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Infezione da Clostridium difficile: la terapia medica.

N. Petrosillo

Il trattamento della infezione da Clostridium difficile (CD), acuta o ricorrente, € stato
recentemente oggetto di linee guida a cura della Societa Europea di Malattie Infettive e
Microbiologia Clinica (ESCMID)*. Dalle evidenze della letteratura risulta come nelle forme
non gravi, in prima linea sia consigliato il metronidazolo per os al dosaggio di 500 mg. tre
volte al di per dieci giorni, con vancomicina orale (125 mg quattro volte al di per 10 giorni)
o fidaxomicina orale (200 mg due volte al di per dieci giorni) in seconda scelta. Per le
forme gravi € invece raccomandata come prima scelta la vancomicina per os e come
seconda scelta la fidaxomicina; in caso di prima recidiva, in prima scelta é consigliata la

vancomicina o la fidaxomicina e in seconda scelta il metronidazolo.

Tuttavia, molti sono i problemi che necessitano di approfondimento nella gestione
medica di questa patologia. Se per le forme gravi di infezione da CD ci sono chiare
evidenze sulla superiorita della vancomicina rispetto al metronidazolo, nelle forme
lievimoderate le evidenze sono meno forti, seppure si evidenzia una migliore
“performance” della vancomicina rispetto al metronidazolo®. Resta un problema se, nelle
forme gravi, una terapia di combinazione con vancomicina e metronidazolo sia piu efficace
di una monoterapia. Mentre le revisioni sistematiche della letteratura non dimostrano un
vantaggio della terapia di combinazione rispetto alla monoterapia®, ci sono recenti e
promettenti dati sulla maggiore efficacia della combinazione metronidazolo endovena con
vancomicina per os in pazienti critici in terapia intensiva con forme gravi di infezione da

cDd.

Certamente I'approccio medico a questa patologia non si esaurisce con la scelta tra

alcuni antibiotici. La sospensione di altre terapie antimicrobiche non necessarie e, ad
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esempio, un elemento fondamentale nella gestione di questi pazienti. Ci sono poi approcci
piu moderni che vedono una gestione microbiologica alternativa con preparazioni
microbiologiche nel tentativo di ricostituire la flora intestinale e di evitare recidive®. Oltre a
farmaci innovativi con spore non tossinogeniche di CD, o capsule di feci congelate, sono
in fase avanzata farmaci capaci di potenziare il microbioma intestinale, impedendo cosi

linsorgere di recidive dopo la prima infezione da CD".

Oltre ad approcci terapeutici microbiologici, sono in fase avanzata approcci non
microbiologici con anticorpi monoclonali® e vaccini®, ed anche approcci alternativi basati
sull’inattivazione, direttamente nell’intestino, di eventuali antibiotici non diretti contro il CD
che non fosse possibile sospendere’. Infine, la ricerca oggi si dirige anche verso molecole

in grado di bloccare i fattori di virulenza delle tossine di CD®.

Nella ricerca di nuovi farmaci poi bisogna “ripensare” vecchi antibiotici come la
teicoplanina (9), o nuovi farmaci come la tigeciclina™® che, licenziati per trattare patologie
sistemiche, sono risultati attivi anche nei confronti di CD. Recentemente, infine € in corso
una sperimentazione di fase 2 di un nuovo promettente antibiotico, il Cadazolid'*, con

elevatissima concentrazione fecale nettamente superiore i livelli di MIC del microrganismo.
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