10 cas

04/2006 — 05/2006
7 cas ke =S\
. 06/2006 — 07/2006
ESJ ‘: 5 cas
06/2006 ESD i
2 cas 11/2005 — 03/2006. _
Lens 6 cas

ES | -
03/2006 — 08/2006 ESC
23 cas 01/2006 — 08/2006
93 cas 01/2006 — 05/2006
41 cas

ESB
05/2006

ESH

MR O 05/2006 — 06/2006
06/2006 13 cas

1 cas
ES G
05/2006
3 cas

» Type of health care facilities
027 * ES = hospitals
* MR = nursing home
No 027 « Period of time
3% Strains not typed * No cases

Data from InVS / CClin Nord / Hépital Saint-Antoine (11/08/2006)




