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Conflits d’intérêt

� Novartis

� Janssen-Cilag

� Sanofi-Aventis

� Heraeus

� Astra-Zeneca
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28 400 patients chaque année en France (1/3 sur matériel)
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Infection Infection AssociatedAssociated withwith ProstheticProsthetic JointsJoints
(Patel R, NEJM 2009, 361:787–794)
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It is estimated that over 3 million primary total knee and over 500,000 primary total hip It is estimated that over 3 million primary total knee and over 500,000 primary total hip 
arthroplasties will be performed annually in the United States by the year 2030.arthroplasties will be performed annually in the United States by the year 2030.
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And Also Health-Insurance Providers...
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Le Parisien 18 novembre 2004
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Optimiser le traitement des Infections sur Optimiser le traitement des Infections sur 
ProthèsesProthèses
Collaboration pluridisciplinaire +++Collaboration pluridisciplinaire +++
(équipes médicales(équipes médicales--chirurgicaleschirurgicales--infirmières)infirmières)

� Infections nosocomiales à bactéries 
multirésistantes aux antibiotiques

� antibiothérapie complexe et coûteuse

� Traitement long/forte dose et ambulatoire

surveillance des effets indésirables+++
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� surveillance des effets indésirables+++

� Prise en compte de l ’ensemble des 
facteurs médicaux et chirurgicaux pour 
définir la stratégie thérapeutique optimale 
(étendue et durée de l ’infection, bactérie, 
antibiotique actifs..)
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Naissance des centres de références interrégionauxNaissance des centres de références interrégionaux
(26 septembre 2008)(26 septembre 2008)
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ClassificationClassification
(Zimmerli, NEJM oct 2004) (RPC SPILF 2009)(Zimmerli, NEJM oct 2004) (RPC SPILF 2009)

�� Early post operative infectionsEarly post operative infections
� <3 month after surgery (1 month)
� Haematoma

� Mainly virulent microorganisms (S aureus, β-
hemolytic streptococi)

Delayed post operative infectionsDelayed post operative infections
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�� Delayed post operative infectionsDelayed post operative infections
� 3 months (1 month) to 2 yrs after surgery (1 to 6 

month)
� Less virulent microorganisms (CNS, P. acnes)
� Low grade infection (early loosening)

�� Late infectionsLate infections
� > 2 years after surgery (>6 month)
� due to haematogenous seeding
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Tableau aigu
Tableau chronique

• Clinique difficile

Infections ostéo-articulaires

Clinique : aigue vs chronique

• Clinique bruyante

• Germe virulent (S. aureus)

• Pas de difficulté 
diagnostique

• Urgence thérapeutique

• Clinique difficile

• Bactéries peu virulentes 
(multiples)     

• Difficulté à diagnostiquer et 
documenter l’infection

• Ne rien faire en urgence

Pas de problème diagnostic

Urgence thérapeutique

Difficultés diagnostiques

Aucun examen complémentaire  
n’est spécifique+++
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DiagnosticDiagnostic

�� LeLe diagnostic de certitudediagnostic de certitude repose sur les repose sur les 
prélèvement profonds per prélèvement profonds per operatoireoperatoire
multiples (3 à 5 échantillons),multiples (3 à 5 échantillons), pratiqués pratiqués 
avant tout antibiothérapie +++.avant tout antibiothérapie +++.
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�� (Ponctions articulaires (Ponctions articulaires prepre opératoires opératoires 
parfois négatives: faible taille de parfois négatives: faible taille de 
ll ’échantillon, faible inoculum, bactéries ’échantillon, faible inoculum, bactéries 
adhérentes sur ladhérentes sur l ’implant ou à ’implant ou à 
ll ’interface os’interface os--ciment dans les infections ciment dans les infections 
retardées)retardées)

((ZimmerliZimmerli Infection 2003)Infection 2003)
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Effect of Preoperative Antimicrobial Therapy on Culture Sensitivity in Patients with 
Prosthetic-Joint Infection
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Trampuz A et al. N Engl J Med 2007;357:654-663
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Microbial etiology of PJI in one reference center for the 
treatment of BJI (Hôpital Croix Saint Simon, France)

GERME RESPONSABLE TOTAL 
(N=341)

%

STAPHYLOCOQUES
MS/MR

S. aureus
S. epidermidis
Autres SCN 
Infection plurimicrobienne 

187
86/101

56
78
33
20

55
25/30

16
23
10
6

13

Infection plurimicrobienne 
(staphylocoques)

20 6

STREPTOCOQUES
Enteroccus faecalis

44
9

13
3

BACILLES À GRAM NÉGATIF
Entérobactéries 
Pseudomonas aeruginosa

27
16
11

8

ANAÉROBIES
Propionibacterium sp (P. acnes)
Autres anaérobies

23
21
2

7

AUTRES 14 4

INFECTION PLURI-MICROBIENNE 36 10
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Données EARS-Net ONERBA
(B. Coignard InVS)
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MRS and Implant-Related Infections per Orthopedic Surgery 
Center 

Implant-related
infections/yr, n

% staphylococci % MRS

100–300 25-60% 25–50%100–300 25-60% 25–50%

(Survey performed in the 9 French referral centers 
for the treatment of bone-and-joint infections)
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Staphylococcal osteomyelitis and penicillinStaphylococcal osteomyelitis and penicillin
(Lieut-Col Bigger Lancet Oct 14 1944)

� Treatment usually 
continued for 7 days but 
relapses in most cases 
after cessation of Tx

� « Extreme chronicity of 
staphylococcal bone 
infections »
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staphylococcal bone 
infections »

� Survival of « persisters » 
(dormant bacteria) in the 
focus of infection

� « Finally, we must not, 
because we are using 
penicillin, neglect the 
assistance of surgery »
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Infection Infection AssociatedAssociated withwith ProstheticProsthetic JointsJoints
(Patel R, NEJM 2009, 361:787–794)

Antibiotics + Surgery
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1818Antimicrob Agents Chemother. 1996, 40,21111996, 40,2111--21162116
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Traitement chirurgicalTraitement chirurgical

•• Toujours indispensable +++Toujours indispensable +++
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•• Doit précéder l’antibiothérapieDoit précéder l’antibiothérapie.2e JPCB



Les différentes options chirurgicales

1 - Excision avec conservation 
prothétique

2 - Réimplantation en un temps

3 - Réimplantation en deux temps
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3 - Réimplantation en deux temps

Solution de repli en cas d ’impossibilité 
ou échec des techniques précédentes

4 - Pas de réimplantation (arthrodèse)

5 - Antibiothérapie suppressive
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Prosthetic Joint Infection: when can prosthesis 
salvage considered
(Tattevin, Crémieux et al, CID 1999, Hôpital Bichat-Claude Bernard)

� Etude rétrospective de 34 infections 
sur PTH ou PTG entre 1980 et 1996 e

� 13 succès (38,2%) ! : associé a une
durée des symptômes plus court avant 
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durée des symptômes plus court avant 
le nettoyage chirurgical (4,85 versus 
54,24 J P< 0.0001)

� Stratégie réservée aux pts avec un 
implant stable et une durée des 
symptômes très court. 
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Réimplantation en un ou deux temps

� Un temps

� patient en bon état général

� pas de fistule

� bactérie sensible aux antibiotiques administrables par voie 
orale et efficaces dans les infections ostéo-articulaires(cf 
rifampicine)
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rifampicine)

� ne pas utiliser si MRSA, enteroque, Pseudomonas multi-R

� Deux temps

� Logique sur un plan microbiologique (éradication de 
l ’infection avant réimplantation)

� Intervalle de temps variable entre l ’ablation et la 
réimplantation (4 semaines à plusieurs mois). Intérêt de 
refaire des prélèvements en per op si possible après une 
fenêtre thérapeutique 
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Antibiotic treatment of osteomyelitis : what we Antibiotic treatment of osteomyelitis : what we 
have learned from 30 years of clinical trialshave learned from 30 years of clinical trials
(Mader, Int J. Infect Dis. 2005)(Mader, Int J. Infect Dis. 2005)

« Despite three decades of research, 
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« Despite three decades of research, 
the available literature on the 
treatment of osteomyelitis is 

inadequate to determine the best 
agent(s), route or duration of 

antibiotic therapy »
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Experimental methicillinExperimental methicillin--susceptible susceptible S.aureusS.aureus
(MSSA) Joint prosthesis infection(MSSA) Joint prosthesis infection

TreatmentTreatment
D14D14--D21D21

PeakPeak //TroughTrough Sterile Sterile 
bone/Totalbone/Total

LogLog1010 CFU/g CFU/g 
bonebone

NoneNone 00 %% 6.4 6.4 ±± 0.60.6

OfloOflo 10 / 0.2610 / 0.26 1%1% 4.89  4.89  ±± 1.201.20aa
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OfloOflo 10 / 0.2610 / 0.26 1%1% 4.89  4.89  ±± 1.201.20

CiproCipro 2.6 / 0.162.6 / 0.16 00 %% 4. 97  4. 97  ±± 0.790.79aa

OxaOxa 56 / 356 / 3 00 %% 4.21  4.21  ±± 1.371.37aa

AMX/CAAMX/CA 8080--37 / 10837 / 108--
<0.5<0.5

00 %% 3.30  3.30  ±± 0.400.40aa

aaSignificantly different from untreated controls ( P < 0.05)
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Experimental methicillinExperimental methicillin--susceptible susceptible 
S.aureusS.aureus Joint prosthesis infectionJoint prosthesis infection

TreatmentTreatment

D14D14--D21D21

Sterile bone Sterile bone 
/Total/Total

LogLog1010 CFU/g CFU/g 
bonebone

NoneNone 0 0 %% 6.4 6.4 ±± 0.60.6

OfloOflo + Rif+ Rif 100 %100 % 1.5  1.5  ±± 0.050.05bb
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OfloOflo + Rif+ Rif 100 %100 % 1.5  1.5  ±± 0.050.05

CiproCipro + Rif+ Rif 100 %100 % 1. 6  1. 6  ±± 0.070.07bb

OxaOxa + Rif+ Rif 100 %100 % 1.6  1.6  ±± 0.050.05bb

AMX/CA +AMX/CA + RifRif 83%83% 1.9 1.9 ±± 0.70.7bb

bbSignificantly different from monotherapy (P < 0.05)
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Efficacy of rifampin in staphylococcal implant 
infections

(Zimmerli 2004 NEJM  and 2006 CID) 

• Excellent activity on susceptible slow-growing and 
adherent staphylococci++ (SCV, biofilm..)

• Intracellular diffusion andactivity (intracellular
persistenceof S. aureus , SCVsin non professional
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persistenceof S. aureus , SCVsin non professional
phagocytes)

ButBut

• Always combined with another drug to prevent
emergence of resistant strains

• FQ are excellent companion drugs but other
combinations are effective
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Durée de l’antibiothérapie

� Conservation de la prothèse : 3 à 6 
mois

� Reimplantation en 2 temps
4 à 6 semaines (Mayo clinic 2010)� 4 à 6 semaines (Mayo clinic 2010)

� 6 à 8 semaines (Suisse )

� 6 à 12 semaines en France (RPC 2009)

� TT plus court efficace? (Arch Orthop Trauma Surg 

2008)
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Surveillance médicale et paramédicale

� Tolérance du traitement antibiotique 
++++

� Surveillance de l ’efficacité
Clinique
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� Clinique

� Biologique

� Seul critère de guérison est 
l ’absence de rechute à distance de 
l ’arrêt du traitement
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� Etude rétrospective de 102 patients traités par perfusion 
continue (OPAT)

� 2/3 infections osteo-articulaires, âge moyen : 48,2 ± 17,6 ans� 2/3 infections osteo-articulaires, âge moyen : 48,2 ± 17,6 ans

� Néphrotoxicité (cumulative incidence) : 15,7%

� Multivariate analysis odds ratio (95% CI)

– HTA OR= 5.3 (1.1-24) p=0.031

– AG associé OR = 6.6 (1.0-42.4) p=0.047

– Diurétique de l’anse OR= 8.1 (1.4-45) p=0.017

– Vancomycin concentration≥28mg/l OR=  21.2 (2.7-167) p=0.004
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(Clin Infect Dis 15 april 2008)

2e JPCB



2e JPCB



Rapid Identification of MRSA/SA
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• If the microorganism is 
susceptible to antibiotics 
(rifampin ++), prosthesis 
retention or one-stage 
exchange can be 
considered

• For 1/2 cases, the 
pathogen is not identified 
before the intervention, 
leading to “overuse” of 
two-stage exchange 
procedures 
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