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Introduction

▪ Infection ostéo articulaire sur prothèse (IOAP) : 

• Incidence : 1-2 % sur la durée de vie d’une prothèse Jafariet al., 2010 ; Zardi et al., 2020

• Conséquences sur la morbi-mortalité Lentinoet al., 2003 ; Kurtzet al., 2012

Patel et al., 2023 



Introduction

❖ Diagnostic bactériologiques IOAPs



Introduction

▪ Mais : 

• Cultures négatives dans 5-15 % des cas de suspicion d’IOAPs Corvec et al., 2012 ; Tandeet Patel 2014

• Faux négatifs : ATB préalable, bactéries à croissance exigeante, biofilm, intra 
ostéoblastique Donlanet al., 2005;  Josseet al., 2015

Intérêt de la Biologie moléculaire 

et des Biomarqueurs Synoviaux



Introduction

▪ Scores composites de diagnostic : 

EBJIS 2021



Introduction

❖ Biomarqueurs synoviaux : 

α défensine

Leucocyte estérase

Calprotectine articulaire 

CRP articulaire

IL-6

Presepsin

Neopterin

Adenosine deaminase

α2 microglobulin

Cathelicidin

Human beta-defensins 2 et 3

D-dimère



α défensine

▪ Peptide antimicrobien produit par les PNN en réponse à une infection Tajima et al., 2020 ; Selsted et 

al.,2005

▪ ELISA 96 puits dosage en série :24h, 800 €/plaque
▪ Seuil = 1 signal-to-cutoff ratio

▪ Test rapide unitaire (Synovasure®, Zimmer) : 10 minutes, 300 €/test



α défensine

▪ Méta- analyse : 31 études

▪ 2043 patients : PTH ou PTG

▪ vs MSIS 2011- 2013

▪ ELISA (11 études), TestU (10 études)



α défensine

ELISA > TestU



▪ Prospective

▪ 183 patients 

▪ 37 (20 %) IOAP vs MSIS 2011

▪ TestU

α défensine : FN/FP

FP : Métallose
FN : Germes peu virulents 

n=6

n=7



▪ Prospective

▪ 116 Révisions

▪ 27 (23 %) IOAP vs MSIS 2011

▪ TestU

α défensine : FN/FP

n=78

n=38

Performances pour les 2ème

étapes d'une révision en 2T



▪ Rétrospective

▪ 106 patients IOAP
▪ 30 (28 %) ABX group (= ATB 2 semavant 

diagnostic) 

▪ 76 (72 %) NO-ABX (= pas ATB) 

▪ MSIS 2013

α défensine : Impact des ATBs ?

Pas d’influence des ATBs



α défensine

▪ Performances Vale et al., 2023; Li et al., 2020

▪ TestU
▪ Rapide 
▪ Facile d’utilisation

▪ ATB Shahi et al., 2016

▪ LA hématique Renz et al., 2018

▪ Critères mineurs 

▪ Coût  
▪ FP : Métallose Stone et al., 2018 ; Han et al., 2019 

Pathologies inflammatoires non 
infectieuses Plate et al., 2019 ; Patridge et al., 2017

▪ FN : Germes peu virulents Stone et al., 2018

▪ 2ème étape 2T : performances 
Frangiamore et al., 2016

▪ Non disponible en routine



Leucocyte esterase (LE)

▪ Enzyme sécrétée par les leucocytes Zheng et al., 2023

▪ Test colorimétrique 

▪ Seuil = (1+) 2013 MSIS; Chisariet al., 2018  ou (2+) 2018 ICM; Salariet al., 2020

Logoluso et al., 2022

Négatif Pos : 1+ Pos : 2+



▪ Méta analyse : 12 articles

Leucocyte esterase (LE)

LE bonne précision, mais non supérieure sWBC ou la culture 
bactériologique



Leucocyte esterase (LE)

▪ Simple d’utilisation 
▪ Coût faible 
▪ Facilement disponible 

▪ Variabilité d’interprétation inter opérateur 
▪ Interférence (Ø liq hémorragique) Chen et al., 

2019 ; Zheng et al., 2020

▪ Performances moyennes Ahmad et al., 2018 ; Vale et al., 

2023

▪ Seuil ? Salari et al., 2020; Vale et al., 2023



sCRP

▪ Protéine synthétisée par le foie et libérée en cas d’inflammation aigue

▪ Seuil = 8,8 mg/L Gallo et al., 2018  6,9 mg/L ICM 2018  12,2 mg/L Deirmengianet al., 2014

▪ ELISA , Immunoturbidimétrie



sCRP

▪ Prospective, monocentrique

▪ 194 patients : 
▪ 42 : arthroplasties primaires (CG)

▪ 111 : révision aseptique (ARG)

▪ 41 : prothèses septiques (SRG)

▪ vs MSIS 2011

▪ Néphélométrie

▪ Seuil : 6,9 mg/L

sCRP pas plus discriminante 
que la CRP sérique 



sCRP

▪ Étude rétrospective basée sur des 
données prospectives

▪ 621 patients : PTH, PTG
▪ 394 : abs IOAP

▪ 194 : IOAP

▪ 33 : non concluant

▪ vs ICM 2018

▪ Seuil : 6,9 mg/L



sCRP

Valeur ajoutée de la sCRP+ CRP sérique  vs
sCRP seule? 



sCRP

▪ Prospective

▪ 97 patients : PTH, PTG

▪ 39 (40 %) IOAPs chroniques 
(symptômes > 6 sem)  vs MSIS 2013

▪ Immunoturbidimétrie

FN Ø FP

Se sCRP dans IOAPs chronique 
Intérêt combinaison CRP sérique



sCRP

▪ Performances Parvizi et al., 2011 ; Ahmad et al., 

2018 ; Wang et al., 2021

▪ Coût faible (0,38€ HT) 
▪ Facilement disponible
▪ Valeur quantitative
▪ Intérêt en association avec seCRP

(IOAP chronique) Wang et al., 2021

▪ Se dans les IOAPs chroniques  Wang 

et al., 2021

▪ Seuil ? 
▪ Pathologies inflammatoires non 

infectieuses 



sCalprotectine

▪ Protéine pro inflammatoire sécrétée par les granulocytes neutrophiles et les 
monocytes → rôle dans la migration des leucocytes et leur stimulation Strizet al., 2004

▪ Diagnostic et suivi MICI Kwapiszet al., 2017

▪ Seuil = 50 mg/L Warren  et al., 2022;  Grassiet al., 2022;  Salariet al., 2014

▪ ELISA , Test unitaire 

Selle : CalFastNeXT kit , Eurospital, Triest, Italy
Grassi et al.,  2022 

Selle : Quantum Blue® fCAL, BÜHLMANN
Wouthuyzen-Bakker et al.,  2017-2018

Liquide articulaire : Lyfstone AS, Lysaker, Norway
Lazic et al., 2022



▪ Méta analyse : 14 articles

▪ 902 patients : PTH, PTG

▪ 331 (37 %) IOAPs vs MSIS, MSIS modifié, ICM 2018, EBJIS 2021

▪ ELISA, TestU

sCalprotectine



Performances sCalpro

ELISA vs TestU
- Pas de ≠ Se et Sp
- AUCELISA> AUC TestU

sCalprotectine



▪ Prospective

▪ 52 patients : PTH ou PTG

▪ 15 (29 %) IOAP vs MSIS 2011

▪ TestU

sCalprotectine : FN



En + Analyse supplémentaire, 12 patients, 2ème T 

• 2 (17 %), cultures + → infection persistante ou une réinfection
• CRP, ESR et sCalprotectine : Neg

sCalprotectine : FN 

Faibles inocula de bactéries → sCalprotectine manque de Se



▪ Prospective

▪ 137 patients : PTH ou PTG

▪ 34 (25 %) IOAP vs ICM 2018

▪ TestU

sCalprotectine : FP

Lyfstone AS, Lysaker, Norway
Faible ri sque (<14 mg/ml
Intermediaire (14-50 mg/ml)
Fort ri sque (>50 mg/ml)

Peu d’effet de la métallose
Effet de l’ostéolyse induite par l’usure

n=9



▪ Prospective

▪ 63 patients : PTH ou PTG

▪ 21 (33 %) IOAP vs MSIS 2013

▪ ELISA

sCalprotectine : Impact des ATBs ?

Ant. : ATB
Nant : pas ATB
AF: échec aseptique 

Pas d’effet de la prise préalable d’ATB 

792
(IQR 577- 1,203)

663 
(IQR, 480-1,106)



sCalprotectine

• Performances Festa et al., 2024

• Métallose Suren et al., 2022  

• ATB Zhang et al., 2020

• Coût faible (10,60€ HT)
• Disponible dans nos laboratoires
• Valeur quantitative

• Ø MICI 
• Ø Ostéolyse sévère Suren et al., 

2023

• 2T Whouthuyzen et al., 2018 



Discussion

▪ Performances des biomarqueurs synoviaux Vale et al., 2023

▪ Aucun biomarqueur synovial seul ne peut être considéré comme un test de 
diagnostic définitif

▪ Intérêt d’une combinaison de plusieurs biomarqueurs synoviaux 

▪ Prendre en compte les paramètres exposant à des FN ou FP 



Discussion : Limites des études 

▪ Populations hétérogènes : 
▪ Infections précoces/ tardives
▪ Critères d’exclusions (maladies inflammatoires chroniques, Tt ATB antérieur)

▪ Techniques et seuils différents

▪ Peu d'études multicentriques 

▪ Influence sur la Se des Scores Composites choisis Vale et al., 2023

= ICM 2018 = EBJIS

α défensine



Discussion : Place des Biomarqueurs synoviaux  ? 

▪ Heckmann et al., 2023 : 172 patients, PTG, ponction pré op, MSIS 2018
▪ 45 possibilité d'infection

▪ Influence sur le diagnostic : 9/172 (5,2 %) 

▪ Kleeman-Forsthuber et al., 2021 : 152 patients, PTH, PTG, ponction pré op, MSIS 
2018
▪ Influence sur la décision d'intervention chirurgicale : 2 /152 (1,3 %) 



Discussion : Place des Biomarqueurs synoviaux  ? 

Pré opératoire

Systématique

Per opératoire 

Intérêt des tests 
unitaires

Post opératoire 

Stabilité du 
biomarqueurs



Merci 

Louise Ruffier d’Epenoux

Pratricien Hospitalo Universitaire –CHU Nantes



Discussion

▪ Méta analyse : 75 articles 
▪ α défensine : 43 articles

▪ sCRP : 22 articles

▪ LE : 21 articles 

▪ sCalprotectine: 8 articles

▪ PTH, PTG

▪ vs MSIS, MSIS modifié, IDSA, 
ICM 2018, EBJIS 2021

AD = ICM 2018

= EBJIS

Performance des BS
Hétérogénéité des définitions de l’IOAPs

→ influence sur la Se



Discussion Etude CALPROS 



Discussion Etude CALPROS 

Se = 95,7 %
Sp = 95,5 %
VPN = 95,5 % 
VPP = 95,7 %.
2FP
2FN
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