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salud (IAAS). Genera una considerable carga económica 
para el paciente y la institución.1,2 La presencia de Clos-
tridium difficile en los hospitales representa un gran reto 
para los líderes en el control de infecciones, ya que rompe 
con los paradigmas en la epidemiología hospitalaria que 
se tenían establecidos para el control de los microorganis-
mos multirresistentes.3 Las características microbiológicas 
de Clostridium difficile obligan a cambiar las estrategias 
comúnmente implementadas para su control como el uso 
de antisépticos, la limpieza y desinfección de las áreas, las 
precauciones por contacto, el uso correcto de equipo de 
protección personal, el uso racional de los antimicrobianos 
y la disminución de algunos otros factores de riesgo.4-6 
El objetivo de esta revisión es describir las características 
principales de Clostridium difficile, así como los retos que 

INTRODUCCIÓN

Clostridium difficile es un bacilo Gram positivo, 
formador de esporas y productor de toxinas que en los 
últimos años ha representado un gran desafío en materia 
de control de infecciones dentro de las instituciones de 
salud en el mundo, siendo uno de los principales agentes 
etiológicos de las infecciones asociadas a la atención de la 
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RESUMEN

En los últimos años la infección por Clostridium difficile se ha presentado como un gran desafío en materia de control de 
infecciones dentro de las instituciones de salud del mundo, debido a que es uno de los principales agentes etiológicos de 
las infecciones asociadas a la atención de la salud que causa una importante repercusión en el paciente y en la institución. 
Nuestro país no es la excepción, ya que en diversos hospitales se han presentado brotes de Clostridium difficile. En especial 
se ha descrito la presencia de la cepa BI/NAP1/027, una cepa altamente virulenta que ha ocasionado tasas de incidencia 
similares a las reportadas en Europa y Estados Unidos. La presencia de Clostridium difficile en los hospitales representa un 
gran reto para los líderes en el control de infecciones, pues rompe con los paradigmas en la epidemiología hospitalaria.
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ABSTRACT

Clostridium difficile infection in recent years has emerged as a major infection control challenge within the world’s health 
institutions, as it is one of the major agents of etiological healthcare-associated infections, causing significant impact on the 
patient and the institution. Our country is no exception, since several hospitals have experienced outbreaks of Clostridium 
difficile, especially the presence of the highly virulent strain BI/NAP1/027, which has caused incidence rates similar to those 
reported in Europe and the United States. The presence of Clostridium difficile in hospitals represents a great challenge for 
leaders in infection control, as it breaks with paradigms in hospital epidemiology.
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este agente patógeno representa para los actuales progra-
mas de prevención y control de infecciones.

CARACTERÍSTICAS MICROBIOLÓGICAS 
Y FISIOPATOLOGÍA

Clostridium difficile fue descrito por primera vez en 
1935 como parte de la flora intestinal en recién nacidos, 
originalmente fue nombrado como Bacillus difficilis, carac-
terizado por su difícil aislamiento y lento crecimiento.7-9 
La transmisión de este patógeno ocurre principalmente 
en instalaciones hospitalarias, donde la exposición a los 
antimicrobianos y la contaminación del ambiente por 
esporas de Clostridium difficile es común.10 Estas esporas 
son la forma de transmisión más efectiva, puesto que 
contribuyen a la supervivencia del microorganismo en 
el hospedero y son las responsables de la enfermedad 
recurrente tras la terminación de la terapia.11 Las esporas 
son metabólicamente inertes y sobreviven largos periodos 
resistiendo a condiciones ambientales extremas y a algunos 
tratamientos químicos.12

La infección por Clostridium difficile es la causa más 
común de diarrea asociada a la atención de la salud y el 
uso prolongado de antimicrobianos. La severidad de la 
infección puede ir desde una diarrea leve hasta una colitis 
pseudomembranosa o megacolon tóxico que es posible 
que resulte en perforación colónica.13 Ésta es mediada 
por la producción de citotoxinas que dañan las células 
epiteliales del colon, provocando una inflamación extensa. 
Estas toxinas son llamadas A y B y son consideradas como 
los mayores factores de virulencia de Clostridium difficile, 
además de ser los principales marcadores para su diag-
nóstico. Estas toxinas son detectadas en heces mediante 
ensayos basados en anticuerpos y citotoxicidad.14

Las toxinas A (TcdA) y B (TcdB) (glucosiltransferasas) 
provocan la desorganización del citoesqueleto y la muerte 
celular.2 Los efectos provocados por la toxina A en la mu-
cosa intestinal se caracterizan por una intensa secreción 
de líquidos, acumulación de células inflamatorias (macró-
fagos, mastocitos, linfocitos y neutrófilos) y la liberación 
de mediadores químicos (prostaglandinas, leucotrienos y 
plaquetas),15 los cuales constituyen el factor activador de 
la respuesta inflamatoria de la colitis pseudomembranosa.9 
La toxina B provoca modificaciones morfológicas y elec-
trofisiológicas en la mucosa del colon y estimula la síntesis 
de potentes mediadores inflamatorios en monocitos y 
macrófagos, mostrando una mayor agresividad contra el 
epitelio del colon in vitro.16

El proceso patogénico inicia cuando las esporas de 
Clostridium difficile germinan y las formas vegetativas se 

multiplican, éstas se adhieren a la mucosa, penetran con 
la ayuda de los flagelos y la secreción de proteasas, dando 
paso a la primera fase del proceso llamada colonización, 
en la que aún puede tenerse una adecuada respuesta 
inmunológica humoral frente a las toxinas. Cuando la resis-
tencia a la colonización se ve disminuida, las esporas per-
manecen y proliferan en el tracto gastrointestinal.12,14,17

La infección por Clostridium difficile es el resultado de 
la alteración de la biota bacteriana del colon que da lugar 
a la sobrepoblación de esta bacteria y la consecuente libe-
ración de toxinas A y B, las cuales tienen la capacidad de 
aumentar la permeabilidad vascular de la pared intestinal 
y producir hemorragias.9 Se ha demostrado la relación 
directa entre los niveles de toxinas, el desarrollo de colitis 
pseudomembranosa y la duración de la diarrea.18,19 La 
alteración de los genes que codifican todos los factores de 
virulencia, además de las toxinas, son importantes para 
explicar la variación en la enfermedad debida a distintas 
cepas de Clostridium difficile y a la aparición de nuevas 
cepas virulentas.12

En el año 2000, los Centros para el Control y Pre-
vención de Enfermedades (CDC por sus siglas en inglés) 
caracterizaron las infecciones severas causadas por Clos-
tridium difficile que habían tenido un alarmante aumento 
en varios hospitales. La cepa aislada se reconoció como BI/
NAP1/027, la cual se caracteriza por presentar resistencia 
a las fluoroquinolonas de alto nivel, formación eficiente de 
esporas, alta producción de toxinas y una tasa de morta-
lidad tres veces mayor en comparación con cepas menos 
virulentas como los ribotipos 001 o 014.10,20

En diversos hospitales de nuestro país se han pre-
sentado brotes de Clostridium difficile, en especial se ha 
descrito la presencia de la cepa BI/NAP1/027. En el año 
2015 se realizó el primer reporte sobre un brote de esta 
cepa en un hospital en Monterrey, Nuevo León, donde se 
identificaron 22 casos en el periodo de marzo de 2011 a 
agosto de 2012.3 A partir del 2012 se ha tenido presencia 
de Clostridium difficile en hospitales de las principales ciu-
dades de nuestro país como Guadalajara y la Ciudad de 
México, donde se detectó el ribotipo 027 y se describieron 
incrementos en la incidencia de los casos en los meses 
de enero y junio de 2014, de febrero a septiembre de 
2015 y en diciembre del mismo año. Cabe destacar que 
estos reportes son similares a los publicados en Europa y 
Estados Unidos.21,22

MEDIDAS DE PREVENCIÓN Y CONTROL

Dentro de las actividades esenciales para la pre-
vención y control de los casos de infección por Clos-
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tridium difficile están las precauciones por contacto, 
que consisten en el aislamiento de todo paciente con 
infección por Clostridium difficile confirmada o sospe-
chosa en habitaciones individuales y en caso de que no 
sea posible, deben ser colocados en habitaciones con 
otros pacientes con la misma infección; además del uso 
adecuado de guantes y batas desechables durante la 
atención sanitaria y el uso de equipo biomédico deberá 
ser exclusivo en estos pacientes.23,24 Estas medidas de 
prevención deben implementarse en todos los casos, 
tanto sospechosos como confirmados, los cuales deben 
ser supervisados de manera estricta por el personal de 
salud que esté en contacto con ellos. Es fundamental se-
guir estas precauciones por contacto, supervisar su apego 
y el uso correcto del equipo de protección personal. La 
correcta señalización e identificación de los casos que 
se encuentran bajo precauciones por contacto ayudará 
también a una mayor supervisión de la correcta desin-
fección de los entornos.24,25

El lavado e higiene de manos, aunado al uso correcto 
de los guantes, al momento de tener contacto con el pa-
ciente y su entorno son componentes de suma importancia 
para el control y prevención de la diseminación de esporas 
de Clostridium difficile.26

 
LIMPIEZA, DESINFECCIÓN Y ESTERILIZACIÓN

Uno de los pilares fundamentales para el control de 
Clostridium difficile es una desinfección efectiva del medio 
ambiente hospitalario, ya que si las esporas no se remo-
vieron mediante una desinfección eficaz, pueden llegar a 
sobrevivir meses o años en las superficies contaminadas. 
Las áreas comúnmente contaminadas por las esporas 
Clostridium difficile son los pisos, cómodos, baños y estruc-
turas de las camas hospitalarias, las cuales son fácilmente 
contaminadas por materia fecal. Estas áreas pueden entrar 
en contacto con las manos, ya sea de pacientes, familiares 
o personal de salud, facilitando la transmisión cruzada, lo 
que representa un riesgo por la rápida diseminación de 
las esporas de esta bacteria.27,28

Una de las características ya mencionadas de Clostri-
dium difficile es la resistencia a diferentes desinfectantes, 
por lo cual las guías de desinfección y esterilización y diver-
sas revisiones recomiendan el uso de soluciones cloradas, 
que contengan una concentración de por lo menos 1,600 
ppm, para uso rutinario en la desinfección de habitaciones 
que hayan sido ocupadas por pacientes con la infección 
confirmada. Soluciones cloradas con concentraciones de 
5,000 ppm pueden inactivar 106 esporas de Clostridium 
difficile en menos de 10 minutos.24,28

Se considera que la contaminación del equipo biomé-
dico puede llegar a ser un riesgo en la transmisión de las 
esporas de Clostridium difficile. El uso de glutaraldehído 
al 2% y ácido peracético elimina las esporas usando una 
exposición de 5 a 20 minutos y el ortoftalaldehído con 
ácido peracético puede inactivar más de 104 esporas 
en 10 a 12 minutos, a una temperatura de 20 oC. Estos 
puntos deberán tomarse en cuenta, pues estos productos 
son utilizados en la desinfección de endoscopios y colo-
noscopios.24,28

Doan y colaboradores en 201226 realizaron un ensayo 
comparativo entre las nuevas tecnologías y las técnicas 
convencionales en la desinfección de distintos materiales 
con diferentes productos desinfectantes. En éste observa-
ron que la forma tradicional de limpieza ya no es efectiva 
para eliminar la contaminación ambiental por dicha bac-
teria. Cabe destacar que mencionaron que dicho estudio 
apoya el uso de un liberador continuo de solución clorada 
para la desinfección de las habitaciones, puesto que el uso 
de los diferentes tipos de desinfección sólo garantiza la 
limpieza cuando el paciente egresa, pero existe una alta 
probabilidad de que sea contaminado cuando un paciente 
con infección por Clostridium difficile sea ingresado.27

Dentro de las nuevas tecnologías se encuentran las 
de tipo no touch, siendo las más evaluadas la luz ultra-
violeta y los sistemas de peróxido de hidrógeno. Weber 
y asociados (2016)28 llevaron a cabo una revisión de los 
ensayos clínicos que evaluaron estas tecnologías para la 
desinfección hospitalaria y observaron que ambas son 
efectivas en lograr la disminución de la contaminación del 
ambiente hospitalario posterior al egreso de los pacientes 
con Clostridium difficile, por lo que pueden representar 
una buena estrategia para el control y prevención de 
este agente infeccioso. La introducción de estas nuevas 
tecnologías, específicamente con peróxido de hidrógeno, 
ha mostrado una reducción en la tasa de incidencia de 
casos de infección por Clostridium difficile.29,30

Sin duda, la desinfección hospitalaria es un proceso 
complejo, principalmente por las características de las 
unidades hospitalarias, las diferentes superficies para des-
infectar y los diferentes microorganismos hospitalarios que 
cada vez muestran mayores patrones de resistencia. Otro 
punto que debe tomarse en cuenta es la contratación de 
compañías de servicios subrogados de limpieza para los 
hospitales, las cuales no capacitan de manera adecuada 
a los empleados sobre este tema y las áreas de control de 
infecciones deben tomar el papel adicional de capacita-
dores y supervisores.

Por estas razones encontrar agentes ideales representa 
un gran desafío para las áreas de control de infecciones, 
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pues deben considerar las características de cada organi-
zación, el personal y el tipo de pacientes.

USO RACIONAL DE ANTIMICROBIANOS

La colonización se previene mediante las propiedades 
de barrera de la microbiota intestinal; por lo que el debi-
litamiento de esta barrera como consecuencia del uso de 
antibióticos es el principal factor de riesgo de desarrollar 
la enfermedad. La edad avanzada, la quimioterapia an-
tineoplásica y la enfermedad subyacente grave también 
contribuyen a la susceptibilidad.1,31,32

El uso de antimicrobianos ha mostrado una asociación 
estadísticamente significativa, tanto con la presencia de 
diarrea como con el estado de portador, influyendo en 
este proceso la duración y el uso de múltiples antimicro-
bianos. La clindamicina, penicilinas y las cefalosporinas 
son los antimicrobianos más comúnmente asociados a 
la infección, así como las fluoroquinolonas. La dosis, la 
biodisponibilidad y el hecho de que la vía de excreción 
sea la biliar pueden influir también en el espectro de 
actividad del antimicrobiano. Se ha reportado que hasta 
94% de los pacientes hospitalizados con infección por 
Clostridium difficile han recibido antibióticos en algún 
momento durante su hospitalización.33,34

En la década pasada el creciente uso de fluoroquino-
lonas para tratar una variedad de infecciones provocó que 
estos medicamentos se convirtieran en un factor de riesgo 
importante del desarrollo de infección por Clostridium diffi-
cile. Algunos estudios demuestran que el uso extendido de 
fluoroquinolonas representa un riesgo atribuible poblacional 
de infección por Clostridium difficile de 36%, comparado 
con el uso de cefalosporinas de segunda generación de sólo 
10% y  con el uso de clindamicina de 1.5%.5,34

Es necesaria la implementación de programas para el 
uso adecuado de antimicrobianos, especialmente en áreas 
de atención a pacientes críticos, con base en directrices 
de prescripción antimicrobiana con eficacia probada, 
comunicación de riesgos de aparición de infección por 
Clostridium difficile posterior al tratamiento con un tipo 
específico de antimicrobianos y monitorización del uso de 
los mismos. Se recomienda minimizar el uso de antimicro-
bianos en pacientes con riesgo incrementado de presentar 
infección por Clostridium difficile y suspender cualquier 
antimicrobiano inductor en casos sospechosos.35-38

 
OTROS FACTORES DE RIESGO

El uso de la quimioterapia con citotóxicos y los supre-
sores del ácido gástrico también se han asociado a dicha 

infección. Otros factores relacionados con la hospitaliza-
ción son el tiempo de estancia, ingreso a la unidad de cui-
dados intensivos, uso de sonda nasogástrica, gastrostomía, 
procedimientos quirúrgicos de tracto gastrointestinal y uso 
de enemas.4,6 Existen estudios que sugieren que el uso de 
supresores del ácido gástrico, en particular los inhibidores 
de la bomba de protones, pueden incrementar el riesgo 
de infección por Clostridium difficile.38-40

CONCLUSIONES

La presencia de Clostridium difficile representa un 
gran reto para la epidemiología hospitalaria y el con-
trol de infecciones. Debido a que las estrategias que 
habitualmente se utilizan en el control de otros agentes 
infecciosos comunes son insuficientes para la prevención 
y el control de brotes, la presencia de las esporas en el 
ambiente hospitalario y la colonización de pacientes, nos 
obliga a reforzar la limpieza y desinfección a través de 
la capacitación continua del personal de salud sobre los 
diferentes procesos del control de infecciones, así como 
de su supervisión. Esta problemática también evidencia 
la necesidad de evaluar las nuevas tecnologías de desin-
fección hospitalaria, no por su impacto de forma aislada, 
sino como un complemento, llegando a crear en nuestros 
hospitales un verdadero abordaje integral que garantice 
la limpieza de las áreas hospitalarias. Aunado a ello, el 
incremento en los costos por la atención de los pacientes 
con infección por Clostridium difficile es realmente alto, 
lo que afecta la economía de las instituciones, de los 
propios pacientes y su familia. Por todo lo anterior, resulta 
imprescindible para los líderes en el control de infecciones 
generar estrategias eficientes que minimicen los riesgos 
de adquirir infecciones por este patógeno e implementen 
acciones oportunas de contención de brotes.

Los autores declaran no tener conflicto de intereses.
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