lostridium difficile - co je noveho?
| | ajak 1é¢it?
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Lawson, PA, et al. Reclassification of Clostridium difficile as Clostridioides difficile. Anaerobe 2016;40:95-9.

= soucast flory GIT u 3-5 % populace
= anaerobni — neinvazivni bakterie

= toxiny A, B+ binarni toxin

= podminéna patogenita (dysmikrobie)
= tvorba odolnych spor

= prirozené nizsi citlivost k rade ATB
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HI&d$ené CDI v CR, 2008-2014
(Epidat — ISIN)
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priblizné polovina pripadl je vyvolana hypervirulentnimi kmeny



CDI na JIP

ita CDI = vychozi populaci ”

utivni letalita 2-3 % 2

*

Bezprostredni ohrozeni

toxické megakolon

SEepPSe (traslokace mikrobl)
perforace streva, peritonitida

Rekurence vycerpani organismu

(dysmikrobie GIT, nemoci strev, imobilita, hospitalizace, vék > 65 let)



Laboratorni diagnostika

" Provadét jen pri klinickém podezreni na CDI,
bezpriznakovych osob!

ikoli vytér, ale cca 2 ml tekuté stolice.
' Setfi in.nebo.drzet v chladnicce.

GDH:
oxiny A,B: senzitivita 60-80% specificita >95%

; senzitivita >90%  specificita >99%
Kultivace: senzitivita >90%  specificita >99%

Shetty A, Wren MWD, Coen PG: J Hosp Infect 2010, 77: 1-6.



Laboratorni diagnostika

Prikaz
GDH

Priukaz
toxinti

Interpretace

pozit pozit CDI potvrzeno.
! Lécit, izolovat, hlasit!
pozit negat | CDI mozné. Doplnit kultivaci

Ci endoskopii. L&Cit, izolovat.

negat pozit Chyba metody.
Opakovat vysetreni.
negat Nejde o CDI.

Hledat jinou pricinu.

Nelze spolehat, ze negativni GDH vylucuje CDI!!!




Laboratorni diagnostika

" Provadét jen pri klinickém podezreni na CDI,
bezpriznakovych osob!

ikoli vytér, ale cca 2 ml tekuté stolice.
' Setfi in.nebo.drzet v chladnicce.

GDH: senzitivita >90%  specificita >80%
Toxiny A,B: senzitivita 60-80% specificita >95%
PCR- e . o
ultivace: senzitivita >90%  specificita >99%

Shetty A, Wren MWD, Coen PG: J Hosp Infect 2010, 77: 1-6.



Porovnani vlastnosti pouzivanych ATB

ATB C qorice MIC,, MIC,, Rezistence vCR  Hodnoceni
(mg/1) (mg/1) (mg/1) (2015)

MET 0,25 2 5% nespolehlivy

VAN 200-2000 1 2 5% spolehlivy
FDX 800-3900 0,06 0,125 0% spolehlivy

RXM 4000-8000 0,002 nespolehlivy

Benes J, Polivkovd S. Antibioticka lIécba CDI. Epidemiol Mikrobiol Imunol 2016,;65(1):15-24.
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IDEA BUIDELIME

Clinical Practice Guidelines for Clostridium difficile
Infection in Adults and Children: 2017 Update by the
Infectious Diseases Society of America (IDSA) and Society
for Healthcare Epidemiology of America (SHEA)

(B i - P T T T ) TR e P R T R TR

Pamiplmd o e e e e e R S

+ e e v 3wk v s e Ve m e me— b e b v b, W e m——. — T
i s, S o s  aen bk | e b et s ey w1 e e L

N pradte ] ool o BT i L im0 Pl Dl e [T s S oy o i i 8 0 P ) o] ey i W i e wie” | ke e o
mra DAL B apedim e 00D ol E P ¢ il oo f barakiem sl ol bl wen 1 TH m el e sgdany, e b
b o perpes) v, e by e 3 bbb [y o plial pn resmrrels s by rpidemendogrs, b g, e g
o balarn wiits. s P s e g o s el s ] e P Ceeg - ey s el e e dear
L el L ane o o e P T e A e e e P e
e ot o o e i i et i e ol B bt i B Lo S B i A0 g i R b b B e
L o Ny [, rhesgghs vhe provaives off the rpedosme ated Tirwemd rdbedype ST o Paid G llend sty
sy wak eyl | TH rpi o paree ol e @ s s ol P reed o semmeng il drpes i g L leded] ek miery
e o s rabie i S ] 1, pegps iy Ll ey s e L (e D il syl s orms—r Lal we rpasdoyg ope
Chsmmsh gt S, b mbem el ke Gy e s, el s ertreee nlal sk e el
Eryeenk. [ homues diffe . Uleormsas difis b o bmios L1 [0 1D




VANKOMYCIN vs. FIDAXOMICIN

4x denné p.o. « 2x denné p.o.
dop. doba lécby 10 dni « dop. doba lécby 10 dnu ~
baktericidni (x replikace) o inhibice tvorby toxinu  |?

uCinny béhem 2-4dnti |, (¢inny béhem 1-2 dnd
spektrum: proti Gram+ o velmi uzké spektrum
rekurence 20-40 % . rekurence 10-20 %
riziko selekce VRE

« neselektuje MDR kmeny

nizka cena .
« Vvysoka cena

Vyuziti FDX: kriticke stavy



VANKOMYCIN vs. FIDAXOMICIN

4x denné p.o. « 2x denné p.o.
dop. doba lécby 10 dni « dop. doba lécby 10 dnu ~
baktericidni (x replikace) o inhibice tvorby toxinu  |?

uCinny béhem 2-4dnti |, (¢inny béhem 1-2 dnd
spektrum: proti Gram+ . velmi Uzké spektrum
rekurence 20-40 % . rekurence 10-20 %
riziko selekce VRE

« neselektuje MDR kmeny

nizka cena .
« Vvysoka cena

Vyuziti FDX: kritické stavy
stavy, kdy nelze riskovat rekurenci



Fidaxomicin nevyhodny

L
. ;v 1. ataka 5% (1/19)
lehke prlpady 2. ataka 5% \(1/20)

* rekurentni CDI (>2. ataka) 3.ataka | 28% /(5/18)

PoCinaje 3. atakou je nejlepsi l1eéCit pomoci VAN + FMT.

+ )




Tigecyklin pro i.v. 1écbu
= neni registrovan pro CDI

= PD: inhibice tvorby toxind, inhibice sporulace
dobra i.v. ucinnost proti CD

Freeman J, et al. Five-year Pan-European, longitudinal surveillance of Clostridium difficile
ribotype prevalence and antimicrobial resistance: the extended ClosER study. Eur J Clin
Microbiol Infect Dis. 2020;39(1):169-177.

= ZkuSenosti: 186 pts (4 studie): vyléceni 79 %

Kechagias KS, et al. Tigecycline for the treatment of patients with Cl. difficile infection:
an update of the clinical evidence. Eur J Clin Microbiol Infect Dis. 2020. Ahead of print.

= Rezim: Loading dose 200-400 mg, pak 200 mg/d

Baron J, et al. Once Daily High Dose Tigecycline Is Optimal: Tigecycline PK/PD
Parameters Predict Clinical Effectiveness. J Clin Med. 2018 Mar 9;7(3). pii: E49.



Zavery
Clostrioides difficile

7 vorv

Nozokomialni Sireni

Letalita: nejen toxické megacolon!

Dg: pozor na falesné negativni vysledky!

Th: metronidazol:  nespolehlivy

vankomycin p.o.: ucinny x rekurence, VRE
fidaxomicin p.o.: rychly UCinek, selektivita

tigecyklin i.v.: nejucinnéjsi i.v.
Profylaxe: FMT: od 2.-3. ataky

bezlotoxumab (ZINPLAVA):

nehrazen
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