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Inleiding
ÅProthese infecties compliceren +/- 1 à 2% van alle arthroplasties

ÅKlinische presentatie varieert:
ÅAcute infecties: acute presentatie met typische ontstekingsverschijnselen 
ÅChronische infecties: meer indolent verloop met voornamelijk chronische 

pijn.
ÅEventueel sinus traject

ÅOorzakelijke micro-organismen:



Inleiding

ÅClassificatie:
ÅEarly-delayed-late
ÅAcuut-chronisch

ÅBehandeling prothese infecties = complex
ÅCombinatie van heelkunde + langdurige antibiotica therapie
ÅDD met aseptische loslating = andere behandeling

ÅDiagnose = complex 
ÅKlinische presentatie vaak nonspecifiek
ÅCombinatie van kliniek + laboratoriumdiagnostiek + beeldvorming nodig



Aanleiding van CAT

1. Geen procedure beschikbaar voor orthopedisten en labo betreffende PJI
ÅNiet correcte stalen worden opgestuurd (eSwabsipv biopsies)
ÅCeltellingenworden vaak vergeten
ÅStalen worden verwerkt per staaltype, niet per pathologie 
ÅΧ

=> Suboptimale diagnostiek op dit moment?

2. Momenteel weinig standaardisatie in diagnostiek van PJI

Doel CAT = Literatuur nagaan betreffende huidige evidentie omtrent diagnostiek

Uiteindelijke doel = opstellen van een bruikbare consensus ter optimalisatie 
ŘƛŀƎƴƻǎǘƛŜƪ Ŝƴ ōŜǾƻǊŘŜǊƛƴƎ ǎǘŀƴŘŀŀǊŘƛǎŀǘƛŜ ƛƴ Ŝƴ ǘǳǎǎŜƴ ƭŀōƻΩǎΦ 



Vragen

Å1) Diagnosis of prostheticjoint infections: what are the current
challenges?

Å2) Diagnosis of prostheticjoint infections: what is the currentevidence
on laboratorytesting?

Å3) Diagnosis of prostheticjoint infections: towardsa BILULU consensus



1. Diagnosis of prostheticjoint 
infections: what are the current
challenges?



Whatare the currentchallenges?

ÅVerschillende definities

ÅMicrobiologische diagnostiek vaak moeilijk

ÅComplexe work-up 
ÅOrthopedisten: correcte testen aanvragen, verschillende staaltypes opsturen

ÅLaboratoria: verwerken van verschillende staaltypes, verschillende 
kweekmedia nodig, verlengde incubaties, Χ

Acute infecties stellen meestal minder diagnostische problemen dan 
chronische infecties 



Definities

Tandeet al. 2014, Chen et al. 2018



Definities: Update 2018 Parviziet al.

Parviziet al. 2018



Definities

ÅVerschillende diagnostische criteria beschikbaar

ÅaƻƳŜƴǘŜŜƭ ƴƻƎ ƎŜŜƴ ǎŜǘ Ǿŀƴ ŎǊƛǘŜǊƛŀ ŀŀƴǾŀŀǊŘ ŀƭǎ άƎƻǳŘŜƴ ǎǘŀƴŘŀŀǊŘέ

ÅMajeure diagnostische criteria +/- gelijk over de definities:
ÅSinus traject

ÅGroei van een identieke kiem in minstens 2 culturen (uitz: groei van een virulente 
kiem in slechts 1 cultuur)



Microbiologische diagnostiek
ÅKweken van oorzakelijk kiem bemoeilijkt door:
ÅEventueel voorafgaand antibiotica gebruik
ÅMoeilijk kweekbare bacteriën
ÅBiofilm

ÅDifferentiatie tussen contaminant en significante pathogeen:
ÅOorzakelijke kiemen behoren tot de commensalehuidflora

ÅContaminatie vanuit omgeving mogelijk

ÝDD contaminant of echte pathogeen?

ÝMeerdere stalen zijn dus nodig in de diagnostiek:
Å Kans op isolatie oorzakelijk kiem vergroten

Å Helpen bij de interpretatie igvgroei van een typische commensaal (groei in 1 cultuur versus meerdere)



Huidige situatie

ÅRondvraag in de BILULU laboratoria

ÅWelke staaltypes worden gebruikt?

ÅOp welke problemen stuiten jullie?

ÅWelke analyses gebeuren er op de stalen (oa. celtelling, gramkleuring)

ÅKweekcondities (gebruikte bodems, aanrijkingen, incubatieduur, Χ)



Huidige situatie ςHuidige problemen

Meest frequente probleem dat werd gemeld:
Celtellingvergeten aan te vragen 

Andere problemen die voorkomen:

ÅPeroperatieve wissers ipv weefselbiopsies

ÅTe weinig biopsies

ÅSynoviaal vocht enkel in EDTA tube opgestuurd



Huidige situatie ςOverzicht gebruikte media



Huidige situatie ςIncubatie tijd biopsies 



Huidige situatie ςIncubatie tijd synoviaal vocht 



Huidige situatie - Andere

ÅGebruikte cut-off voor WBC en PMN% in synoviaal vocht?
Åп ƭŀōƻΩǎ ƎŜōǊǳƛƪŜƴ ŘŜ cut-off levels voorgesteld door de EBJIS
Å2000 WBC/µL

ÅPMN 70%

ÅAndere gebruiken geen specifieke cut-off

ÅAPO?
ÅaƻƳŜƴǘŜŜƭ ƎŜŘŀŀƴ ŘƻƻǊ н ƭŀōƻΩǎ



2) Diagnosis of prostheticjoint 
infections: what is the current
evidenceon laboratorytesting?



What is the currentevidenceon laboratory
testing?
1. Erythrocytesedimentationrate (ESR) andC-reactiveprotein (CRP)

2. Synoviaal vocht: WBC en PMN%

3. Microbiologie
1. Welke staaltypes?
2. Kweekcondities?

ÅMedia
ÅIncubatieduur

4. APO

5. Andere



1. Erythrocytesedimentationrate(ESR) andC-
reactiveprotein(CRP)

ÅBeperkte waarde in diagnostiek

ÅNadelen:
ÅNiet specifiek
ÅKlein percentage van PJI presenteert met normale ESR en CRP waarden

ÅVoordelen:
ÅNiet invasief, gemakkelijk, snelle TAT

ÅKan gebruikt worden in de initiële work-up, maar kan bij klinische 
verdenking analyse op synoviaal vocht niet vervangen indien negatief.



2. Synoviaal vocht: WBC en PMN%

ÅNog geen universeel aanvaarde cut-off levels voor prothese infecties

ÅTKA:

ÅTHA:   

Trampuzet al. 2004 1700 WBC/µL
65% PMN

Ghanemet al. 2008 1100 WBC/µL
64%PMN

Zmistowskiet al.2012 3000 WBC/µL
75%PMN

Higueraet al. 2017 3966 WBC/µL
80%PMN

Schinskyet al. 2008 4200 WBC/µL
80% PMN

Ciprianoet al. 2012 3450 WBC/µL
78%PMN

Dinneenet al. 2013 1425 WBC/µL
65% PMN



2. Synoviaal vocht: WBC en PMN%

ÅOpmerkingen:
ÅPatiënten met inflammatoire gewrichtspathologie werden geëxcludeerd
ÅUitz. Ciprianoet al: 

Åwel patiënten geïncludeerd met inflammatoire gewrichtspathologie

ÅGeen verschil tussen patiënten met en zonder inflammatoire pathologie

ÅNiet van toepassing op vroege post-operatieveperiode (<6 weken):
ÅBedairet al. (2011): cut-off levels voor PJI < 6 weken: 

Å27800 WBC/µL en 89% PMN (sensitiviteit 84%; specificiteit 99%)

ÅSchouderprotheses?
ÅWeinig gegevens beschikbaar. Hogere cut-offs? 



2. Synoviaal vocht: WBC en PMN%

ÅWat zeggen de internationale definities?
Åa{L{Υ άElevatedWBC andtab҈έ

ÅICM:
Å>6 weken post-chirurgie: 3000 WBC/µL en 80% PMN

ÅMaken geen uitzondering voor inflammatoire gewrichtspathologie 

ÅEBJIS:
Å2000 WBC/µL

Å70% PMN

ÅNiet van toepassing op: <6 weeks post-chirurgie, inflammatoire gewrichtspathologie, 
periprothetischefractuur of luxatie



3.1 Microbiologie
Welke staaltypes zijn noodzakelijk?

ÅSynoviaal vocht

ÅPeriprothetischeweefselbiopten

ÅProthesemateriaal voor sonicatie?

ÅGeen wissers!

Indien mogelijk, geen antibiotica in 14 dagen voor afname kweken



3.1 Microbiologie ςPeriprothetischebiopsies

ÅMeerdere biopten noodzakelijk 
ÅVerhogen kans op isolatie oorzakelijke kiem
ÅNodig voor differentiatie tussen contaminant en pathogeen

ÅKammeandLindberg (1980):
Å5 biopsies
ÅGroei in 2 of minder biopten: contaminatie
ÅGroei in 3 of meer biopten: significant

ÅDeHaanet al. (2013): Cultuur van meerdere biopten hielp bij interpretatie 
in volgende casussen:
Åт ŎŀǎǳǎǎŜƴ ōŜǾŜǎǘƛƎŘ ƳŜǘ ƛƴŦŜŎǘƛŜ ŘƻƻǊ Ψǎƪƛƴ ŦƭƻǊŀ commensalΩ
Åмм ŎŀǎǳǎǎŜƴ ōŜǾŜǎǘƛƎŘ ŀƭǎ ŘŜŦƛƴƛǘƛŜǾŜ ŎƻƴǘŀƳƛƴŀǘƛŜ ŘƻƻǊ ŜŜƴ Ψǎƪƛƴ ŦƭƻǊŀ commensalΩ
Å8 casussen met virulente organismen enkel gedetecteerd omdat er meerdere 

culturen waren



3.1 Microbiologie ςPeriprosthetischebiopsies

ÅBemeret al. (2016):
ÅWelke combinatie en aantal stalen zijn noodzakelijk?

ÅDefinieert positief voor PJI indien 2 of meer positieve culturen.

ÅConclusie: 4 biopten evenwaardig als 5 biopten. 

ÅWat zeggen de internationale definities?
Å3 tot 6 weefselbiopten

ÅPositief indien 2 of meer culturen positief (synoviaal vocht en/of biopt)

ÅGramkleuring weefselbiopt? Geen meerwaarde. 



3.1 Microbiologie ςSonicatie?

ÅVele studies bevestigen hogere sensitiviteit van sonicatieversus 
conventionele cultuur

ÅMaar..
ÅVeel methodologische verschillen tussen studies
ÅVerschillend aantal weefselbiopten, incubatieduur, Χ

ÅGeen gebruik van hemocultuurflessen

=> Vergeleken met suboptimale kweekcondities van weefsel/synoviaal vocht?

ÅVerschillende inclusiecriteria

ÅVerschillende thresholdsvoor sonicatiegebruikt

=> Moeilijk om duidelijke conclusies te trekken



Duderevaet al. 2018



3.1 Microbiologie ςSonicatie?

ÅDuderevaet al. (2018):
ÅGemiddeld 5 weefselbiopten, hemocultuurflessenen 10 dagen incubatie

ÅWeefselcultuur > Sonicatie

ÅHoogste sensitiviteit wanneer weefsel + sonicatie



3.1 Microbiologie ςSonicatie?

ÅYanet al. (2018)
ÅGelijkaardige studie opzet

ÅSensitiviteit weefselcultuur = Sonicatie

ÅHoogste sensitiviteit wanneer weefselcultuur + sonicatie



3.1 Microbiologie ςSonicatie?

ÅVele variaties in studies maken vergelijking moeilijk

ÅOptimalisatie weefselcultuur 

ÅVermoedelijk complementair aan weefselcultuur
ÅMeerwaarde voornamelijk in difficult-to-diagnose chronische infecties?



3.1 Microbiologie - Wissers

ÅGéén plaats in de diagnostiek van PJI: weinig gevoelig

ÅGeldt zowel voor oppervlakkige (sinus traject) als intraoperatievewissers 

ÅBijkomend: Weinig concordantie tussen gekweekte kiemen in 
oppervlakkige wissers van sinus tract en effectieve oorzakelijk kiem van 
PJI



3.2 Microbiologie
Welke kweekcondities zijn noodzakelijk? 

ÅCultuur media:
ÅConventionele media 

ÅHemocultuurflessen

ÅIncubatieduur 



3.2 Microbiologie ςConventionele media



3.2 Microbiologie - Conventionele media



3.2 Microbiologie ςConventionele media

ÅGeen formele studies over ideale (combinatie) van cultuurmedia

ÅMeest gebruikte media in alle studies:
ÅNon-selectieve bloedbevattendemedia

ÅAanrijkingsmedia zoals thioglycolate



3.2 Microbiologie - Hemoculturen

ÅVoordelen aangetoond door verschillende studies

ÅTe verklaren door:
ÅGrotere kweekbare volumes
Å!ŀƴǿŜȊƛƎƘŜƛŘ Ǿŀƴ ΨresinsΩ ƛƴ BactecPlus flessen => neutraliseren antibiotica 

ÅZowel voor synoviaal vocht, weefselbiopten en sonicatievocht

ÅReeds lang gekend voor synoviaal vocht:
ÅHugheset al. (2001):
ÅBACTEC PedsPlus/F flessen 
ÅPatiënten met septische artritis
ÅDetectie van 62 pathogenen met hemocultuurflessenversus 51 conventioneel



3.2 Microbiologie ςHemoculturenweefselbiopt

ÅPeel et al. (2016)
ÅBactecPlus Aerobic/F  en BactecLytic/10 Anaerobic/F flessen

ÅIncubatie 14 dagen

ÅSensitiviteit van 92,1% voor hemocultuurflessenversus 62,6% voor 
conventionele media

ÅHoogste sensitiviteit wanneer alle media werden gecombineerd. 



3.2 Microbiologie ςHemoculturenweefselbiopt


