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Biologie moléculaire 

« Development of Real-Time PCR Assays to Rapidly Detect 
Anaerobic Bacteria Which Cause Prosthetic Joint Infection » 

Cazanave et al., ICAAC 2011, Chicago, abstract D-1290 

 
- Année de mobilité à la Mayo Clinic (laboratoire du Pr. R. PATEL) 

- Set de 3 PCR en temps réel (FRET) : 
 . 1 PCR cocci anaérobies à Gram positif (Finegoldia magna, 
 Peptoniphilus spp….) 
 . 1 PCR Bacteroides fragilis 
 . 1 PCR Propionibacterium 



Méthodologie 
341 souches de patients avec infections de biofilm 

- 12 cocci anaérobies à Gram positif : 8 F. magna, 1 
Anaerococcus prevotii, 1 Parvimonas micra, 1 P. asaccharolyticus et 
1 P. harei 

- 41 Propionibacterium spp. : 29 P. acnes, 10 P. avidum et 2  
P. granulosum 

- 8 B. fragilis  

- 280 autres espèces : 201 staphylocoques (116 SCN and 85 S. 
aureus), 28 enterobacteriaceae, 15 streptocoques, 10 Pseudomonas 
aeruginosa, 9 Enterococcus faecalis, 5 Corynebacterium spp., 3 
Granulicatella adiacens et 9 autres espèces 



PCR Propionibacterium 
- Cible : ARNr 16S → 4 copies dans le génome de ce genre 

- Alignement des séquences publiées dans GenBank d’ARNr 16S de 64 P. 
acnes, 6 P. acidipropionici, 5 P. propionicum, 4 P. freudenreichii, 4 P. thoenii, 4 
P. jensenii, 3 P. granulosum, 2 P. microaerophilum, 2 P. avidum, 2 P. 
cyclohexanicum and 1 P. australiense → séquence consensus 

- Design de primers spécifiques de Propionibacterium (produit de 243 pb) / 
design de sondes FRET à partir de la séquence consensus (« Roche 
LightCycler Design ») 

- Etapes d’optimisation 

- Détection de 200 UFC/mL de liquide de sonication (= 20 UFC/gélose) 

2 x 106 UFC/mL 

2 x 102 UFC/mL 



PCR Propionibacterium 

Résultats des PCR sur la collection de souches 

 
- PCR positive pour 41/41 Propionibacterium : 29 P. acnes, 10 P. 
avidum, 2 P. granulosum  

 → Sensibilité : 100 %   

Negative control 

P. acnes pos. control 

P. acnes 

P. granulosum 

P. avidum 



PCR Propionibacterium 

Résultats des PCR sur la collection de souches 

 
- PCR positive pour 41/41 Propionibacterium : 29 P. acnes, 10 P. avidum, 
2 P. granulosum  

 → Sensibilité : 100 %   
 

- PCR négative avec les autres bactéries, sauf avec extraits d’ADN 
d’un genre bactérien proche, Actinomyces, BGP anaérobie, mais 
avec une température de fusion plus basse 



PCR Propionibacterium/Actinomyces 

Actinomyces sp. 

Contôle pos. (= P. acnes) 

11 souches d’Actinomyces testées de 6 espèces différentes 

Tm 61-63°C Tm ≤ 56°C 



Résultats 
144 infections de prothèse articulaire 

- 144 prothèses infectées + 290 prothèses non infectées, déposées, 
soniquées → PCR sur liquide de sonication 

- 8/144 patients avec PCR Prop/Actino positive (5,5 %) 
 . 5 PCR en faveur Prop (concordance culture) 
 . 3 PCR en faveur Actino (1 cult. concordante et 2 infections 
 polymicrobiennes anaérobies, PCR cocci anaérobies GP +) 

- 0/290 patients avec PCR Prop/Actino positive → bonne spécificité ! 
 

 Cazanave et al. JCM 2013, 51 



Sensibilité aux antibiotiques 

Résistance naturelle 
 ● Résistance liée à la classe 
Résistance naturelle au métronidazole (MTZ) +++ par 
l’absence d’activité puryvate, empêchant la formation de 
composés réduits du MTZ, toxiques pour l’ADN 



Sensibilité aux antibiotiques 

Résistance naturelle 
 ● Antibiotiques actifs 
  . Bêta-lactamines 
Très sensibles +++ y compris céfotaxime (bactéricidie synergique 
avec vancomycine) 

  . Macrolides (clindamycine) 

  . Fluoroquinolones (ciprofloxacine, moxifloxacine) 

  . Tétracyclines 

   

 



Sensibilité aux antibiotiques 

Résistances acquises 
 ● Macrolides 
- 15 à 20 % des souches de P. acnes résistantes à la clindamycine 

- Résistances possibles à l’érythromycine et aux autres macrolides et 
apparentés (mutations ARNr 23S ou gène ermX, méthylation ARNr 23S) 

 ● Tétracyclines 
3 % de souches résistantes (mutations ARNr 16S) en Europe, contre 50 
% sur des études nord-américaines et japonaises 

 ● Fluoroquinolones 
40% de souches I ou R à l’ofloxacine 

 



Traitement 

Infections sans matériel : spondylodiscites 

Recommandations SPILF 2007 

 Clindamycine monothérapie 



Traitement 

Infections sur matériel 

Infections de prothèse d’épaule +++ 
2009 



Traitement 

Infections sur matériel 



Traitement 

Infections sur matériel 2012 



Traitement 

Infections sur matériel 



Traitement 

Infections sur matériel 

Pas de recommandations spéciales sur P. acnes 



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
  



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
 ● Antibiotique actif sur le biofilm 

 ● Non citée dans précédentes recommandations 



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
→ Activité de la rifampicine, seule et en association, contre 
des formes planctoniques et de biofilm de P. acnes in 
vitro et dans un modèle animal de cages implantées 



Traitement 



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
 ● Résistance acquise in vitro 



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
 ● Place de la bithérapie dans le traitement des 
infections complexes sur matériel à P. acnes ? 

 ● Quelle bithérapie ? Amox-rifam la moins 
onéreuse, dapto-rifam la plus onéreuse mais au moins une 
étude in vitro ? Autre bithérapie ? 

 ● Données dans la littérature ? 



Traitement 

Place de la rifampicine ? 
  

. Jeune homme de 29 ans avec endocardite sur valve cardiaque 
prothétique, compliquée abcès VD, inopérable 
. Traitement médical pur : IV ceftriaxone 2 g + rifampicine 600 mg X 
2, 7 semaines ; puis relais oral lévofloxacine 500 mg X 2 + rifampicine 
600 mg X 2, pour un total de 6 mois de traitement 



Conclusions 

- Diagnostic possible d’infection à P. acnes par une PCR de 
genre, surtout sur liquide de sonication de prothèse déposée 

- Exception au sein des anaérobies, résistance naturelle au 
MTZ 

- Résistances acquises possibles aux macrolides dont la 
clindamycine 

- Traitement par monothérapie, variable suivant le site 
infectieux et les recommandations, bêta-lactamines et 
clindamycine essentiellement 

- A l’avenir possibilité de bithérapie avec rifampicine, surtout sur 
infection de matériel ? 
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