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Introducción

Clostridium difficile emerge en Uruguay como un patógeno problema en los últimos años generando sobre 
todo brotes hospitalarios y casos clínicos también en el personal de salud. Genera una morbilidad impor-
tante y puede causar la muerte del paciente. 

La Cátedra de Enfermedades Infecciosas ha estado recibiendo consultas varias, sobre todo vinculadas a 
la terapéutica, por lo cual sentimos la necesidad de resumir algunos aspectos vinculados a esta temática. 

Se tomaron tres citas como referentes: 
1.	 O’Donoghue C, Kyne L. Update on Clostridium difficile Infection. Curr Opin Gastroenterol. 2011; 27(1):38-

47. 
2.	 Cohen S et al. Clinical Practice Guidelines for Clostridium difficile Infection in Adults: 2010 Update by the 

Society for Healthcare Epidemiology of America (SHEA) and the Infectious Diseases Society of Ameri-
ca (IDSA). 

3.	 Guías Sanford 2012.
Es muy importante la sospecha temprana, las medidas de control de infección para cortar la cadena de 

transmisión y una correcta categorización de la infección para poder instaurar un tratamiento correcto.

Resumen de O’Donoghue C, Kyne L.  
Update on Clostridium difficile Infection. Curr Opin Gastroenterol. 2011; 27(1):38-47. 
Generalidades de la infección por Clostridium difficile:
•	 Emergente.
•	 Cepas más virulentas (hipervirulentas toxinotipo III y V).
•	 Algunas asociadas a infecciones comunitarias, en animales y alimentos (cepa ribotipo 078, 027).
•	 Nuevas terapias.
•	 Agente más frecuente de diarrea asociada a los cuidados de la salud.
•	 EUA: estima 500.000 casos/año en hospitales y residenciales. 
•	 Canadá: incidencia de 4.6 casos por 10.000 pacientes admitidos

Factores de riesgo
_	 Uso previo de antimicrobianos.
_	E dad avanzada.
_	N úmero de comorbilidades.
_	S everidad e la enfermedad de base.
_	D uración de hospitalización.
_	 Contacto con otros pacientes con icd.
_	 Enfermedad inflamatoria del colon.
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Hipervirulencia:
_	A umento en producción de toxinas.
_	M ayor actividad de esporulación.
_	A dquisición de resistencia a múltiples antimicrobianos.

Recurrencia:
_ 	 20% de los casos recurren.
_	M ás frecuente en ancianos, más graves, o que requieren tratamiento antimicrobiano adicional.

Tests
_	 Gold standard: cultivo en células o cultivo toxigénico.
_	E IA para toxina A y/o B – baja sensibilidad (64 – 94%). 
_ 	E IA para detectar presencia de glutamato deshidrogenasa (S 88 – 100%, VPN 98.8 – 100%).
_ 	 real time PCR (detecta genes de CD en las heces) S 80–94%, E 93–97%, VPN >98%, pero el VPP menor 

a 68% si la prevalencia de CD es baja. Además la presencia del gen de la toxina no necesariamente se 
correlaciona con la presencia de la toxina.

_ 	 RT_PCR para genes que codifican toxina A y B y toxina binaria y para diagnóstico de la cepas hiperviru-
lentas. 

_ 	A lgunos laboratorios realizan un algoritmo de dos o tres pasos (tests secuenciales).

TRATAMIENTO
Generales: reposición hidroelectrolitica.
Evitar antiespasmódicos.
Reveer uso de antimicrobianos y otros factores de riesgo para ICD.

ICD leve – moderada: 
No elementos de ICD severa. 
Tratamiento: metronidazol 500 mg v.o. cada 8 horas por 10 – 14 días.

ICD severa: 
Clínica: fiebre, chuchos, dolor abdominal. 
Paraclínica: leucocitosis > 15000, aumento en la creatininemia mayor a 50% del basal.
FCC: colitis pseudomembranosa.
TC: evidencia de colitis.
Tratamiento: vancomicina 125 mg vo cada 6 horas por 10 a 14 días

ICD severa y complicada:
_	 Lactacidemia.
_	 Hipotensión.
_	S hock.
_	 Ileo.
_	M egacolon.
Tratamiento: vancomicina 500 mg por vía enteral (vía oral o nasogástrica) cada 6 horas + metronizadol 
500 mg i.v. cada 8 horas
	E n íleo: considerar vancomicina intracolónica (intrarrectal) cada 4 – 6 horas día.
	 Consulta con cirujano precoz.

Recurrencia de ICD:
La primera recurrencia debe ser tratada como el episodio inicial estratificado por la gravedad. Otras nuevas 
recurrencias deben tratarse con vancomicina. 

Tratamientos nuevos y/o alternativos:
Antimicrobianos:
_	F idaxomicina (antibiótico macrocíclico) 200 mg dos veces al día es igual de efectivo que vancomicina 125 

mg 4 veces al día para el tratamiento inicial o de la primera recurrencia.
_	T igeciclina se ha utilizado como tratamiento adjunto en ICD graves.
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_	R ifaximina se ha utilizado en pacientes con múltiples recurrencias.
_	N itazoxamida algo de evidencia de que podría ser efectivo.
Tratamiento microbiológico: trasplante fecal para restaurar la microflora. 
Probióticos: no hay buena evidencia.
Inmunogammaglobulina endovenosa: sobre todo si la enfermedad está confinada al colon.
Cuando haya DOM la mortalidad es mayor con el uso de la misma.
Anticuerpos monoclonales: contra las toxinas de CD. Pueden ser utilizados como coadyuvantes. Reduce las 
recurrencias pero no evidenció menor severidad.
Vacunación: vacunación active con la vacuna toxoide de CD ha demostrado ser efectiva en la recurrencia 
(estudios de fase II).

IDSA
Cohen S et al. Clinical Practice Guidelines for Clostridium difficile Infection in Adults: 2010 
Update by the Society for Healthcare Epidemiology of America (SHEA) and the Infectious 
Diseases Society of America (IDSA). 
Infection Control and Hospital Epidemiology, Vol. 31, No. 5 (May 2010), pp. 431-455
Tratamiento
•	 Discontinuar tratamiento antimicrobiano iniciado tan pronto como sea posible, dado que puede influir 

en el riesgo de recurrencia (A – II).
•	 Cuando se sospecha ICD severa o complicada iniciar tratamiento tan pronto como se plantee el diag-

nóstico (C-III).
•	 Si el resultado de la toxina en heces es negativa la decisión de iniciar, suspender o continuar el trata-

miento debe ser individualizada (C-III).
•	 Si es posible evitar el uso de antiperistálticos, dado que pueden enmascarar signos y precipitar un me-

gacolon tóxico (C-III).
•	 Metronidazol es la droga de elección para el episodio inicial leve a moderado. Dosis de 500 mg tres ve-

ces/día por 10 -14 días (A-I).
•	 Vancomicina es la droga de elección para el episodio inicial si es grave. Dosis de 125 mg cuatro ve-

ces por día por 10 a 14 días (B-I). Vancomicina administrada oralmente (por recto, si hay íleo) con 
o sin metronidazol endovenoso es el régimen de elección para el episodio severo y complicado. 
La dosis de vancomicina es de 500 mg cuatro veces/día y 500 mg en 100 mL de suero salino fisiológico 
por vía rectal cada 6 horas como enema para retención (C-III)

•	 Considerar colectomía para pacientes graves. Monitorización de lactato en sangre y leucocitosis, dado 
que pueden ser útiles en disparar la decisión de cirugía dado que un nivel de lactato > 5 mmol/l y una 
leucocitosis de 50000 se han asociado con mayor riesgo de mortalidad. Si es necesaria la cirugía, debe 
realizarse una colectomía subtotal con conservación del recto (B-II).
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•	 El tratamiento de la primera recurrencia es con el mismo régimen que para el tratamiento del episodio 
inicial (A-II) pero debe realizarse la estratificación de la severidad (leve a moderada, severa, severa y 
complicada) como se recomienda en el primer episodio (C-III). No utilizar metronidazol luego de la pri-
mera recurrencia o en terapias prolongadas por el riesgo de neurotoxicicad (B-II).

•	 El tratamiento de la segunda recurrencia o subsiguientes con vancomicina es el plan de elección (B-III)
•	 No hay recomendaciones para realizar para prevenir la recurrencia en pacientes que requieren antimi-

crobianos (C-III).

Guías Sanford 2012
*Leve a moderada (GB < 15000, no aumento de creatininemia > 50% del basal) 
1.	 Metronidazol v.o. 500 mg cada 8 horas o 250 mg cada 6 horas por 10-14 días.
2.	 Vancomicina v.o. 125 mg cada 6 horas por 10-14 días o
3.	 Teicoplanina 400 mg cada 12 horas por 10 días.

*Severa (más enfermo, GB > 15000, aumento de creatininemia basal > 50%)
1.	 Vancomicina v.o. 125 mg cada 6 horas por 10-14 días.
2.	 Fidaxomicina 200 mg v.o. cada 12 horas por 10 días.

Nota: vancomicina superior a metronidazolo en pacientes más graves. Recaida de 10-20% no es debi-
da a resistencia. 

*Recaída: 
•	 Primera recaída: metronidazol v.o. 500 mg cada 8 horas 10 días.
•	 Segunda recaída y subsiguientes: vancomicina v.o. 125 mg cada 6 horas por 10-14 días y luego ir dis-

minuyendo la vancomicina; semana 1 dos veces día, semana 2 una vez día, semana tres día por medio, 
luego cada tres días por cinco dosis.

•	 Otras opciones: 1) luego de la vancomicina inicial rifaximina 400-800 mg v.o. día dividida en dos o tres 
dosis por dos semanas; 2) nitazoxanida 500 mg cada 12 horas por 10 días.

•	 Último recurso: trasplante de heces.

*Ileo, megacolon tóxico: 
•	 Metronidazol 500 mg i.v. cada 6 horas + vancomicina 500 mg cada 6 horas por SNG ± catéter en el cie-

go (500 mg en 1000 ml se SF y perfundir 1-3 ml/min con un máximo de 2 gramos/día). 
•	 Inmunoglobulinas: reportes de efectividad a 400 mg/k día por 1 -3 dosis.
•	 Colectomía.

Presentación vancomicina endovenosa para uso enteral: 5 g vancomicina en polvo + 47.5 ml SF + 0.2 g 
sacarina + 0.05 mg de estevia en polvo + 40 ml de glicerina y completar con jarabe con gusto cereza has-
ta los 100 ml. Concentración final 50 mg/ml. Dosis: 2.5 ml cada 6 horas.
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