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Clostridium difficile : perchè torniamo a parlarne?

Aumento incidenza delle CDI 
ospedaliere (2,2/1000 
ricoveri/anno)

Prima causa di diarrea infettiva 
correlata all'assistenza

Difficile controllo della 
diffusione

Comparsa di resistenze (2007)

J glob Health,2019



Clostridium difficile : perchè torniamo a parlarne?

"Urgent treat"
CDC 2019



Clostridium difficile : perchè torniamo a parlarne? 

Aumentata incidenza 
delle forme severe

Circolazione di ribotipi
virulenti (027; 078)

Aumentata incidenza di 
MDR Clostridioides



Clostridium difficile (Clostridioides dal 2016):
lo stato dell'arte

Anaerobio, GRAM+

Sporigeno (persistenza fino a 5 
mesi nell'ambiente)

Tossinogenico
(enterotossina A; citotossina B)

Trasmissione: oro-fecale

Colonizza intestino animale 
e umano



Clostridium difficile (Clostridioides dal 2016):
lo stato dell'arte

Produttore di biofilm

Produttore di para-cresolo

Regulation of para-cresol production in Clostridioides
difficile
Curr Op Microb, Feb 2022



Ruolo del BIOFILM

PLoS pathog, sep 2021, Taggart et all

1)Meccanismi di regolazione 
non ancora ben compresi

2)Conferisce ipervirulenza
nei nuovi ceppi diffusivi

Analogia genetica con biofilm 
di ceppi MRSA di S.aureus



Ruolo del para-cresolo

PLos Pathol, 2018 Sep

1)Regola selettivamente la 
crescita del microbioma 
intestinale

2)Inibisce la proliferazione 
dei batteri GRAM-



Ruolo del para-cresolo

Cur Opin Microb, Feb 2022

1)Regola selettivamente la 
crescita del microbioma 
intestinale

2) inibisce la proliferazione di 
alcune specie GRAM-

3) GRAM + sembrano meno 
sensibili

SEPSI ?
(vantaggio selettivo per 
disbiosi dei GRAM+)



Clostridium difficile: perchè torniamo a parlarne?

Mortalità globale legata 
alla CDI intorno al 5%

Mortalità al 20% se 
presente colite severa

COSTI ELEVATI

ISS, 2022



Serbatoi stabili di infezione

1) Bambini di età inferiore a 1 aa,
6-7% ( asintomatici e paucisintomatici)

2) Adulti sani 3-4% (portatori asintomatici)

NB: rischio più elevato di 
CDI per sesso femminile



Distribuzione 
intestinale di 
Clostridiodes



Clostridioides: interazione tra fattori di rischio



Fattori di 
rischio per CDI



Pressione selettiva della terapia
antibiotica

1) Clindamicina

2) Beta-lattamici (in particolare ampicillina e 
amoxicillina)

3) Cefalosporine

4) Chinoloni

5) Carbapenemi

6) Tetracicline e Macrolidi



Pressione selettiva della terapia
antibiotica



Pressione selettiva della terapia
antibiotica: durata!

Cicli terapeutici di 7 gg stesso 
outcome di cicli di 14 gg

"In realtà, nonostante una survey sull’argomento 
condotta da ESCMID nel 2018 abbia dimostrato 
come solo il 47% di 749 partecipanti fosse pronto 
a ridurre i tempi di trattamento in 15 specifiche 
condizioni cliniche (2), negli ultimi due decenni la 
letteratura su tale argomento si è 
progressivamente arricchita di evidenze in favore 
di un contenimento dei tempi di terapia (Tabella 
1)" P.L.Viale 2023



Azione di Clostridioides sulla mucosa intestinale

Effetto citossico

Effetto pro-infiammatorio



Azione di Clostridiodes sulla mucosa intestinale

Colite pseudomembranosa perforazione intestinale morte



Diagnosi: quadri clinici

• Caso di ICD
• Caso di ICD ricorrente
• Caso di ICD grave
• ICD correlata all'assistenza
• ICD insorta in comunità
• ICD di origine indeterminata
• ICD di origine comunitaria



Quadri clinici

Caso di ICD
Paziente con diarrea e con CD 
tossigenico nelle feci accertato con test 
microbiologici

Pseudomembrane all'indagine 
endoscopica o colite pseudomembranosa 
all'esame istopatologico

Megacolon tossico (Rx, TC) + test 
microbilogici

Caso grave di ICD
Ricovero in UTI per complicanze (entro 
30 gg)

Colectomia per megacolon tossico, 
perforazione...

Decesso



Quadri clinici

ICD correlata all'assistenza 
(insorta in ospedale o in 
struttura sanitaria)
Insorgenza dopo 48 ore o più dal ricovero

ICD ricorrente
Nuovo episodio entro 8 settimane dalla 
completa risoluzione di una precedente 
ICD (recidive 20% dei pazienti)



Quadri clinici

ICD correlata all'assistenza 
(insorta in comunità)
CDI insorta in comunità o in ospedale 
entro 48 ore dal ricovero, in paziente 
dimesso da non più di 4 settimane da 
ospedale o struttura sanitaria

ICD di origine indeterminata
Insorgenza tra 4 e 12 settimane dopo un 
ricovero ospedaliero



Quadri clinici

ICD di origine comunitaria
CDI insorta in comunità o in ospedale 
entro 48 ore dal ricovero, in paziente 
che non sia stato ricoverato nei 
precedenti 3 mesi



Diagnosi di 
laboratorio



Diagnosi di 
laboratorio

ESCMID 2016



Diagnosi di laboratorio: 

quali pazienti devono
essere sottoposti a test?



Ricerca Clostridioides

Pazienti con 
diarrea

insorta dopo 
48-72 ore 

dal ricovero

Almeno 3 
scariche 

nelle 24 ore



Qualità e conservazione dei campioni

Campione idoneo: feci diarroiche

Campioni NON idonei: tampone rettale, 
feci formate

Invio in laboratorio entro 1ora 
dall'emissione oppure conservare a 2-
8°C non oltre le 24 ore



Terapia: primo 
episodio

CDI non grave: Vanco p.o 125 mg x 
4/die; opp Fidaxo 200 mg x 2/die per 
10 gg. Seconda scelta: Metronid p.o
500 mg x 3/die per 10 gg (attenzione: 
resistenza plasmidica!)

CDI grave: Vanco p.o 125 mg x 4/die 
per 10 gg; opp Fidaxo 200 mg x 2/die 
per 10 gg; profilassi delle recidive con 
Bezlotoxumab

CDI severa/fulminante: Metronid ev
500 mg x 3/die in associazione a 
Vanco per SNG 125 mg x4/die 
profilassi con Bezlotoxumab; intervento 
chirurgico



Terapia 
delle recidive
Prima recidiva: Vanco p.o 125 mg x 
4/die (se precedente 
Mteronidazolo); opp Fidaxo 200 mg x 
2/die per 10 gg (se precedente vanco)

Seconda recidiva: Vanco p.o 125 mg 
x 4/die per 10 gg; opp Fidaxo 200 mg x 
2/die per 10 gg; segue RIFAXIMINA 
400 mg x 3 per 20 giorni

Recidive successive: pulsed therapy 
e/o trapianto fecale



Protocollo aziendale: 
misure per il controllo 
della diffusione di CDI



Misure generali per il controllo della 
diffusione

Isolamento tempestivo per sospetta 
CDI (allegato 2)

Segnalazione CDI nella cartella clinica, 
infermieristica e per comunicazione 
orale al personale sanitario

Comunicazione di CDI al paziente e ai 
famigliari visitatori con traccia 
informativa in cartella (allegato 3)



Modulo 
informativo 

per 
paziente e 
visitatori



Modulo 
informativo per 

paziente e care-
givers

(alla dimissione)



Misure generali per il controllo della 
diffusione con CDI accertata

1- Isolamento in stanza singola con 
bagno dedicato (soprattutto per pazienti 
autosufficienti ma incontinenti)

2- Isolamento in coorte 
(implementazione delle misure da 
contatto)

3- Isolamento funzionale (solo se non 
possibile 1 e 2 e temporaneamente)



Isolamento: per quanto tempo?

Sospensione 
dell'isolamento dopo 48 ore 
dalla remissione dei sintomi

I test diagnostici NON 
vanno ripetuti in assenza di 
sintomi





Misure generali per disinfezione ambientale 
con paziente ricoverato

Detersione e disinfezione 2 volte al 
giorno in presenza di paziente con CDI

Disinfezione con cloro-derivato 
lasciato in situ per almeno 10 minuti

Lavaggio, disinfezione e risciacquo 
delle superfici orizzontali e verticali



Misure generali per disinfezione ambientale 
alla dimissione/trasferimento del paziente

Invio di letterecci in appositi sacchi al 
servizio di lavanderia

Detersione capillare di tutte le 
superfici partendo da quelle pulite fino 
a quelle maggiormente contaminate

Disinfezione con cloro-derivato per 
almeno 10 minuti e risciacquo



Flow chart 
esemplificativa



Clostridioides (Clostridium) difficile:
protocollo aziendale
monitoraggio e sorveglianza

Applicazione sistematica di azioni 
combinate:

- Sorveglianza
- Attuazione misure "barriera"
- Uso consapevole antibiotici
- Igiene strutture sanitarie
- Educazione del personale
- Educazione accompagnatori/caregivers



Clostridioides (Clostridium) difficile:
protocollo aziendale
monitoraggio e sorveglianza

Destinatari e campo di 
applicazione:

Tutti gli operatori sanitari!



Clostridioides (Clostridium) difficile:
protocollo aziendale
monitoraggio e sorveglianza

Compiti e responsabilità:

Direzione strategica: diffonde alle Direzioni Mediche
Implementa politiche di prevenzione



Compiti e 
responsabilità

Direzioni Mediche

Diffusione procedura

Elaborazione dati e 
aggiornamento Direttori 

UUOO, CIO, DSA
Notifica di malattia 

infettiva

Ricognizione posti letto e 
organizzazione per 

isolamento



Compiti e 
responsabilità

Direttori UU.OO

Diffusione procedura al 
personale

Gestione posti letto 
dedicati

Monitoraggio 
applicazione procedura

Implementazione misure 
di prevenzione



Compiti e 
responsabilità

Coordinatore 
infermieristico

Diffusione procedura al 
personale infermieristico e 

OSS

Monitoraggio applicazione 
procedura



Compiti e 
responsabilità

Dirigenti medici

Applicazione procedura 
e sorveglianza attiva

Prescrizione indagini e 
compilazione richieste 

per Microbiologia e 
Patologia Clinica



Compiti e 
responsabilità

Personale 
infermieristico

Applicazione misure di 
prevenzione

Esecuzione prelievi e 
invio campioni in 

Microbiologia e Patologia 
Clinica



Compiti e 
responsabilità

Dirigente 
Microbiologia

Tempestivo avviso 
(anche telefonico) alla 
U.O per risultati positivi

Compilazione e invio 
scheda di segnalazione a 

Direzioni Mediche





Compiti e 
responsabilità

CIO

Coordinamento azioni 
per controllo diffusione

Promozione iniziative 
per approfondire criticità

Collaborazione U.O 
Gestione Rischio clinico

Verifica applicazione dei 
sistemi di sorveglianza

Divulgazione dati inerenti 
alla incidenza CDI



Grazie per 
l'attenzione


