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Historischer Überblick (C. difficile)

Erstbeschreibung Pseudomembranöse Kolitis

„diphtheric membranes“1893
1935 Bacillus difficile

1970 Clostridium difficile

2016 Clostridioides difficile

CMR di Bella et al 2024

Clindamycin-associated

colitis

2011 Konsiliarlabor C. difficile (Homburg)

2017 NRZ C. difficile

(Homburg-Münster-Coesfeld)
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Awad et al, Gut Microbes 2014; Lübbert et al DÄ 2014, Feuerstadt

et al. BMC Infectious Diseases (2023) 23:132
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Kelly & LaMont, NEJM 2008, Chen et al JCI 2020, Feghaly et al Curr Opin Gastroenterol 2015, 

Naz&Petri Clinical Microbiology Reviews 2023 

Pathogenese

(Microbiota/Immunität)

iLC2s: type 2 innate lymphoid cells
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Fig. 2 

Clinical Microbiology and Infection 2020 26857-863DOI: (10.1016/j.cmi.2019.10.023) 

One health
C. difficile ein relevantes, globales Problem

Häufigste nosokomiale 

Durchfallerkrankung
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Hauptrisikofaktor: Antibiotika

Di Bella et al CMR 2024
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Risikofaktoren/Schwere der CDI: ATLAS Score
(age, treatment with systemic antibiotics, leukocyte count, albumin and serum creatinine) 

https://www.mdcalc.com/atlas-score-clostridium-difficile-infection
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Epidemiologie

Brestrich et al. Infect Dis Ther https://doi.org/10.1007/s40121-023-00785-2

Vehreschild et al. Infection https://doi.org/10.1007/s15010-023-02044-5
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Davis et al, Lancet 2014; NRZ C. difficile 2019

Diagnostic stewardship: „Unterdiagnose“

„untested liquid stools“
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Hygienemanagement plus ABS
Übertragungen vermeiden / Ausbrüche erkennen

Tschudin-Sutter et al. CMI 2018 

Stationen mit <20 Betten Stationen mit ≥20 Betten

≥2 nosokom. CDI / Woche ≥3 nosokom. CDI / Woche

≥4 nosokom. CDI / Monat ≥5 nosokom. CDI / Monat
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Punktprävalenzstudie

(2x/Jahr)
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Asymptomatische Carrier in Altenheimen

(hoher Diversität)

Meier et al. (unpublished)
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Molekulare Ausbruchsuntersuchungen (cgMLST)
RT018 in einem Krankenhaus in Süddeutschland

Berger, et al. International Journal of Medical Microbiology 309 (2019) 189–193
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Phänotypische Charakterisierung FQ-Resistenz

Molekulare Epidemiologie

C. difficile Isolate erforderlich

• Surveillance

• Ausbruchsuntersuchung

• Genotypische Charakterisierung

• Resistenzgene

• Virulenzgene
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ST/RT Korrelation

• cgMLST-Analyse der 20 häufigsten RTs (n= 991)

▪ Kreise= cgMLST Allelprofil

▪ Zahlen= ST 

▪ Färbung= RT

→ Genomisch nah verwandte Isolate weisen die 

gleichen STs bzw. RTs bzw. RT-Gruppen auf.
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ST/RT Korrelation

• C. difficile-Sequenzdaten 
+ RT  

▪ Literatur

▪ EnteroBase-Datenbank

▪ Eigene Stammsammlung

• n = 4384 

• Darstellung von
ST/RT-Paaren n > 20

• Sequenztypen
(ST, innerer Ring)

• Ribotypen
(RT, mittlerer Ring)

• Abgeleitete RTs/RT 
Gruppen
(äußerer Ring)

Vorläufige, unveröffentlichte Daten: Mellmann, Schneider (2024)
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Resistenzenentwicklung (2019-2023)
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Orientierende phänotypische Resistenztestung

von C. difficile (Agar-Diffusionstest)

• Gruppe 1: Monophasisch (dosisabhängig)

• Gruppe 2: Polyphasisch (dosisabhängig)

• Gruppe 3: Binär (dosisabhängig)

• Gruppe 4: eingeschränkte Interpretation (nicht dosisabhängig)
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Phänotypische Charakterisierung von C. difficile

Orientierende Testung von Multiresistenz Profilen

Regular substances EUCAST

“C. difficile profile 1”

(suggested zone diameters, NRZ)

Additional substances

“C. difficile profile 2”

(suggested zone diameters, NRZ)

Comparison

C. perfringens

(Zone diameter 

EUCAST)

Ampicillin-sulbactam X (na) 27

Piperacillin-tazobactam X (na) 24

Meropenem X (<23mm) 25

Metronidazole X (<33 (<25)mm) 16

Clindamycin X (na) (25)

Vancomycin X (<20mm) 12

Moxifloxacin X (<20mm)

Clarithromycin X (<28mm)

Rifampicin X (<38mm)

Tetracycline X (<38 (<32)mm)

Tigecycline X (<33mm)

(Fidaxomicin*) X (<22mm?)

Klinische Bedeutung der Resistenztestung

• Orientierende Antibiotika Resistenztestung zur Stammcharakterisierung (Agar-Diffusion)

• Wildtyp vs. multiresistente/nosokomiale Stämme

• Phänotypische Unterscheidung von Ausbruchstämmen (ähnliche Resistenzprofile)

• Therapeutische Resistenztestung (MHK, E-Test/Agar-Dilution)



Coesfeld, 18.06.2025
Lawley et al, 2012 PLOS Path

Ausblick

Fecal Microbiota Therapy (FMT) / Live Biotherapeutic Products / Next gen. Probiotika

Inhibition  Stimulation
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Kitchin et al CID 2020, CMR June 2023 Volume 36 Issue 2 10.1128/cmr.00157-22, Luo et al Cell 2022 Mar 17;185(6):980-99

Passive/aktive Impfung (Fokus: „Antitoxin B“)



Coesfeld, 18.06.2025

Zusammenfassung

C. difficile ist ein wichtiger Indikator für 

• Antibiotic Stewardship (ABS)

• Diagnostic Stewardship

• Untererfassung vermeiden

• Mögliche Ausbrüche erkennen

• Material asservieren (NRZ)

• Hygienemanagement

Aufgaben des NRZ

• Molekulare Epidemiologie

• Typisierung im NRZ: Ribotyp/ST(cgMLST) Transformation

• Ausbruchuntersuchungen/meldepflichtige Fälle

• Stärkung der Kultur im lokalen Labor

• Einfache Phänotypiesierung (Agar-Diffusionstest)

• „neue Therapien“

• FMT

• Impfungen
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Vielen Dank an die Kolleginnen und Kollegen des NRZ C. difficile 

Prof. Dr. Alexander Mellmann, Dr. Julia Schneider, UKM

Prof. Dr. Barbara Gärtner, Prof. Dr. Markus Bischoff UKS

Vielen Dank an alle Einsender von Stämmen und interessanten Fällen

(c.difficile @uks.eu)
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