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Minocyclin
Doxycyclin

Fusidinsdure

Oxytetracyclin

Amonxicillin AMINOGLYCOSIDE
Amikacin
Cephazolin Rifampicin
Cephaloridin
o Oxacillin m Gentamicin
Nalidixins Ampicillin Nafcillin
jure Methicillin
Vancomycin

SONSTIGE
-
Mupirocin

Ciprofloxacin

Streptomycin

Penicillin

Bacteriostatic Bactericidal
_4 > « >
_— LIPOGLYCOI:IElPTIDF
ncin
Tigecyclin GLYCOPEPTIDE [ BETALACTAME LIPOPEPTIDE
Daptomycin
OXAZOLIDINONE CHINOLONE cettobiorol ptomyci
Moxifloxacin
SONSTIGE

Rolinson GN, Int J Antimicrob Agents. 2007;29:3-8

vendredi 14 janvier 2011




Bacteriostatic Bactericidal
< > < >
TETRACYCLINE : LIPOGLYCO:IElPTIDE
. elavancin
Tigecyclin : GLYCOPEPTIDE /.~ . BETALACTAME -'-'POPEPT'DE
. Daptomycin
OXAZOLIDINONE . CHINOLONE Ceftobiprol pomVE
m . Moxifloxacin

Quel chirurgien comprend encore
guelque chose a ces antibiotiques?

Oxytetracyclin

aure

Vancomycin

Streptomycin

Penicillin

Rolinson GN, Int J Antimicrob Agents. 2007;29:3-8
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Arbre décisionnel de
prise en charge




Introduction =
U
. . , Ny
 |Intervention orthopédique frequente avec (\\ \\
augmentation exponentielle /}57

e Suisse: >35°000 PTH, PTG, ...

* |Infection provoque morbidité significative et
augmente les colts d'une prothese par le
facteur 10

Darouiche RO. N Engl J Med 2004
Lentino JR. Clin Infect Dis 2003
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Situation actuelle

* Fréquence infection PTH 1%
* Fréquence infection PTG 2%
* Fréquence infection PTE 1%
« PTCo, PTCe...... ~2%

Zimmerli W. N Engl J Med 2004
Sperling JW. Clin Orthop 2001
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Corps etranger (CE) et infection

* Implant reste sans microcirculation (mort)

— Pas de défense contre I'agresseur
— Pas de transport/apport d’antibiotiques

« La présence d'un CE en sous-cutané diminue
I'inoculum minimale de S. aureus (necessaire
pour provoquer une infection) par le facteur

100,000 -

LH
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)} / 4 /4 5
Pathogenése- DQ/@J
The race for the surface N

* L'infection est normalement due a des germes
formant un biofilm

 Le biofilm protege les microbes de la défense
numeérale et cellulaire de I'hGte

* Les microorganismes sous le biofilm ont une
resistance nettement supeérieure aux AB
comparee au bacteries planctoniques

Gristina AG. Science 1987
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Presentation clinique/classification

* Infection précoce/aigue (< 3 mois aprés opération)

Schafroth M. In: Ochsner PE, ed. Total hip replacement 2003
Borens O. Rev Med Suisse 2009
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Presentation clinique/classification

* Infection précoce/aigue (< 3 mois aprés opération)

* Infection sub-aigue (3 a 24 aprés opération)

Schafroth M. In: Ochsner PE, ed. Total hip replacement 2003
Borens O. Rev Med Suisse 2009
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Presentation clinique/classification

* Infection précoce/aigue (< 3 mois aprés opération)
* Infection sub-aigue (3 a 24 aprés opération)

 |nfection tardive (> 24 mois aprés opération)

Schafroth M. In: Ochsner PE, ed. Total hip replacement 2003
Borens O. Rev Med Suisse 2009
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Infection aigue (high grade)

 Generalement bruyante avec un tableau septique
avec fievre et frissons, une douleur aigue au

niveau du site operat0|re C|catr|ce mflammatowe
écoulement o

* Due a des germes virulent
— S. aureus

— Bacilles gram-negatives
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Infection subaigue (Low grade)

* Normalement signes et symptomes discrets
— Descellement de I'implant
— Persistance de douleurs articulaires
— Difficile de faire la difféerence avec descellement
aseptique
 Normalement des germes peu virulents
— Staph. coagulase-negative
— Propionibacterium acnes

Steckelberg JM. In: Waldvogel FA, Bisno AL, eds. Infections associated with indwelling medical
devices. 3rd ed. Washington, D.C.: American Society for Microbiology, 2000
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Infection tardive

» Essentiellement par voie hematogene

» Les sites les plus frequents a l'origine de
I'infection
— Peau
— Systeme respiratoire
— Dents
— Infections urinaires

Maderazo EG. Clin Orthop 1988
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Trois types d’infection d'implant

Temps 0-3 mois 3-24 mois >24 mois
>
Type Précoce (aigué) Subaigué Tardive
postoperatoire (low grade)
Signes Fievre, effusion, Douleur persistante, Aigué
chaleur, drainage Descellement prothétique, Subaigué
fistule
Cause S. aureus Coagulase-negative S. aureus
Streptococci staphylococci E. coli
Enterococci P. acnes
1. Zimmerli W et al. N Engl J Med 2004:351:1645-1654
2. Trampuz A, Zimmerli W. Injury 2006;37:559-S66 o'
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Quel type d’infection est le plus
frequent?

Etude sur 63 patients consécutifs avec
infection de PTH sur une période de 16
ans
— 29 % infection aigue
— 41 % infection subaigue
— 30 % infection tardive

Giulieri SG. Infection 2004
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Diagnostic

Infection slre si:

1. Isolement bactériologique du méme microorganisme dans
une ou plusieurs cultures de liquide synovial ou de tissu
péeriprothétique.

2. Présence de pus dans le liquide synovial au niveau de la
prothese.

3. Signes d'une inflammation aigué sur I'examen histo-
pathologique du tissu périprothéetique.

4. Présence d'une fistule au contact de la prothese.
5. Sonication et/ou calorimétrie positive

Tattevin P. Clin Infect Dis 1999
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DB 1940
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Juin 2007

 Douleurs hanche D et
iInguinal
« Tuméfaction

* Fistule hanche D depuis
2 MoIs

* Depuis des annees
folliculites avant-bras
ddc. pas traitees

« Labo:

— CRP 57
— Temp. 37.6°
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Que feriez-vous?

 Autres examens?
— CT/IRM

— Scintigraphie osseuse
— PET

» Autre prise de sang?
(Tap for more lab?)

- AB?
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Que feriez-vous?

 Autres examens?
— CT/IRM

— Scintigraphie osseuse
— PET

» Autre prise de sang?
(Tap for more lab?)

- AB?

Pas besoin car diagnostic clair!
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Diagnostic préeop

* Anamnese

 Examens sanguins

Ponction articulaire avec asg

Radiologie
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Anamnese - Status local

« Se sent malade
« (++) Fievre
e De + en +++ douleurs a

la mobilisation et a la
charge

e Tumeéfaction
Rubor Calor, Dolor Tumor, Functio Laesa
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Labo- Probleme

 Vitesse de sedimentation (VS) peu
specifique

* Leucocytes dans le sang ne sont pas
discriminatifs pour predire si infection
presente ou pas

* CRP (reste élevée pour qq. semaines post-op)

Des controles a répétition de la CRP donnent plus
d’info qu’une valeur unique

* Procalcitonin $9%

Hunziker S. J Bone Joint Surg Am 2010; 92: 138-48 o’
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Gram coloration

* Probleme:

— Sensitivité basse 23-45%
— Spécificité haute 92-100%

Faraj AA. Acta Orthop Belg 2002;68-4: 388-391
Chimento et al. JBJS 1996; 78-B: 838-39
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Gram coloration

* Probleme:
— Sensitivité basse 23-45%
— Spécificité haute 92-100%
 Donc: Le Gram est un
examen peu fiable pour

prendre des décisions
therapeutiques au début!!!

Faraj AA. Acta Orthop Belg 2002;68-4: 388-391
Chimento et al. JBJS 1996; 78-B: 838-39
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Gram coloration

&  Probleme:

— Sensitivité basse 23-45%

0" & _ Spécificité haute 92-100%
e Y e Donc: Le Gram est un

examen peu fiable pour
prendre des décisions
therapeutiques au début!!!

 Fausse securitelllll

Faraj AA. Acta Orthop Belg 2002;68-4: 388-391
Chimento et al. JBJS 1996; 78-B: 838-39
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Cultures

MNucoid .\'.'u;-.fn lococcus aurens

under the microscope

Les cultures de plaies superficielles ou de fistules sont
souvent positives a cause de la colonisation
microbienne de |a peau adjacente et ne devraient pas
étre utilisées

Dans le liquide synovial le pathogene peut étre
trouvé dans seulement 45-100% des cas
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* Les cultures de tissu perlprothethue donnent Iés |
resultats les plus fiables

Sont frequemment utilisés comme standard de
reféerence pour faire le diagnostic d’'une infection
de prothese

Sensitivité se situe entre 65 et 94% (si stop AB

depuis >2 semaines)
A ‘}
ot
e

!

LH
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Comment faire un prélevement

* Au minimum trois (intraopératoire) spécimens de tissu
pour culture

* Frottis avec sensitivité limitée et devraient étre évités
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Comment faire un prélevement

* Au minimum trois (intraopératoire) spécimens de tissu
pour culture

* Frottis avec sensitivité limitée et devraient étre évités

* Les cultures peuvent étre négatives
— TT par AB au préalable
— Nombre limité de germes
— Médium de transport inapproprié
— Microorganisme fragile

— Temps de transport vers laboratoire de microbiol. trop
élevé
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Comment faire un prélevement

* Au minimum trois (intraopératoire) spécimens de tissu
pour culture

* Frottis avec sensitivité limitée et devraient étre évités

* Les cultures peuvent étre négatives
— TT par AB au préalable
— Nombre limité de germes
— Médium de transport inapproprié
— Microorganisme fragile
— 'I":amps de transport vers laboratoire de microbiol. trop
élevé

* Probleme: Small colony variants
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Examens radiologiques

 Radiographie standard

— Utile pour détecter une infection si on a une série de RX sur un laps de
temps apres implantation

— Formation d’os périostal et trajet de fistule (transcortical) sont
spécifiques pour l'infection

— Cave: Migration de I'implant et ostéolyse périprothétique peuvent
aussi survenir sans infection

e Scintigraphie osseuse avec technetium-99m-labeled
methylene diphosphonate ou au Lc- marqués avec sensitivité
tres élevée mais avec mauvaise spécificité

Smith SL. Clin Radiol 2001;56:221-4 o,
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Diagnostic

Infection sure si:

1. Isolement bactériologique du méme microorganisme dans une
ou plusieurs cultures de liquide synovial ou de tissu
périprothétique.

2. Présence de pus dans le liguide synovial au niveau de |la
prothese.

3. Signes d'une inflammation aigué sur I'examen histo-
pathologique du tissu périprothétique.

4. Présence d'une fistule au contact avec la prothese.

Tattevin P, Clin Infect Dis 1999;29:292-5
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Le biofilm
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Le biofilm
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Le biofilm
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Le biofilm
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The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

Sonication of Removed Hip and Knee
Prostheses for Diagnosis of Infection

Andrej Trampuz, M.D., Kerryl E. Piper, M.S., Melissa ). Jacobson, A.S.,
Arlen D. Hanssen, M.D., Krishnan K. Unni, M.D., Douglas R. Osmon, M.D.,
Jayawant N. Mandrekar, Ph.D., Franklin R. Cockerill, M.D.,

James M. Steckelberg, M.D., James F. Greenleaf, Ph.D., and Robin Patel, M.D.

N ENGL ) MED 357,77 WWW.NEJM.ORG AUGUST 16, 2007

Trampuz A et al. N Engl J Med 2007;357:654—663 Chv
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Sonication

Implants explantés Vortex, 30 s Sonication, 5 min, 40 kHz

Méthode standard
(=3 biopsies tissulaires)

Trampuz A et al. N Engl J Med 2007;357:654—663 Chv
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Tissue biopsy Soication fluid
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Resultats d’étude de sonication

846 implants

(367 protheses + 479 implants pour fixations de fracture)

Microbiologie

Cas aseptiques

Cas infectés

(n = 675) (n=171)
Culture tissu 26 (4%) 126 (74%) <
Culture sonicat 30 (5%) 152 (89%)

p <0.001
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[ Periprosthetic tissue
[T Sonicate fluid

100 - P =0.003

[l P=0.16
-
1

90 + 1

T
4

80 -

20 - P=0.08

' TI
1

.

1

T
1

60 -

50

—

40 -
30 -

Culture sensitivity (%)

20

10

0 to 3 days 4 to 14 days >14 days
Time prior to surgery when antimicrobial therapy was discontinued

Number of subjects 17 23 39

Figure 2. Effect of Preoperative Antimicrobial Therapy on Culture Sensitivity
in Patients with Prosthetic-Joint Infection.
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Fast track

e |dée: Accélérer le diagnostic d’infection pour
éviter un AB pas nécessaire ou pour instaurer
rapidement I’AB-thérapie adéquate.
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Traitement

Le but du traitement est
une articulation indolore
et fonctionnelle
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Traitement

Le but du traitement est
une articulation indolore
et fonctionnelle
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Options thérapeutiques

e Traitement médical

* Traitement chirurgical
— Débridement avec rétention de la prothese
— Changement en 1 ou 2 temps
— Résection (Girdlestone)

— Arthrodese

— Amputation
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Traitement antibiotique suppressif a

Si contre-indication pour chirurgie
— en présence de comorbidités graves
— chez des patients refusant une nouvelle opération

— des patients ne nécessitant plus une prothese
fonctionnelle
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Debridement et rétention

* Présence d'une infection aigué (moins de 3
semaines post implantation ou moins d'une
semaine apres début des symptome
infection tardive)

* Implant stable
* Bon état des tissus mous
* Antibiotiques efficaces contre biofilm

On va nettoyer la prothese, changer les parties mobiles et
mettre en place une antibiothérapie d'au moins 3 mois
avec des antibiotiques efficaces contre le biofilm.
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Changement en 1 temps

 Bonne qualité de tissus mous
« Pas de comorbidité sévere

* Pas de germes difficiles a traiter

 Taux de succes:86 to 98%

Ure KJ. J Bone Joint Surg Am 1998
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Changement en 2 temps

* Mauvais éetat parties molles (abces, fistule)

« Germes difficiles a tt (« MRSA », autres
microorganismes multiresistants, enterococci

sp., champignons)

 Taux de succes > 90%

Windsor RE. J Bone Joint Surg Am 1990
Trampuz A. Borens O. Rev med Suisse 2010
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Girdlestone

* Indiquée pour
— Patients immunodéprimés +++
—Toxicos (V) actifs

—Si une arthroplastie n"apporte aucun bénéfice

fonctionnel
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Take-home message

1. Sonication d'implants orthopediques améliore le
diagnostic d’infections

2. Essentiellement chez des patients deja sous AB-
therapie

3. Beaucoup de descellements aseptiques pourraient étre
diagnostiques comme infectieux et traités d’'emblée
avec des AB adaptés (evitant ainsi un nouveau
descellement)

4. Fast track va permettre de détecter et de traiter plus
rapidement une infection avec une AB-thérapie ciblée
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Concept de traitement chirurgical et

Début
infection

Débridement 1

et rétention

Débridement
9-10 sem. p.o.

Explantation and implantation

-

“Traitment de
One stage - —— > biofilm”
Explantation Implantation (avec rifampin)
Two stage 1

(intervalle court)

Explantation Implantation

Two stage
(intervalle long)

P

2 sem.

Zimmerli W et al. N Engl J Med 2004;351:1645-1654; Trampuz A., Borens O. Rev med Suisse 2010

“Traitment
ostéomyélite”

LH
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Calorimeter

Thermostat 37°C
AT <10°%°C

Detection limit

20 nW

=~ 2000 bacterial cells

Specimen

Equilibration

.- o

Heat detector

)

(thermoelectric
}modules)

Reference - ——mmp

.

- Cylinder
sV

,/‘/ 7)Ao

)
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MALDI-TOF MS (spectrometrie de masse)

Analyse du protéome bactérien

Sélection Préparation sur plaque Acquisition du profil Interprétation et
colonie cible MALDI identification
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Multiplex PCR (SeptiFast)
in sonication fluid

P<0.01 {777] Sonication fluid culture
E— [ Multiplex PCR
0
oo 100%
NS NS
I | |
80 <4 78% 77%
62%
;\? 60 - 56%
2
3 42%
2 40 777
Q
(7]
20 4
23 29 8 19 14 10
0
All cases With antibiotics No antibiotics
No. of cases 37 19 18
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Surrounding liquid
Increased static pressure
-

Sonication P
Mechanical vibrations >20 kHz |" \ 7N Y A~
\ J ‘. l .'.L - ‘,l‘ 'IA " " )
\ uu' 1 S T T P A T T S
\ i) ' 1 2 3 4
LA SR p ' U PLLLLER F U i, L Y Cavitation bubble imploding close
o i raarrll ettt ] At to a fixed surface generating a jet (4)

Sound
Source

NUTTIEN T e

&

Microbubbles (cavitation) —
www.bactosonic.info
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Algorythme pour rétention

Manifestation

Duration of clinical symptoms

Condition of implant

Condition of soft tissue

Preoperative culture of synovial
fluid or hematoma

Susceptibility to antimicrobial
agents with activity against
surface.adhering microorganisms

Surgical procedure

Early

Hematogenous

I

=3 wk

]
Stable
J
Intact or slightly
damaged
]
No growth

Débridement with retention
Irrigation and suction drain
Antimicrobial treatment o
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Algorythme de non rétention

Condition of
softtissue

Modifying

crcumstances

Surgical
procedure

No retention of implant

Intact or slightly damaged

One-stage exchange o-sta

Irrigation and
suction drai
Antimicrobial oo

J

l

General condition or surgical
risk

Debilitated

Bedridden

surgery

Inability to undergo further

Severs imm

Underlying problem

ssion

Active intravenous drug use
No functional improvement
by exchange of the implant

Long-term sup-
pressive anti-
microbial treat-

Implant removal
without replace-

ment
Irrigation and

suction d
Antimicrobial

treatment
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