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Nouvelles techniques diagnostiques des IOA

- bibliographie

- liste des méthodes

- liste des étapes / manques et voir si une 
nouvelle technique pourrait y répondre

- quand même rappeler les fondamentaux



Diagnostic microbiologique des IOA 

- essentiel car :

- permet le diagnostic de certitude

- isolement souche(s)  → antibiogramme(s)

- mais … difficile car :

- biofilm (infection sur matériel, chronique +++)

- interprétation délicate (bactéries commensales / 
saprophytes)

- 10-20% IOA = polymicrobiennes

- malades déjà traités par antibiothérapie

→ 5-15% cultures négatives (prothèses +++)



Critères MSIS
(2011 –

International 
Consensus Meeting 

2013)



Nouveau



→ meilleure sensibilité par rapport aux critères MSIS ou ICM
(97.7% vs 79.3%-86.9%), sans perte de spécificité (99.5%)

→ diagnostic plus rapide (80% des cas avant chirurgie gràce
aux critères pré-op)

Nouveau



Prélèvement
Techniques de prise en charge du prélèvement

Les étapes du diagnostic microbiologique des IOA

Traitement de 
l’échantillon

Culture Méthodes non 
basées sur 

culture



Prélèvements : ce qu’il faut faire

 À distance de toute antibiothérapie (au moins 15 jours)

 Prélèvements profonds per-opératoire
 plusieurs niveaux+++

 au moins 3-5 ≠, surtout pour les infections chroniques

 acheminés en tube sec à température ambiante et 
techniqués dans les 4h, sinon milieu de transport aéro-
anaérobie type Portagerm®

 liquides articulaires dans un tube contenant un 
anticoagulant

Diagnostic microbiologique des IOA



 écouvillons : interférence avec les flores endogènes / peu de 
matériel prélevé

 fistule = mauvais rendement

 redons  ne sont d’aucune utilité pour poser un diagnostic 
d’infection 

Bernard et al, Clin. Infect. Diseases, 2002
Sorenson, Acta Orthop Scand, 1991

« Ce qu’il ne faut pas faire »

Diagnostic microbiologique des IOA



Les enjeux actuels du diagnostic microbiologique des IOA

Ce que l’on attend d’une méthode diagnostic des IOA :
 identification de la (des) bactérie(s) en cause
 sensibilité aux antibiotiques de la (des) bactérie(s) en cause
 différencier les contaminants des agents pathogènes
 éviter les faux positifs (contaminants) sans faux négatifs
 rapide …

Ce qui manque aujourd’hui = faire le diagnostic des IOA :
 malgré une antibiothérapie préalable
 dues à des bactéries quiescentes
 où il y a peu de bactéries



Prélèvement
Techniques de prise en charge du prélèvement

Les étapes du diagnostic microbiologique des IOA

-site prélevé
-nombre
-nature
-qualité 

- liquide articulaire
- abcès
- biopsies (synovie,

disco-vertébrale …)
- matériel (vis, …)

-changement d’instruments …

Traitement de 
l’échantillon

Culture Méthodes non 
basées sur 

culture

-broyage
-sonication

-multiples milieux

-durée (14 j) 
-atmosphères

-moléculaires
-immunologiques 

Schowtzer, J Clin Microbiol, 2014, 52(1): 61-66



Ne pas oublier la recherche 
de micocristaux

• recherche importante à réaliser car 
permet d’éliminer chondrocalcinose et 
goutte articulaire aiguë (= diagnostics 
différentiels)

• même en cas de prothèse !
2016



Prélèvement

Les étapes du diagnostic microbiologique des IOA

Traitement de 
l’échantillon

Culture Méthodes non 
basées sur 

culture

Alternatives à 
la sonication ?

-site prélevé
-nombre
-nature
-qualité 

- liquide articulaire
- abcès
- biopsies (synovie,

disco-vertébrale …)
- matériel (vis, …)

-changement d’instruments …

-broyage
-sonication

-multiples milieux

-durée (14 j) 
-atmosphères

-moléculaires
-immunologiques 



19% cultures négatives parmi PJI !
Tous les patients opérés étaient traités par antibiotiques

Alternative à la sonication (DTT 1)



Alternative à la sonication (DTT 2)

19% cultures négatives parmi PJI !
Tous les patients opérés étaient traités par antibiotiques



Prélèvement

Les étapes du diagnostic microbiologique des IOA

Traitement de 
l’échantillon

Culture Méthodes non 
basées sur 

culture

Alternatives à 
la sonication ?

 nb milieux   nb 
temps tech. = semi-

automatisation
 efficience

-site prélevé
-nombre
-nature
-qualité 

- liquide articulaire
- abcès
- biopsies (synovie,

disco-vertébrale …)
- matériel (vis, …)

-broyage
-sonication

-multiples milieux

-durée (14 j) 
-atmosphères

-moléculaires
-immunologiques 



Alternative aux multiples 
milieux de culture ?

Peel, Mbio, 2016; e01776-15
Peel, J Clin Microbiol, 2017 (55); 2817-26
Bémer, J Clin Microbiol, 2016 (54): 385-391 

- gain en temps-technique (-555h/an)
-  47% sensibilité (92,1 vs 62,6%)
- plus rapide
- mais, si 8 diagnostics d’IOA en plus, 6 n’ont été faits que par culture « classique »

+



Difficulté d’interprétation 
(contaminants ou pas contaminants ?)

 besoin d’outils pour différencier contamination / infection



Biomarqueurs, sérodiognostic : 
aide à l’interprétation des cultures ? 

• Biomarqueurs sanguins (non invasif par rapport à la chirurgie)

ex : combinaison IL6 /CRP : distinction entre les vraies
infections chroniques sur prothèse et les descellements
aseptiques

• Sérodiagnostic : identification de la présence d’IgG dirigées
contre des pathogènes impliqués dans les IOA

ex: détection multiplex d’IgG dirigées contre 3 staphylocoques
(S. aureus, lugdunensis, epidermidis), S. agalactiae,
Cutibacterium (Propionibacterium) acnes, grâce à des billes
sensibilisées par 16 antigènes recombinants (BJI InoPlex® ) →

analyse sur plateforme Luminex®

Ettinger et al, CID, 2015

Marmor et al, JCM, 2016



Sérodiognostic
(recherches spécifiques : « on ne trouve que ce que l’on cherche »)

• Preuve de concept – travail prospectif

(Marmor, J Clin Micobiol, 2016(54-4): 1065-73)

• 455 patients : 176 IOA, pas d’infection pour 279
– 60% IOA avec germes contenus dans test

 sensibilité  si CRP et VS  …

Germe Sensibilité Spécificité FP FN
Staphylocoque 72,3 80,7 54,5%* 0-33%**

S. agalatciae 75 92,6

C. acnes 38,5 84,8 91,5%

Roux, ASM, juin 2016 - Bauer, EBJIS, septembre 2016

*autres que ceux compris dans le test
** 0% S. lugdu; 25,7% S. epi, 33% S. aureus

12/45 IOA 
(27,7%)

VPP 44 %
VPN 86 %

Bicart-See, 

JNI 2017

64%

74 %



Biomarqueurs sanguins 

… peut-être plus discriminants si 
recherchés dans liquide 

pathologique (ex. liquide synovial)

…  intéressant en cas 
d’antibiothérapie préalable



CRP (liquide synovial)

Tetrecault et coll. Clin Orthop Relat Res (2014) 472:3997–4003





Interleukine 6 
(liquide synovial)

(15 PJI) 359,1

(31 PJI) 30,750 l

>2100 / > 9000

Seuil (pg/ml)

(48 PJI)



Leukocyte esterase 
(liquide synovial)

(50 PJI)

(50 PJI)

(21 PJI)

(52 PJI) + ou ++

- ininterprétable si hémorragique ou visqueux (mieux si centrifugé …)
- FN : visqueux …



Leukocyte esterase 
(liquide synovial)

(50 PJI)

(50 PJI)

(21 PJI)

(52 PJI)

- ininterprétable si hémorragique ou visqueux
- FN : visqueux …Wyatt, THE JOURNAL OF BONE AND JOINT SURGERY, 2016, meta-analyse



Alpha-défensine 
(liquide synovial)

(11 PJI)

Peptide antimicrobien 
→ immunité innée
Polynucléaires neutrophiles

(37 PJI)

(57 PJI)

(23 PJI)

(27 PJI)

(9 P. acnes)



≥ 150 €



Biomarqueurs (liquide synovial)

très grande variabilité

 alpha-defensine à 
privilégier comme « test 
de confirmation » ? 
(attention : positive en 
cas de métallose …)

(Renz, J Bone Joint Surg Am, 2018)



Biologie moléculaire : 
méthode unique suffisante pour 
faire tous les diagnostics d’IOA, 
même quand le patient est traité 

par antibiotiques ?



Biologie moléculaire dans le diagnostic des IOA

Pré-traitement de l’échantillon, extraction d’ADN

PCR universelle PCR spécifiques

Amplification d’un gène 
de ménage (ex : rrs -

l’ARN16S)

Amplification par 
PCR multiplex 

< 4 cibles

Amplification par 
PCR multiplex

> 4 cibles

Séquençage en Sanger Ex. Xpert®MRSA/SA SSTI 
testé et validé pour les IOA

1. Unyvero ITI Panel 

2. FilmArray™ Blood 
Culture
Identification Panel 
3. GenMark’s ePlex Blood 
Culture Identification 
(BCID)

Méthodes « maison » 
propres à chaque 

laboratoire

« diagnostic syndromique »



Unyvero Implant Tissue Infection Panel (Curetis)

8 chambres réactionnelles - V2 



Unyvero® Implant and Tissue Infection (U-ITI) 
(Curetis, Germany)

Référence (pro-retro-spectif) Nb PJI Matériel Sens. Sp VPP VPN

Lausmann, JBJI, 2017* (P) 60 34 (dont 8 aigues) liquide 78,8 100 100 79,4

Villa, IJMM, 2017 (P) 47 47 (dont 13 aigues) liquide 34,4** 81,6

Mariaux, JBJI, 2017 (P) 30 2ème temps liquide (-80°C) 6 positifs, tous FP

Hischebeth, JMM, 2016 (P) 31 31 liquide (2/cas) 66,7 100 100 68,4

Prieto-Borja, EIMC, 2016 (P) 68 29 (dont 14 aigues) liquide 60,5*** 98 95,8 76,6

Borde, Infection, 2015 (P) 28 7 tissu (2-3/cas)
82% concordance : 4 FN, 1 FP

42,9 95,2

Grenier, ECCMID, 2016 (R) 31 31 (dont 11 
polymicorb).

tissu + liquide
« pool »

66,7 98,8 77,8 97,9

*performances > pour IOA aigues que pour IOA chroniques
** performances améliorées si faites sur milieu de culture liquide enrichi
*** 15 FN

Mécanismes de résistance : résultats peu présentés, discutés, décevants 

2/31 cas où concordance 



Pas d’IOA = 5

- 4 concordance = 80%
- 1 PIN

IOA monomicrobienne = 25

- 16 concordance = 64%
- faux négatifs ≤ positifs
- 2 IN, 3 PIN

IOA polymicrobienne = 10

- 1 concordance = 10%
- faux négatifs > positifs
- 4 IN, 2 PIN

Exclus = 27 patients
(< 3 prélèvements/patient)

Janvier – Septembre 2016Janvier – Septembre 2016
131 patients opérés en orthopédie

Prélèvements congelés à -40°C

6 = ininterprétables (IN)
6 = partiellement ininterprétables (PIN)

40 patients sélectionnés 
(1 échantillon/patient)

Concordance identification (> si Gram +)

Identification
ITI vs microbiologie

seuils de détection (104-106)

Unyvero® Implant and Tissue Infection 
(U-ITI – V2)



Conclusion

Nicole Desplaces



- méthodes classiques restent la référence
- méthodes nouvelles ne remplacent pas les méthodes classiques,

mais plutôt s’y ajoutent
- intérêt et positionnement des nouvelles méthodes méritent

d’être validés par des études à plus grande échelle +++

Conclusion


