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Mehr Implantationen und langere
Standzeiten der Prothesen machen
Revisionsoperationen haufiger

Je nach Eingriff liegen die Infek-
tionsraten zwischen 0,4 und 20%

Bei Hiiftprotheseninfektionen spie-
len zunehmend resistente Erreger-
stamme eine Rolle

Lernziele

Dieser Beitrag ...

== definiert und erklért lhnen die Entstehung einer periprothetischen Infektion mit den
zugehorigen Pathomechanismen, dem Erregerspektrum und den Risikofaktoren.

== erlautert lhnen die vollstandige Diagnostik hinsichtlich Anamnese, klinischer Untersu-
chung, laborchemischer Entziindungswerte und Bildgebung.

== zeigt lhnen die Wichtigkeit und richtige Durchfiihrung von Hiiftgelenkpunktion und in-
traoperativer Probenentnahme mit ihren Fehlerquellen.

== informiert Sie iiber neue Entwicklungen in der Entziindungsdiagnostik mit Sonikation
und Multiplex-PCR.

Vorbemerkungen

Die periprothetische Infektion ist eine schwerwiegende Komplikation in der Endoprothetik. Vor
dem Hintergrund der steigenden Implantationszahlen von kiinstlichen Hiiftgelenken und einer &lter-
werdenden Gesellschaft ist bei langeren Standzeiten der Prothesen auch mit vermehrten Revisions-
operationen zu rechnen. In Deutschland werden derzeit bei knapp 160.000 elektiven Hiiftgelenker-
satzoperationen pro Jahr zusatzlich 25.000 Wechseloperationen am kiinstlichen Hiiftgelenk durch-
gefiihrt [1]. Dabei ist fiir die Primdrimplantation die Infektionsrate zwischen 0,4 und 1,5% ange-
geben, fiir Revisionseingriffe werden iiber 5% berichtet, bei der Verwendung von Megaimplantaten
15% und bei Reimplantation nach periprothetischen Infekten zwischen 15 und 20% [2, 3]. Insgesamt
miissen die Infektionsraten aufgrund unerkannter Infektionen eher als unterschatzt angesehen wer-
den. Gleichzeitig wird die Inzidenz des Hiiftprotheseninfekts aufgrund steigender Implantationszah-
len, alternder Bevolkerung, lingerer Prothesenverweildauer und besserer Nachweisverfahren weiter
ansteigen, wobei zunehmend resistente Erregerstimme eine bedeutende Rolle spielen. Zur Diagnose

Diagnosis of periprosthetic hip infections

Abstract

The diagnosis of periprosthetic infection requires a clear definition itself and structured procedure
concerning anamnesis, clinical examination, laboratory findings, puncture and imaging diagnos-
tics. The clinical presentation may vary considerable due to the time of their occurrence as early,
delayed, or late infection. Recognition of risk factors and knowledge of differential diagnoses facil-
itate and confirm the diagnosis. The synovial fluid is assessed with regard to leukocyte count, pro-
tein content, and glucose. Intraoperative tissue specimen sampling has to be performed correctly;
the histopathological and microbiological studies must be assessed using specific criteria. The exam-
ination and classification of periprosthetic membranes make discrimination of the causal pathologi-
cal mechanism possible, especially distinction between septic and aseptic loosening. In this manner
statements with regard to etiology and prosthesis durability are possible. Different causative micro-
organisms appear postoperatively at specific times. Pathogens that grow as biofilms are of great sig-
nificance, as they may compound diagnosis and therapy. Early infections are often caused by viru-
lent microorganisms (S. aureus) with acute onset. Delayed (low grade) infections are usually caused
by less virulent microorganisms, such as S. epidermidis or coagulase-negative staphylococci. Many
diagnostic imaging methods have been used in the assessment of periprosthetic infection: plain ra-
diographs, arthrography, ultrasonography, computed tomography, and magnetic resonance imaging.
Nuclear medicine with bone scintigraphy or positron-emission tomography enhance diagnostic ca-
pabilities. Cultures of samples obtained by sonication of prostheses are more sensitive than conven-
tional periprosthetic tissue culture. Multiplex PCR of sonication fluid is a promising test for diagno-
sis of periprosthetic joint infection. The promising diagnostic accuracy for interleukin-6 and procal-
citonin has yet not been affirmed.
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der Infektion an sich, als auch zur Identifikation der verursachenden Bakterien ist ein differenziertes
und 6konomisches Vorgehen unabdingbar.

Ein periprothetischer Infekt besteht bei Vorliegen von mindestens einem der folgenden 4 Krite-
rien [4]:
== Nachweis von identischen Mikroorganismen oder Pus

= im Synovialpunktat

= in (>2) periprothetischen Gewebebiopsien

= auf der Oberfliche von Implantaten ( Sonikation)
== Erhohte Zellzahl im Punktat/Pus

= Knie: >1700/pl oder >65% Granulozyten

= Hiifte: >4200/pl oder >80% Granulozyten
== Histologischer Befund

= akute infektiose Membran

= neutrophile Granulozyten

= Fistel

Operationsprinzip und -ziel

Ziel der dargestellten Untersuchungsverfahren und -methoden (i. e. S. Punktion des Hiift-
gelenks) ist die moglichst sichere Diagnose eines periprothetischen Hiiftgelenkinfekts, zur
umgehenden Einleitung einer zielgerichteten Therapie.

Indikationen

Bei Verdacht auf eine infizierte Hiiftgelenkprothese ist zunéchst die Anamnese hinsichtlich der fol-

genden Punkte zu erheben [5]:

== Gab es beim Ersteingriff Wundheilungsstorungen, Sekretion, ein postoperatives Himatom,
Wundrevisionen oder verldngerte Antibiotikagabe?

== Bestehen die Schmerzen als Dauerschmerz (>3 Monate) oder als nachtlicher/Ruheschmerz?

== Liegt eine Bewegungseinschrinkung vor?

== Hat der Patient Fieber (Schiittelfrost, Tachykardie)?

== Gab es andere operative Eingriffe (Darmoperationen, Abszessspaltungen) oder Zahnbehand-
lungen?

== Liegt eine verminderte Infektabwehr oder eine immunsupprimierende Medikation vor?

== Bestehen maligne Erkrankungen oder entziindliche Systemerkrankungen?

Risikofaktoren

== Bestehende chirurgische Wundinfektionen und Bakteridmien
== Wechsel einliegender Endoprothetik

== Maligne Grunderkrankung

== Rheumatoide Arthritis

= Psoriasis

== Diabetes mellitus

== Adipositas/Kachexie

== Hohes Lebensalter

== Kortikoidtherapie

== Immunsuppression

= HIV

== Himodialyse

== Ungiinstige Weichteildeckung

== Vorangegangene septische Arthritis [6, 7]
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CME

Jede Fistel muss als Zeichen der
Infektion gewertet werden

2

Abb. 1 < Hiift-TEP-Friihinfekt mit
R6tung und Schwellung

Symptome

Die Klinik der periprothetischen Hiiftgelenkinfektion ist vielfaltig und variiert zwischen Frithinfekt
und Spatinfekt
== Frithinfekt

= Akut einsetzender Gelenkschmerz

= Rotung

= Schwellung

= Induration der Narbe

= Erguss

= Uberwdrmung

= Aufgehobene Funktion

= Sekretion

= Fistel

= Priseptisches Krankheitsbild mit (sub-)febrilen Temperaturen (@ Abb. 1)
== Verzogerter Infekt oder Spatinfekt

= Visuell und palpatorisch unauffilliger Befund

= Diffuse Gelenkschmerzen

Funktionseinschriankungen sind je nach Virulenz des Entziindungszustands, ggf. als infektbedingte
Lockerung des Implantats moglich [5]. Jede Fistel muss als Zeichen der Infektion gewertet wer-
den. Ein Wechsel der Schmerzintensitit oder des Schmerzcharakters weist, genauso wie ein erhoh-
ter Schmerzmittelbedarf oder postoperativ persistierende Schmerzen mit und ohne Sekretion, auf
eine Infektion hin.

Differentialdiagnostisch miissen subkutaner Weichteilinfekt, ,,aseptische” Lockerung, mechani-
sche Komplikationen (Fehlpositionierung), allergische Reaktion, komplexes regionales Schmerzsyn-
drom und Arthrofibrose in Betracht gezogen werden [8].

Einteilung

Die Einteilung periprothetischer Hiiftgelenkinfektionen kann nach dem Infektionsweg oder dem
zeitlichen Auftreten klinischer Symptome erfolgen.
== Nach dem Infektionsweg
= Endogener Infekt: Himatogene Ubertragung von Mikroorganismen von einem anderen Ort
via Blut oder Lymphe
= Exogener Infekt: Entweder perioperativ durch Inokulation wéhrend bzw. kurz nach Opera-
tion oder kontinuierlich durch Ubertragung durch Haut- oder Weichteillision oder ein pene-
trierendes Trauma [9]
== Nach dem zeitlichen Auftreten klinischer Symptome
= Frith (<3 Monate)
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= Verzogert (3-24 Monate)
= Spit (>24 Monate; [4, 10, 11])

Labordiagnostik

Bei den Laboruntersuchungen ist die Bestimmung der Entziindungsparameter unbedingt erfor-
derlich.
== C-reaktives Protein (CRP)
= Akut-Phase-Protein mit hoher Sensitivitdt fiir inflammatorisches Geschehen
® Verlaufsparameter mit postoperativem Anstieg, Gipfel am 2-3. Tag, fillt normalerweise bis
zum 10. postoperativen Tag auf Normwerte ab
= Kann bei chronischen Entziindungen normwertig sein.
= Neuere Studien heben die Bedeutung von aus der punktierten Synovia bestimmten CRP her-
vor, mit der gleichfalls eine Unterscheidung zwischen infizierter und nichtinfizierter Endo-
prothese getroffen werden kann [3, 12].
== Blutkdrperchensenkungsgeschwindigkeit (BSG)
= Fiir Entziindungen sensitiv
= Steigt postoperativ zwischen 5. bis 7. Tag an, um sich dann wieder zu normalisieren

CRP und BSG gelten als wichtigste Parameter der periprothetischen Infektdiagnostik. Sind beide er-
hoht, wird die Wahrscheinlichkeit einer solchen Infektion mit 83% angegeben, sind beide unauffil-
lig, kann sie annéhernd ausgeschlossen werden [13, 14].

Leukozytenzahlen sind aufgrund geringer Sensitivitit von geringerer Bedeutung; chronische In-
fekte konnen mit normalen Werten einhergehen.

Sepsisparameter wie Interleukin-6 (IL-6) aus stimulierten Monozyten, Procalcitonin oder lipo-
polysaccharidbindendes Protein (LBP) haben sich aufgrund bisher nur kleiner Studien oder unkla-
rer ,,Cut-off “~-Werte noch nicht etablieren kénnen [15, 16]:

Hiiftgelenkpunktion
Vorteile

== Die Punktion ermdglicht durch Aspiration von Synovia unter strengsten sterilen Kautelen die
mikrobiologische Diagnostik mit Keimidentifizierung und Resistenzbestimmung.

== Kulturelle Nachweisverfahren konnen neben dem qualitativen Erregernachweis auch eine quan-
titative Aussage zur Erregerkonzentration geben.

== Nukleinsdurenachweisverfahren wie Nukleinsaureamplifikationstechniken (NAT) oder Hybri-
disierungstechniken (FISH) stehen als ergdnzende Diagnostik zur Verfiigung [17].

== Die zytologische Untersuchung des Synoviapunktats ermoglicht die Bestimmung von Protein-
gehalt, Glukosewert, Zellzahl (neutrophile Granulozyten, nGz) und direktem Bakteriennach-
weis (Gramfarbung).

== Definierter Infektnachweis: Die infizierte Hiiftprothese ist durch eine Zellzahl von >4200/
ul oder >80% nGz definiert [18, 19]. Der positive Keimnachweis beweist die Infektion der
Prothese und gelingt praoperativ in etwa 80% der Fille.

== Aspirat kann auf sowohl auf aerobe und anaerobe Bakterien, als auch auf Pilze hin untersucht
werden. Dazu ist bei méglicherweise langsam wachsenden und niedrig virulenten Keimen eine
Inkubation von mindestens 14 Tagen auf verschiedenen Nédhrmedien (fliissig, fest, aerob, anae-
rob) erforderlich [20].

Nachteile

== Gefahr der Infektion eines primir aseptischen Hiiftgelenks durch die Punktion und Verschlep-
pung von Hautkeimen mit resultierendem falsch-positivem Befund

Bei erhohtem CRP und BSG liegt die
Wabhrscheinlichkeit fiir eine peripro-
thetische Infektion bei 83%

Bei einer Zellzahl von >4200/pl oder
>80% nGz ist von einer infizierten
Hiiftprothese auszugehen
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il ‘ Indikation

Zur Abklarung unklarer Infektsituationen ist die Ge-
lenkpunktion immer indiziert.

Kontraindikationen

== Klinisch und laborchemisch ausbleibender Anhalt
fiir das Vorliegen einer periprothetischen Infek-
tion

Aktuelle Antibiotikatherapie

Infektionen, Hautschdden und Hauterkrankungen
in der Umgebung der Punktionsstelle

Patientenaufklarung

Abb. 2 A Hiiftgelenkpunktion nach Stichinzi-
sion mit radiologischer Kontrolle

== Allgemeine Operationsrisiken: Gefaf3- und Ner-
venverletzung, Thrombose, Embolie, Wundhei-
lungsstérung, Himatom, Infektion
== Gelenkempyem, Kapselphlegmone, Osteomyelitis, Sepsis und daraus resultierende operative
Mafinahmen
== Notwendigkeit der Wiederholung des Eingriffs bei unklaren mikrobiologischen Ergebnissen

Operationsvorbereitung

== Probenbehilter zur Asservierung des Punktats bereitlegen (Reihenfolge nach Prioritit):
= EDTA-R6hrchen (1 ml; nach Befiillung sofort Punktat und EDTA vollstindig vermischen,
um Koagulation zu vermeiden, Zellzahlung sonst unméglich) fiir Leukozytenzahl, Differen-
zierung, Kristalle, Protein, Glukose, PCR
= Aerobe Blutkulturflasche (2-5 ml), nach Desinfektion des Gummistopfens
= Anaerobe Blutkulturflasche (2-5 ml), nach Desinfektion des Gummistopfens
= Nativrohrchen (0,5-1 ml) fiir Grampréparat, Mykobakterien und Pilze
= Zusitzliches EDTA- oder Nativrohrchen zur Untersuchung mittels Polymerasekettenreaktion
(PCR)
== Umgehenden Transport der gewonnenen Proben organisieren

Operationstechnik
Ventraler Zugang

== Punktion des Hiiftgelenks unter Bildwandlerkontrolle

== Strengste sterilen Kautelen

== Durchfithrung im Operationssaal zur Vermeidung einer Infektion des Hiiftgelenks durch Punk-
tion und Verschleppung von Hautkeimen mit resultierendem falsch-positivem Befund

== Mund- und Kopfschutz, Hindedesinfektion, steriles Anziehen der Operationshandschuhe

== Punktionsbesteck steril anreichen lassen, alternativ zuvor auf sterilem Operationstuch ablegen

== Kontrollierte druckstellenfreie Riickenlagerung auf bildwandlergeeignetem Operationstisch

== Steriles Abwaschen (empfohlene Einwirkzeit des Hersteller beachten) und steriles Abdecken des
Hiiftgelenks

== Orientierungspunkte sind Spina iliaca anterior superior und Symphyse

== Punktionsort in der Mitte dieser Verbindungslinie, 2 cm lateral des palpablen Femoralispulses

== Stichinzision mittels (11er-)Skalpell im Bereich der Haut (verhindert ungewollten Transport
von Hautkeimen mit Stanzzylinder in das Hiiftgelenk selbst; @ Abb. 2). Bei spaterem Nachweis
typischer Hautkeime (Saprophyten, koagulasenegative Staphylokokken, Proprioni- oder Kory-
nebakterien) sollte die Punktion wiederholt werden.
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== Verzicht auf Lokalanisthetika bei der Gelenkpunktion wegen deren moglicher bakterizider Wir-
kung, falls unumggnglich streng nur Kutis und Subkutis

== Punktion mit {iberlanger Kaniile (19/21G)

== 10-ml- bzw. 20-ml-Spritze

== Cave: Kein Anspiilen des Gelenks wegen Reduktion relevanter Keimkonzentrationen und
antibiotikafreies Intervall von mindestens 10-14 Tagen vor Gelenkpunktion aufgrund einge-
schrankter Aussagefdhigkeit der Punktion bei laufender Antibiotikatherapie [21]

== Nach erfolgter Punktion steriles Pflaster (Verband) auf Einstichstelle

Lateraler Zugang

== Alternative zum ventralen Zugang

== Riickenlage, Oberschenkel abduziert und leicht innenrotiert lagern

== Palpation der Spitze des Trochanter major

== Punktion etwa 2 cm proximal der Trochanterspitze, parallel zum Operationstisch und senkrecht
zur Korperlangsachse

== Punktion mit {iberlanger Kaniile (19/21G)

Fehler, Gefahren, Komplikationen

== Eine Punctio sicca (es lisst sich keine Fliissigkeit aspirieren) schlief3t die Infektion nie aus. Ein
infektios bedingtes vorhandenes Fistelsystem kann den Gelenkdruck reduzieren, so dass sich
kein Material aspirieren ldsst. Ein Anspiilen des Gelenks kann durchgefiihrt werden, eine quan-
titative Zellzahlbestimmung ist dann jedoch nicht mehr durchfithrbar

== Falsch-negative Befunde der mikrobiologischen Untersuchung kénnen dariiber hinaus durch
zu wenig Probenmaterial, geringe Keimzahl (Keimvorkommen ausschliefSlich unter Biofilm),
Verwendung eines ungeeigneten Ndhrmediums, anspruchsvolle Organismen ( ,,small-colony-
variant”, SCV - Staphylokokken) oder prolongierten Transport zustande kommen

== Negative Punktionsergebnisse sollten immer kritisch gepriift und die Punktion ggf. wiederholt
werden.

Weitere Diagnostik an intraoperativ gewonnenen Proben

Die Kombination aus intraoperativ gewonnener Histopathologie und Mikrobiologie stellt heute noch

immer den Goldstandard in der Diagnostik dar.
Bei der intraoperativen Probengewinnung sollten folgende Regeln beachtet werden:

== Prioperativ ist ein 2-wdchiges antibiotikafreies Intervall einzuhalten.

== Abstriche sind aufgrund niedriger Sensitivitit sowohl als oberflachlicher Wundabstrich oder
Fistelexsudat als auch als Kiirettage eines Fistelgangs obsolet.

== Haut- oder Handschuhkontakt kénnen falsche Ergebnisse liefern [22].

== Mehrere unterschiedliche Proben (mindestens 3-5) miissen zur Vermeidung von Kreuzkonta-
minationen mit jeweils frischen Instrumenten entnommen werden.

== Bestmdgliche Proben fiir Kultur und histopathologische Diagnostik sind direkt periprotheti-
sches Gewebe des Knochen-Implantat-Interface, Abszessmembranen oder Sequester.

Auf diese Weise gelingt in bis zu 94% ein positiver Bakteriennachweis [4, 23]. Die Entnahme von Ma-
terial mittels Abstrichtupfer ist obsolet, da hierbei die zur Untersuchung kommende Materialmen-
ge und die Erregeranzahl zu niedrig sind und die Erreger bei entsprechender Empfindlichkeit schon
auf dem Tragermedium absterben kénnen [17].

Histopathologische Untersuchung

Der histologische Nachweis der Infektion ist derzeit mit dem Auftreten von mehr als 23 neutrophi-
len Granulozyten pro 10 High-Power-Fields (HPF, 400-fache Vergrofierung) definiert. Daneben er-
moglicht insbesondere die histologische Untersuchung der periprothetischen Membran (Neosyno-
vialis) eine Unterscheidung hinsichtlich des zugrundeliegenden Pathomechanismus, hier insbeson-

Das Gelenk sollte nicht angespiilt
werden

Bei spaterem Nachweis typischer
Hautkeime muss die Punktion wie-
derholt werden

Bei negativem Ergebnis sollte die
Punktion ggf. wiederholt werden

Bei Beachtung der Regeln gelingt in
bis zu 94% ein positiver Bakterien-
nachweis
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Ein intraoperativer Schnellschnitt
ermoglicht die Erkennung einer
Infektion ohne Zeitverlust

Beschwerden eilen den radiologi-
schen Veranderungen meist voraus

Ein konventionelles Rontgenbild
hilft beim Ausschluss anderer Ursa-
chen

Storende Metallartefakte konnen
die Aussagefahigkeit des CT ein-
schranken

2SI s U0 Ul TEST 1 AN ST ULEA T

20mm
approx

Abb. 3 A Rontgenaufnahme. Hybrid-Hiift-TEP
links mit radiologischen Lockerungszeichen
(multiplen Osteolysen und Saumbildung)

dere die Trennung zwischen aseptischer und septischer
Lockerung.
Definiert werden nach Krenn und Morawietz insge-
samt 4 Typen der Neosynovialis:
== Abriebinduzierter Typ (Typ I)
Infektioser Typ (Typ II)
Mischtyp (Typ III)
Indifferenztyp (Typ IV)

So kénnen Aussagen zur Atiologie und Standzeit der
Prothese getroffen werden [24]. Ein intraoperativer
Schnellschnitt ermdglicht im Gegensatz zur mikrobio-
logischen Diagnostik die Erkennung einer Infektion
ohne Zeitverlust [25]. Die histopathologische Untersu-
chung hat dariiber hinaus mit hoher Spezifitit und Sen-
sitivitat die Vorteile einer klaren Abgrenzung zur Ar-
throfibrose, als auch in der Erkennung einer Hyper-
sensitivitatsreaktion (immunologische Typ-IV-Re-
aktion). Als Nachteile miissen die variierende Infiltra-
tion mit Entziindungszellen je nach Gewebeart und eine
schwierige Differentialdiagnose zu entziindlichen Ge-
lenkerkrankungen genannt werden [26].

Bildgebende Diagnostik

== Rontgenaufnahme (B8 Abb. 3)
= Betroffenes Gelenk in 2 Ebenen
= Beschwerden eilen den radiologischen Verinde-
rungen meist voraus.
= Altere vorhandene Réntgenaufnahmen miissen
vergleichend in Betracht gezogen werden.

= Beurteilung hinsichtlich Prothesenlockerung bzw. Migration und Ausschluss mechanischer

Komplikationen (Gleitfldchenabrieb)

= Hinweise auf Ausmaf} der Infektion geben fokale Osteopenie, Lockerungssaume (>2 mm)
und Resorptionsareale. Osteolysen kommen bei der TEP-Infektion frith und bei aseptischen

Verldufen (Abrieb) spdt zustande.

= Weitere konventionell-radiologische Hinweise fiir das Vorliegen einer TEP-Infektion kénnen
periostale Reaktionen, subperiostale Knochenneubildung, transkortikale Fistel und periarti-

kuldre Verkalkungen sein.

= Die hauptsichliche Bedeutung des konventionellen Réntgenbilds liegt jedoch in der Erkennung
und dem Ausschluss anderer Ursachen, wie Abrieb, Osteolysen oder Frakturen [14, 21, 27].

== Arthrographie mit Kontrastmittel

= Beurteilung des Implantats und seiner Stabilitat
= Synoviale Aussackungen konnen Zeichen der Infektion sein.
= Gleichzeitig kann bei Durchfiihrung Synovia gewonnen und zur weiteren Untersuchung ver-

wendet werden [28, 29]
== Sonographie (8 Abb. 4)

= Nachweis von freier periprothetischer Fliissigkeit
= Unterstiitzung bei der Durchfiihrung von Punktionen [10]

== Computertomographie (CT; @ Abb.5)

= Sensitiver als die reguldre Rontgenbildgebung bei der Gelenkdarstellung und der Gewebe-
unterscheidung bei normalen und pathologischen Veridnderungen
= Sichere Darstellung und Differenzierung von Gelenkerguss, ossiren Erosionen, Fisteln, Os-

teolysen und Weichteilabszessen

= Kann auch zur Wahl des operativen Zugangs oder bei der Gelenkpunktion genutzt werden.
= Stérende Metallartefakte konnen die Aussagefahigkeit des CT einschrénken [4, 30].

8 | Operative Orthopadie und Traumatologie 2015



Abb. 4 <« Sonographische Darstel-
lung des linken Hiiftgelenks (Iangs
und quer) mit Ergussbildung

Abb. 5 A Computertomographie (CT) der rechten Hiifte bei TEP-Infekt

== Magnetresonanztomographie (MRT; @ Abb. 6)
= Beurteilung der Weichteilsituation fiir das intraoperative Vorgehen (z. B. Abszess)
= [st bei nichtferromagnetischen Implantaten angezeigt
= Die Wertigkeit fiir den Infektnachweis selbst ist bisher gering, kann aber zukiinftig durch die
bessere Beurteilbarkeit des Knochen-Prothesen-Interface und umgebender Weichgewebe an
klinischer Bedeutung gewinnen [14, 31, 32].
== Nuklearmedizinische Untersuchungsverfahren
= Konnen entziindliche Veranderungen im periprothetischen Gewebe nachweisen und sind
daher fiir den Nachweis periprothetischer Infektionen von Bedeutung.
= 3-Phasen-Skelettszintigraphie (*Tc; @ Abb.7)
= Unspezifische Darstellung metabolischer Aktivitit des Knochens und Verdnderungen des
Knochenstoffwechsels
= Anreicherungen bestehen auch bei asymptomatischen Prothesen etwa 1 Jahr lang. Dadurch
kann die Skelettszintigraphie bei geringer Spezifitit, aber hoher Sensitivitat fiir eine Infektion
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Die Sensitivitat der 18F-Desoxy-
glukose nimmt bei erh6hten Blut-
zuckerspiegeln ab

Die Sonikation erhélt lebende
Bakterien fiir eine zeitgleiche
Antibiotikatestung

Abb. 6 A Magnetresonanztomographie (MRT) mit Weichteilbeteiligung bei linksseitigem TEP-Infekt

nach Ablauf dieser Zeit zur Ausschlussdiagnostik ange-

v - wandt werden.
= Wihrend eine negative Szintigraphie einen En-
‘ doprotheseninfekt weitgehend ausschlief3t, beno-
t ' } tigt eine positive Szintigraphie weitere Abkldrung,
- ) wobei die Kombination mit einem der folgenden
6 ’ o beiden Verfahren dienlich sein kann [4, 5, 14, 30]:
3 ‘ = Leukozytenszintigraphie
= Antigranulozytenszintigraphie
l == Positronenemissionstomographie (PET;
O Abb.8)

== Radioaktiv markierte 18F-Desoxyglukose
m Lokalisiert prézise einen erhohten Glukosestoff-
Abb. 7 A 3-Phasen-Skelettszintigraphie mit wechsel bei pathologischen Knochenprozessen
700 MBq 99 m Tc HMDP. Deutlich ausgepragte = Reichert sich als ,,falscher Metabolit“ in aktivier-

Zeichen der Schaftlockerung: langstreckige Nu- .
klidmehrbelegung in den Prothesengrenzfla- ten Leukozyten und Makrophagen zur Energiede-

chen des Schafts der Hiift-TEP rechts ckung an
= Besitzt eine hohe Sensitivitit und Spezifitat fir pe-

riprothetische Infektionen.
= Moglicherweise zukiinftig zunehmender diagnostischer Stellenwert.
= Da die Sensitivitat dieses Verfahrens bei erhohten Blutzuckerspiegeln abnimmt, sind niichter-
ne bzw. streng eingestellte Blutzuckerwerte erforderlich.
= Weitere Einschrankungen sind eine geringe Verfiigbarkeit und hohe Kosten [5, 27, 33, 34]

Weiterfiihrende Diagnostik

Wihrend die Kombination aus intraoperativ gewonnener Histopathologie und Mikrobiologie heute
immer als Goldstandard in der Diagnostik angegeben wird, versucht die Sonikation durch Losen von
in Biofilm gebundenen Bakterien, deren Nachweis zu verbessern und so den Anteil an félschlicher-
weise als aseptische Lockerung eingestuften Fillen zu verringern. Da verursachende Bakterien des
TEP-Infekts Biofilm bilden und sich direkt darunter am Implantat verbergen, sind periprothetische
Gewebeprobe oder praoperative Punktionen moglicherweise falsch-negativ. Eine Probe direkt vom
entnommenen Implantat kann den Nachweis verbessern. Dazu 16st die Sonikation mit einem Ultra-
schallbad (5 min/40 kHz) Bakterien vom explantierten Implantat. Die Fliissigkeit kann dann als an-
und aerobe Kultur und als Gramférbung untersucht werden. Die Untersuchung ist somit sensitiver
als nur periprothetisches Gewebe und erhilt lebende Bakterien fiir eine zeitgleich mogliche Antibio-
tikatestung. In einer Studie konnte die diagnostische Sensitivitat der Untersuchung durch Sonikation
der explantierten Prothese im Vergleich zur konventionellen bakteriellen Kultur von 60,8% auf 78,5%
signifikant gesteigert werden. Auch bei Patienten, die noch bis vor weniger als 14 Tagen eine antibio-
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Abb. 8 A Positronenemissionstomographie (PET) mit rechtsseitigen Anreicherungen bei Hiift-TEP-Infekt

Abb. 9 <« Sonikation, Polymerase-
kettenreaktion (PCR)

tische Therapie erhalten hatten, wurde die Sensitivitit fiir durch Sonikation gewonnene Fliissigkeit
mit 75% signifikant verbessert gegeniiber der konventionellen Kultur mit 45% angegeben [35, 36, 37].

Die durch Sonikation gewonnene Fliissigkeit von entfernten Implantaten kann in einem weiteren
Schritt mittels Multiplex-PCR analysiert werden. Diese Moglichkeit der molekularen Testung durch
eine Polymerasekettenreaktion (PCR) ist eine hochsensitive Methode zum Nachweis bakterieller
DNA und dadurch besonders zur Diagnostik von periprothetischen ,,Low-grade“-Infektionen geeig-
net. Der Nachwetis ist innerhalb weniger Stunden méglich. Die Amplifikation von 16S-rDNA-Gen
wird dabei zur Identifikation genutzt, ist aber nicht fiir alle Bakterien spezifisch (z. B. P. acnes oder
Corynebakterien). Das hochsensitive Verfahren ist allerdings anfllig fiir Kontaminationen. Die feh-
lende Moglichkeit einer Antibiotikatestung ist ein weiterer Nachteil. In Studien zeigt sich der Bakte-
riennachweis durch Multiplex-PCR von Sonikationsfliissigkeit der Kultur aus Sonikation und der al-
leinigen Kultur tiberlegen [38, 39].

Eine weitere Nachweismoglichkeit stellt die In-situ-Hybridisierung (FISH) dar (@ Abb. 9, 10).

Ergebnisse
Erreger

Die meisten periprothetischen Hiiftgelenkinfektionen werden durch Staphylokokken verursacht.
Dabei handelt es sich bei Frithinfektionen meist um Erreger mit hoherer Virulenz wie den Methi-

Spin: -0
Tlﬁt -390

Die PCR eignet sich besonders zur
Diagnostik periprothetischer,,Low-
grade”-Infektionen

Die meisten periprothetischen Hiift-
gelenkinfektionen werden durch
Staphylokokken verursacht
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In etwa 10-20% muss von einer
Mischinfektion ausgegangen
werden

Periprothetische Infektionen wer-
den meist durch biofilmbildende
Bakterien verursacht

Die Bakterien gehen von einer
planktonischen in eine sessile
Form iiber

Abb. 10 <« Multiplex-PCR. In-situ-Hy-
bridisierung (FISH) mit stark positiver
Probe durch Material eines Biofilms

Knochen

=—— Implantat
Bakterien

=———— bakterieller Biofilm

neutrophile Granulozyten

-,i_— proteolytische Enzyme Abb. 11 < Schematische Darstellung
der biofilmassoziierten,,frustranen
Phagozytose”

cillin-sensiblen Staphylococcus aureus, aerobe gramnegative Stibchenbakterien oder koagulasenega-
tive Staphylokokken. Verzogerte Infektionen werden des Weiteren haufig durch Mikroorganismen
der kommensalen Hautflora verursacht. Bei Spatinfekten handelt es sich meist um Methicillin-re-
sistente Staphylokokken, sowohl S. epidermidis (MRSE) als auch S. aureus (MRSA). Weitere Erreger
konnen Enterokokken, Pseudomonaden oder Anaerobier sein (B8 Tab. 1). In 80-90% der Fille kann
eine Monoinfektion angenommen werden, in etwa 10-20% muss hingegen von einer Mischinfek-
tion ausgegangen werden [17, 23, 33, 40].

Pathogenese

Die Kontamination der anorganischen Endoprothese fithrt zur biologischen Infektion des umgebenden
Gewebes. Der héufigste Infektionsweg verlduft bereits wahrend der Implantation direkt iiber das Ope-
rationsgebiet, hier zuerst iiber die Haut des Patienten mit Anhangsgebilden, aber auch iiber Handschu-
he, Instrumente oder die Umgebungsluft (exogen). Auch nach der Implantation kann es durch hima-
togene oder lymphogene Aussaat aus der unmittelbaren Wundumgebung, durch Streuung aus ande-
ren Infektionsherden (Bakteridmie), durch chirurgische Intervention im Gastrointestinaltrakt, Zahnbe-
handlungen oder aber per continuitatem (Senkungsabszess, Spondylodiszitis) zur Infektion der Hiift-
endoprothese kommen (endogen). Periprothetische Infektionen werden typischerweise durch biofilm-
bildende Bakterien verursacht, die sich unter der von ihnen selbst produzierten Polymermatrix kolo-
nieartig organisiert zusammenlagern und so vor vielen Antibiotika und der kérpereigenen Immun-
antwort geschiitzt sind. Sie gehen dabei von einer planktonischen in eine sessile Form tiber. Die Bakte-
rien konnen durch direkte Interaktion mit Wirtsproteinen (Fibronektin, Fibrinogen, Kollagen) oder
iiber gebildete spezifische Rezeptoren (Adhdsine) an Implantatmaterial bedeckende, wirtseigene Pro-
teine anheften [4, 41].

In diesem Prozess kann es bei S. aureus, S. epidermidis, Pseudomonas aeruginosa und E. coli zur
Ausbildung atypischer Varianten, sog. ,,small colony variants“ (SCV) kommen, als Ausdruck einer
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Tab.1 Anteil verschiedener Infektions- Adaptation und komplexer Regulationsvorginge mit

erreger bei Gelenkprotheseninfektionen. reduziertem Stoffwechsel, verminderter Teilungsrate,

(Nach [8]) langsamerem Wachstum und veranderter Zellmorpho-

Erreger Héufigkeit (%) logie. Bereits etwa 72 h nach Anheftung resultiert im Bereits etwa 72 h nach Anheftung
Staphylokokken 50-60 Biofilm eine erh6hte Antibiotikaresistenz und Schutz resultiert im Biofilm eine erh6hte
Gramnegative, aerobe 20 vor kdrpereigener Abwehr mit persistierender Infektion ~ Antibiotikaresistenz
Stabchenbakterien ([17], @ Abb. 11). Dazu sind weniger als 100 “colony-

Streptokokken 10-15 forming-units“ (cfu) ausreichend, da die vorhandene

Polymikrobiell Jerte Prothese als Fremdkorper die minimal notwendige In-

Anaerobier 7-10 fektdosis um das 100.000-Fache reduziert [4].

Andere Erreger 2

Fazit fiir die Praxis

== Die periprothetische Infektion ist eine schwerwiegende, gefiirchtete Komplikation der Hiiften-
doprothetik und stellt somit eine Herausforderung fiir Arzt und Patient dar.

== BeiVerdacht auf eine Infektion sollte ein standardisiertes Vorgehen eingehalten werden; nur
eine umgehende Diagnose kann eine friihe Behandlung ermdglichen.

== Da bislang kein alleiniger sicherer Test existiert, muss die Diagnostik mit 4 verschiedenen An-
satzen erfolgen: klinische Evaluation, serologische Untersuchungen, diagnostische Bildgebung
und mikrobiologische Analysen.

== In einer ersten Stufe erfolgt die Anamnese mit Risikofaktoren, die klinische Untersuchung (Sym-
ptome und Entziindungszeichen), eine Labordiagnostik mit Entziindungsparametern (BSG und
CRP) sowie die Bildgebung mittels Rontgenaufnahme und ggf. Sonographie.

== Bei klinisch weiterhin bestehendem Verdacht auf eine Infektion miissen neben der Schnittbild-
gebung durch CT und MRT besonders nuklearmedizinische Untersuchungen wie Skelettszinti-
graphie zum Infektausschluss durchgefiihrt werden.

== Bei positiven Untersuchungsbefunden oder persistierendem Infektverdacht steht die sterile
Punktion des Hiiftgelenks unter Bildwandlerkontrolle im Mittelpunkt und istimmer angezeigt,
um mittels Aspirat zytologische und mikrobiologische Befunde zu erganzen.

== Zytologisch sprechen eine erhohte Leukozytenzahl (>4200/pl) und ein gesteigerter Anteil an poly-
morphkernigen neutrophilen Granulozyten (>80%) fiir einen vorliegenden Hiiftgelenkinfekt.

== Aus dem Punktat ist gleichzeitig ein mikrobiologischer Keimnachweis zu fiihren, wobei ein
14-tagiges antibiotikafreies Intervall vor der Punktion eingehalten werden sollte.

== Bei nachgewiesenem Hiiftgelenkinfekt sollte die operative Intervention innerhalb von 12 h er-
folgen.

== Die endgiiltige Diagnose kann nur mittels Histologie, intraoperativer Bakterienkultur und ggf.
additiven Untersuchungen wie Sonikation oder PCR gesichert werden.

== Intraoperativ sollten 3-5 Proben aus entziindlich veranderten Bereichen sowie der periprotheti-
schen Membran gewonnen werden.

== Bei moglicherweise vorliegenden niedrigvirulenten Erregern mit niedriger Proliferationsrate
sollte die Inkubationszeit bei verschiedenen Nahrmedien 14 Tage betragen.
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Q Welches Kriterium gehért nicht zur Defi-
nition des periprothetischen Infekts?
Nachweis von Mikroorganismen im Syno-
viapunktat

Erhohte Zellzahl im Gelenkpunktat
Histologischer Befund mit neutrophilen
Granulozyten (>23/10 High-Power-Fields)
Neosynovialis vom Typ |

Vorliegen einer Fistel

Welches ist kein Risikofaktor fiir das Auf-
treten periprothetischer Infektionen?
Kortikoidtherapie

Rheumatoide Arthritis

Jingeres Lebensalter

Hamodialyse

Kachexie

00000 @ 00O OO O

Q Ab welchem Zeitpunkt gilt ein peripro-
thetischer Hiiftgelenkinfekt als Spatin-
fekt?

Ab 3 Monaten

Ab 6 Monaten

Ab 12 Monaten

Ab 18 Monaten

Ab 24 Monaten

Welches ist kein typischer Erreger von
Gelenkprotheseninfektionen?
Candida ssp.

Koagulasenegative Staphylokokken
Enterobacteriaceae

Streptococcus agalactiae
Proprionibacterium ssp.

00000 @ 00000

Q Welche Aussage zum Biofilm trifft nicht
zu?

O Der Biofilm besteht aus einer von Bakte-
rien selbst gebildeten Polymermatrix.

O Die Bakterien verbleiben unter dem Bio-
film in einer planktonischen Form.

O Der Biofilm schiitzt Bakterien vor den
meisten Antibiotika und der kdrpereige-
nen Immunantwort.

O Bakterien konnen sich durch Interaktion
mit Wirtsproteinen oder durch Ausbil-
dung von Adhasinen an der Implantat-
oberflache anheften.

O Im Rahmen der Biofilmbildung kann es
bei Staphylokokken zur Ausbildung von

,small colony variants” kommen.

Q Welche(s) klinische(n) Zeichen ist/sind
nicht typisch fiir einen Friihinfekt?

O Diffuse Gelenkschmerzen
O Sekretion tiber eine Fistel
O Aufgehobene Funktion

O Induration der Narbe
(]
(7]

Rétung und Uberwérmung

Welcher Laborparameter gilt als klinisch

etabliert zur Diagnostik eines peripro-

thetischen Infekts?

O Procalcitonin

O e

O cre

O wep

O Kreatinin

Q Welche Aussage zur Gelenkpunktion im
Rahmen der periprothetischen Infektion
ist nicht richtig?

O Die Gelenkpunktion muss unter strengs-
ten sterilen Kautelen erfolgen.

a Proteingehalt, Glukosewert und Zellzahl
konnen direkt bestimmt werden.

O Eine infizierte Hiiftprothese ist (u. a.)
durch eine Zellzahl >4200/pl definiert.

O Eine Stichinzision und die Vermeidung
von bakteriziden Lokalandsthetika erho-
hen die Chancen eines intraartikuldren
Bakteriennachweises.

) Fiir Zeitschriftenabonnenten ist die Teilnahme am e.CME kostenfrei

O Das Punktionsergebnis ist auch unter lau-
fender Antibiotikatherapie aussagekréftig.

Q Welche Aussage zu intraoperativ gewon-
nen Proben trifft zu?

O Prinzipiell ist préaoperativ ein 4-wochiges
antibiotikafreies Intervall erforderlich.

O Die Kombination aus intraoperativ ge-
wonnener Histopathologie und Mikrobio-
logie stellt derzeit den Goldstandard in
der Diagnostik dar.

O Die histologische Aufarbeitung der sog.
Neosynovialis ermdglicht keine Aussage
zur Atiologie.

O Das Auftreten von >400 neutrophilen Gra-
nulozyten/High-Power-Field definiert his-
tologisch die vorliegende Infektion.

O Intraoperativ genligt eine gewonnene
Probe.

Q Was ist bei Verdacht auf einen peripro-
thetischen Infekt zur primaren Diagnos-
tik am ehesten geeignet?

cT

MRT

Skelettszintigraphie

Rontgenaufnahme

PET

000oo
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