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29. Jahrestagung der PEG

Behandlungskonzepte

fur Protheseninfektionen

// 19.10.24

// Carol Strahm. Leitender Arzt.

// Klinik fur Infektiologie, Infektionspravention und Reisemedizin.
// Kantonsspital St. Gallen.



Lange Tradition...

Frankreich 1975-1978

Infektionen In Prothetik 100
88 CEFAZOLIN
"
_‘_—l_-—\"_ﬂ o)
 Historische Infektionsraten bel o mc&.
Huft-TP: um 10%
a2
* Infektionspravention |
2 {8
* Antibiotikaprophylaxe
/lx/ 1 ] ' T T ' L A N
0 i2 24 36 48 60

* \erbesserung Hygiene/
Operationssaal MONTHS AFTER SURGERY

Hip infection rates (as 9%, free of infection).
Multicentre study, Placebo controlled, >2000

* Operationstechniken/ Materialien hip replacements, Follow-up 5 year
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Aktuelle Infektraten

PJl Raten uber die Zeit

Knie-TP: ca. 2%

P]| rates over time

E.D% -’\

1.5%

1.0%

0.5%

0.0%
2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

> year Pl rate e 1) year Pll rate

=1 year PJl rate 2 year Pll rate

Fig. 2. Cumulative 1, 2, 5, and 10-year PJI rates adjusted for censored patients, tor each year of the study.

1.8%

1.6%

1.4%

2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

=1 year Pli rate 2 year Pll rate 5 year PJl rate 10 year PJI rate

Fig. 2
PJl rates at 1, 2, 5, and 10 years by year of surgery.

2015

HuUft-TP: ca 1%
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Kantonsspital
St.Gallen

L

Minimale abszess-bildende Dosis

Infektosis ohne Infektdosis mit
Fremdkorper Fremdkorper

Referenz Fremdkorper

EISK1957 Nahtmaterial / Mio Keime 100 Keime Staphylococeus

(Menschen) aureus
(Z“;I':;:‘:;'r'wlzﬁf) TN >10 Mio Keime 100 Keime >lapnyiococeus
Widmer 1968 ~10 Mio Keime 1000 Keime SKN (Hautkeim)

(Meerschwein)

Fremdkorper potenziert Infektanfalligkeit um mehr als das 10°000 fache!

Zimmerli JID 1982 7119479 // Elek Brit J Exp Pathol 1957 13499821 // W Zimmerli


https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:CF61916A-202B-44A2-8563-C913BA241F45
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:1BC8B101-E2BE-409B-8930-84DE18EEA224
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Kantonsspital
St.Gallen

H

Chronische- und Biofilminfektion
Antibiotische Therapie alleine nicht ausreichend

T1min 3h 12 h

Gristina 1987 PMID 3629258 // Costerton 1989 PMID 10334980 // Vieerachamy 2014 PMID 25406229 // Bjarnsholt Lancet ID 2022 34506737
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Kantonsspital
St.Gallen

H

GERALD L. MANDELL

_ _ JOHN E. BENNETT
~Successful treatment of a TJA infection RAPHAEL DOLIN

depends on extensive and meticulous
surgical débridement and effective B i i At RRACCEE GF

antimicrobial therapy. Simple surgical
drainage (with retention of the I N F ECTI O U S

prosthesis in situ) followed by D I S E AS E S

antibiotic therapy has been successful e
in only 20 - 36%! of cases. i e

Mandell, Douglas, and Bennett's

For effective treatment complete
removal of all foreign material is
essential.”

Barry D Brause in: Mandell et al (eds), PPID 7th ed 2070

— 2-zeitiger Prothesenwechsel

(1)Lentino Curr Infect Dis Rep 2004 15461890
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Kantonsspital
St.Gallen

Anfang 2024

Zuweisung durch Hausarzt

70 Jahre, HUft-TP 2007

Schmerzen inguinal und Uber
Tractus iliotibials

Klinisch: Mitte Oberschenkel
Rotung und Fistelporus

Auf Druck entleert sich weliss-
gelbliche Flussigkeit

CRP 32, Leuk 13.7




=IM=MAA pAlE - WIRS

T
£ A b
" i \
T
4 y - A -
. l*
i |~._ . 1 ri a0 e
! =
:L"'i.L ' :
= R o y, TP: -27¢.60
- - . I &7
) N T P SE: 3) 7= 4 862

& 15:54.58) = A1 EI:14
| 0102 2024 B ATHE. F 5P

M4l 1024 @ 1024 § MR HOgel=rk, Trks
PR STIR tra mars i 3193 0 L 1 360

B essp ilal & Sallen - =S50 27 N4 99850
=adiclogie unz kuklesrned zinl
ZIEMA Yovage - MRD

I

I

I
F

I

I

50 im I
TN: -05.87
L

SE: T4 "= 4 8R2

16180601 = 41 FT 19

01.02.2024 § 4 THK / 4 5F
Matrix 1024 x 1024 | MR [0ftgel=znk, | nks

- - ) n-

1K C -




Kantonsspital

13.2.24 _
Girdlestoneanlage

Marz 24

T ™

L ey T

1 RO

AT ALAT
[0

5
= T

LS 1ML

L e

S

nnTask Hrn=te
| Lackevlss
T,

CackeqwencCs 21 DrCT 2

<atonssp oAl of Sallen =5

-

A i

-l "Z3
UETRTES

1 W

ZE: 2
123:32:88
ZTOFZ0ZE4

% W )
SE. 17145
18:32:60

]

27.02.2024 ]

(] L R

b 1l

1.3

Ca e =l el g
| Backe vibs
Wl LdC

PO I =R

b 102

.51
Croabrast F et s
L Uzckevlias

L =

ZeckeEn cC

FIM2NEE 263 |




Kantonsspital
St.Gallen

Wiedereinbau 2 Monate postoperativ




Doch moglich Prothesengelenk
zu erhalten?




RCT Zimmerli 1998

e Einschluss von 33 Patienten
e 15 Protheseninfektionen
* 18 Infizierte Osteosynthesen

o Stopped early after interim
analysis’

* ,Per protocol analysis': n=24

Prothesenerhalt ... ja

1.00 7
_0.95-
2 0.90-
5

& 0.85 -
D 0.80-
d 0.75-
20.70-
0 0.65-

0.60

- , .
H Kantonsspita
m - i

n=12

—t HH— +—H—— 1000/0

— Ciprofloxacin-
Rifampin Group

-—- Ciprofloxacin-
Placebo Group

0 200 400 600 800 10001200 14001600
Time After Randomization, d


https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:A8130AFD-5615-4774-8D40-3D1F39367FE5

H

Outcome nach Prothesenretention - DAIR

DAIR - Debridement Antibiotics Irrigation Retention

Studie Jahr Anzahl Patienten Success rate (%)
Barros et al., 2021 Portugal 38 90%
Chalmers et al., 2021 USA 122 58%
Chang et al., 2017 China 5 80%
Estes et al., 2010 USA 20 90%
Fink et al., 2017 Deutschland 67 72%
Klement et al., 2019 JSA 189 56%
Manrique et al., 2019 USA 176 /8%
Riesgo et al., 2017 USA 74 2%
Rudelli et al., 2021 Brasilien 56 82%
Tirumala et al., 2021 USA 149 83%
Van Kleunen et al., 2010 USA 18 72%
Veerman et al., 2022 Niederlande 56 63%

Longo J ISAKOS 2024 PMID 37714518

56-90%

Kantonsspital
St.Gallen
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Was ist das Geheimnis?

n=12
—> Behandlungskonzept 1.00 - wr—+n—— 100%
o 0.95- | —— Ciprofloxacin-
| | < proic
Patientenselektion $0.90 | Rifampin Group
5 I -—- Ciprofloxacin-
o 0.85 | Placebo Group
©080{ -
L L o :
Standardisiertes chirurgisches D 0.75- L
Debridement I l
g 0-70° l n=12
5 0 65 - b —— 4
. . 0-60 | I 1 | | 1 | |
Antimikrobielle Therapie 0 200 400 600 800 10001200 14001600

Time After Randomization, d

n=33 (15 PJI, 18 FRI); per protocol analysis n=24

was stopped early after interim analysis
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Patientenselektion fur DAIR

1. Nur akute Infektionen!

" Akuter Infekt | Chronischer Infekt

Frahinfekte (postoperativ):

<4 Wo postop.

Spatinfekte (hamatogen):

<3 Wo Symptome

‘und Sendi Mandell 2019 // Barberan Am J

Alles andere



https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:DA59B500-C2D7-435F-ACCD-E80E34D2F7E8

Patientenselektion fur DAIR

{:- =0 8.-p. stehend

b«

Periostreaktion,
Lysesaum
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1 | Froomas
Patientenselektion fur DAIR

2 Nur bel feStem Pr()thesenmatenal Sagittal CTBone 1.25mmSPECT<->SPECT_EM_IRACSCRR..

L: 109.86 S 201k
S Hifbe axial rechits .
o e - DFOV 44 0x33.8cm

.T’i

l 1000.0

R

stehend
2017 -

Kantonsspital St. Gallen - S 25 o/'b
1.2mm 0.938:1/0.62sp
W=3789 L =383

Hufte sa
- 147 von 163
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H Kantonsspital
St.Gallen

Patientenselektion

3. Nur bei guten/ intakten Weichteilen

e Keine Fistel
e Keine Abszesse

e Weichtelle mussen
primar verschlossen
werden konnen

Zimmerli NEJM 2004 15483283
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Patientenselektion

4. Kein ,, difficult-to-treat” Keime

* Rifampicinresistenz bei Staphylokokken
 Chinolonresistenz bei Enterobakterien

e Candida sp

Beim DAIR selten relevant... (Keim meist unbekannt!)

—> Eher bel Planung eines 1-zeitigen Wechsels

Zimmerli NEJM 2004 15483283
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Chirurgisches Debridement

Behandlungskonzept

 Immer offenes Debridement
* schlechtere Ergebnisse mit arthroskopischer Spulung (TKA)

o ,lTageschirurgie®
» Erfahrener Orthopade in Arthroplastie-Revisionen (2.9x hohere Erfolgsrate)?
 Wechsel der mobilen Teile (wenn immer moglich)3

 Entfernung von Narbengewebe, radikale Synovektomie

 Adaquate Spulung: >3L (Kochsalzlosung, Ringer-Laktat oder Polyhexanid)


https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:6d692e2c-a342-48f9-b020-e8819ba9487b
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Antimikrobielle Therapie

Co-antibiotic rifampin

100+

Biofilm-aktive Therapie falls moglich! .
treatment failure g, |
9/ - 190, 11::, . . - 20 21% 21%
» Rifampicin-Kombination fiir Staphylokokken e
» Streptokokken, Cutibacterien — zu wenig Evidenz & &

 Kombinationssubstanz: Chinolone (Levofloxacin) [alt. Clindamycin (3x600mg)?] am
besten

* |nteraktionen: Fusidin, Bactrim, Clindamycin, Tetracycline, Linezolid, Moxifloxacin, ...
« Wann? — =5d nach Chirurgie (Trockene Wunden, keine Drainagen, Keimel)
* Rifampicin-Dosis: 2x450mg (— Unvertraglichkeit 2x300mg oder 1x600mg)

 Enterobakterien/ Non-Fermenter: Ciprofloxacin 2x750mg


https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:3d8c51a9-7073-4cf8-b483-69fbce133858
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Antimikrobielle Therapie

Dauer intravenose Therapie

>

Percentage of Participants Receiving Intravenous
Antibiotics

100~

\
\

\

|
|
l

l

median: 5 Tage IV

\ Oral group

/ 14 21 28 35 42 19
Days since Start of Treatment Episode

Intravenous group

Li NEUM 2019 30699315

St.Gallen

Oral versus Intravenous Antibiotics for Bone
and Joint Infection

H.-K. Li, I. Rombach, R. Zambellas, A.S. Walker, M.A. McNally, B.L. Atkins,
B.A. Lipsky, H.C. Hughes, D. Bose, M. Kiimin, C. Scarborough, P.C. Matthews,
A.J. Brent, ). Lomas, R. Gundle, M. Rogers, A. Taylor, B. Angus, |. Byren,

A.R. Berendt, S. Warren, F.E. Fitzgerald, D.J.F. Mack, S. Hopkins, J. Folb,
H.E. Reynolds, E. Moore, J. Marshall, N. Jenkins, C.E. Moran, A.F. Woodhouse,
S. Stafford, R.A. Seaton, C. Vallance, C.J. Hemsley, K. Bisnauthsing, J.A.T. Sandoe,
. Aggarwal, S.C. Ellis, D.). Bunn, R.K. Sutherland, G. Barlow, C. Cooper, C. Geue,
N. McMeekin, A.H. Briggs, P. Sendi, E. Khatamzas, T. Wangrangsimakul,

T.H.N. Wong, L.K. Barrett, A. Alvand, C.F. Old, J.
G.E. Thwaites, P. Bejon, and M. Scarborough, for the

LI

v LK E
OVIVA Trial Collaborators*

Risk Difference (90% Cl; 95% Cl)

Oral Intravenous
Group Group

patients with treatment failure/
total no. of participants

Subgroup

Intention-to-treat population 70.0/527 77.3[527 —4 C— i -14 (-4.9t0 2.2; -5.6 to 2.9)

Modified intention-to-treat population 67/509 74/506 %_ -1.5 (-5.0to 2.1; -5.7 t0 2.8)

Per-protocol population 61/466 69/443 -2.5 (-6.3t0 1.3, -7.0 to 2.1)

Worst-case sensitivity analysis 85/527 74527 21(-15t05.7;,-2.2 to 6.4)
|

| | | | I |
-7.5 -2.0 =25 0.0 2.5 2.0 7.5

=1 =

Oral Better Intravenous Better

Kantonsspital
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Antimikrobielle Therapie

Therapiedauer bel Protheseninfektionen: 12 Wochen

Antibiotic Therapy for 6 or 12 Weeks
for Prosthetic Joint Infection

L. Bernard, C. Arvieux, B. Brunschweiler, S. Touchais, S. Ansart, |.-P. Bru, E. Oziol,
C. Boeri, G. Gras, J. Druon, P. Rosset, E. Senneville, H. Bentayeb, D. Bouhour,
G. Le Moal, J. Michon, H. Aumattre, E. Forestier, ).-M. Laffosse, T. Begué,

C. Chirouze, F.-A. Dauchy, E. Devaud, B. Martha, D. Burgot, D. Boutoille,

E. Stindel, A. Dinh, P. Bemmer, B. Giraudeau, B. Issartel, and A. Caille

Subgroup 6-Wk Therapy 12-Wk Therapy Risk Difference (95% ClI)
no. of patients with event/total no. (%) percentage points
All patients 32/190 (16.8) 15/188 (8.0) o I | 8.9 (2.2 to 15.6)
—iO —I5 (I) é lIO 115 2|0
-~ -
6-Wk Therapy Better 12-Wk Therapy Better

Bernard NEJM 2021 34042388 // (1)Lora-Tamayo IJAA 2016 27524103 & Chaussade IJID 2017 28804007 & Roger JAC 2023 38113529 // (2)Chieffo MEMI 2020 32284220 // (3)Benkabouche JAC 2019 31106353 //
McNally SOLARIO Trial EBJIS 2024 (Protocol) // Lora-Tamayo Antibiotics 2024 38666969
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Antimikrobielle Therapie

Therapiedauer bel Protheseninfektionen: 12 Wochen

Antibiotic Therapy for 6 or 12 Weeks
for Prosthetic Joint Infection

L. Bernard, C. Arvieux, B. Brunschweiler, S. Touchais, S. Ansart, |.-P. Bru, E. Oziol,
C. Boeri, G. Gras, J. Druon, P. Rosset, E. Senneville, H. Bentayeb, D. Bouhour,
G. Le Moal, J. Michon, H. Aumattre, E. Forestier, ).-M. Laffosse, T. Begué,

C. Chirouze, F.-A. Dauchy, E. Devaud, B. Martha, D. Burgot, D. Boutoille,

E. Stindel, A. Dinh, P. Bemmer, B. Giraudeau, B. Issartel, and A. Caille

Surgical procedure :
Débridement 23/75 (30.7) 11/76 (14.5) o B— 16.2 (2.9t0 29.5)
Two-stage revision 6/40 (15.0) 2/41 (4.9) | : L > 10.1 (-3.1 to 23.3)
One-stage revision 3/75 (4.0) 2/71 (2.8) I : 0 : 1.2 (-4.8 10 7.1)
-10 -5 0 5 10 15 20
-~ -
6-Wk Therapy Better 12-Wk Therapy Better

Bernard NEJM 2021 34042388 // (1)Lora-Tamayo IJAA 2016 27524103 & Chaussade IJID 2017 28804007 & Roger JAC 2023 38113529 // (2)Chieffo MEMI 2020 32284220 // (3)Benkabouche JAC 2019 31106353 //
McNally SOLARIO Trial EBJIS 2024 (Protocol) // Lora-Tamayo Antibiotics 2024 38666969
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Antimikrobielle Therapie

Therapiedauer bel Protheseninfektionen: 12 Wochen

Antibiotic Therapy for 6 or 12 Weeks
for Prosthetic Joint Infection

° 1 _Stage WSh 6 WO ausre|Chend?2 L. Bernard, C. Arvieux, B. Brunschweiler, S. Touchais, S. Ansart, |.-P. Bru, E. Oziol,

C. Boeri, G. Gras, J. Druon, P. Rosset, E. Senneville, H. Bentayeb, D. Bouhour,
G. Le Moal, J. Michon, H. Aumattre, E. Forestier, ).-M. Laffosse, T. Begué,

° 2_Stage Je naCh Protoko” 6 C. Chirouze, F.-A. Dauchy, E. Devaud, B. Martha, D. Burgot, D. Boutoille,

chhen ,,Staﬂdard Of Care“, 4 WO? E. Stindel, A. Dinh, P. Bemer, B. Giraudeau, B. Issartel, and A. Caille
1 Wo & Lokale AB?3

e DAIR: 12 Wochen, ev 8 Wo?1

Surgical procedure

Débridement 23/75 (30.7) 11/76 (14.5) | : B— 16.2 (2.9t0 29.5)
Two-stage revision 6/40 (15.0) 2/41 (4.9) : : L > 10.1 (-3.1 to 23.3)
One-stage revision 3/75 (4.0) 2/71 (2.3) I : 0 : 1.2 (-4.8 10 7.1)
-10 -5 0 5 10 15 20
—~a -

6-Wk Therapy Better 12-Wk Therapy Better



https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:34b24e48-a062-4e15-bb39-b88a5c9d62ea
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:CEBBB3C6-7717-4B10-BCA0-BC891BFAC2FB
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:9AF082D5-E63D-4F13-90AC-A8744CABD167
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:76fa4348-4a53-4e18-b741-1773e0f87a1c
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:3c8eab91-c1af-4051-841e-c772326e3994
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:399e6050-e4ca-4510-bbda-5f63c82d29e5
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:1b81a88a-1425-48dd-a46e-c1a5cbd85467
https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:2cc7bf3a-5195-4de9-85fd-bc31a063b5c9

Kantonsspital
St.Gallen

H
DAIR bei strikter Anwendung der Konzepte

Retrospektive Serien

Huotari CID 2018 47 Streptokokken 38% 'nlaywecrvsel, 4 Wo
Fischbacher . .
?
EBJIS/FP41 2018 159 Diverse - Strikt
Sendi BJJ 2017 32 Diverse 59% Strikt (32/34
Huften)
Strahm ECCMID Streptokokken >> o .
2017 39 Enterokokken 10% Strikt

Sendi BJJ 2017 28249972 // Huotari CID 2018 29684101



https://www.readcube.com/library/6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:63636E6D-7C0E-471E-9C33-004CE1E113EE
https://www.readcube.com/library/supplement?library_id=6bcbe775-61e0-440b-93de-4ab378880799:ABC716C9-EDB7-4915-8CBE-88D95F05E8D2&index=0

PJIl: One size fits all...?

Paradigmenwechsel

o Fruher”: Goldstandard 2-stage exchange
» Aktuell: ,ALGORITHMIC APPROACH-"
» Ziel: Bestes funktionelles Resultat
 Moglichst wenig invasiv fur Patienten

* (K)ein Kompromiss bei der Heilungsrate

.’) Patientenselektion
x-) Chirurgisches Debridement
r@ Biofilmaktive Therapie
1. Rifampicin
2. Chinolone



Behandlungskonzepte!

Teamwork!

o 2-stage Exchange
* Langes Intervall (keine genaue Definition, 6-8 Wochen bis mehrere Monate)

o ,Schweizer Spezialitat“: kurzes Intervall 2-3 Wochen

 (RESECTION ARTHROPLASTY/ ARTHRODESIS; AMPUTATION)



Akuter PJI Chronischer PJI |
v

Intervall

kurz 2-3 Wochen
lang 6-8 Wochen






