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1. Introduction

Une infection ostéo-articulaire est une urgence diagnostique et thérapeutique
car des complications immédiates peuvent survenir en lien avec un sepsis non
controlé mais également des complications tardives avec des séquelles orthopédiques.
Une atteinte articulaire, par nécrose épiphysaire ou lésion directe du cartilage
articulaire, pourra aboutir en quelgues mois a une destruction compléte de
I'articulation. Ces complications, qu’elles soient précoces ou tardives, sont directement
lides a la rapidité et a I'adéquation de la prise en charge initiale (1).

Chez l'enfant, une ostéomyélite est fréquemment associée a une arthrite
septique car les métaphyses des os longs sont hypervascularisées pendant la
croissance (2). L'enfant pourra de plus présenter des complications liées a l'altération
du cartilage de croissance comme des déformations ou des inégalités de longueur des
membres qui apparaitront au cours de la croissance.

Leur prise en charge est médico-chirurgicale. La prise en charge orthopédique a
plusieurs objectifs, a savoir la documentation bactériologique par la réalisation de
plusieurs prélevements articulaire et/ou osseux, le traitement de l'infection par lavage
articulaire, débridement des tissus nécrosés ou évacuation d'abces, et, plus rarement,
la restauration de la fonction par reconstruction osseuse ou couverture cutanée. La
prise en charge médicale a beaucoup évolué sur les dernieres décennies avec une
diminution de la durée et du spectre de I'antibiothérapie. Ces diminutions de durée
d'antibiothérapie parentérale ont prouvées leur efficacité et une diminution de la
durée d'hospitalisation (3). De méme, les pratiques ont été modifiées pour mieux
s'adapter a I'écologie bactérienne des infections ostéo-articulaires. Celle-ci a
fortement varié du fait de I'évolution du schéma vaccinal, permettant notamment une

disparition des infections a Haemophilus influenzae de type b et une régression des



pneumocoques résistants, et probablement par une amélioration des techniques
bactériologiques, rendant possible par exemple une mise en évidence de Kingella
kingae par technique de PCR (Polymerase Chain Reaction). On peut également noter
une évolution des pratiques corrélée aux données pharmacologiques des molécules
utilisées. Ainsi, le rapport de I'Agence Francaise de Sécurité Sanitaire des Produits de
Santé (AFSSAPS) de mai 2011 a fortement limité les indications de la pénicilline M
par voie orale au vu de la mauvaise biodisponibilité rendant cette molécule obsoléte
dans les infections ostéo-articulaires (4). De méme la fosfomycine, anciennement
recommandée en association a une céphalosporine de troisieme génération est
maintenant limitée du fait des difficultés d'approvisionnement et de la veinotoxicité.

La prise en charge est plus difficile lorsqu’une infection survient sur matériel
orthopédique ou est nosocomiale avec un risque de bactérie multirésistante (2). Dans
le but d'optimiser la prise en charge de ces infections, la Haute Autorité de Santé
(HAS) a publié des recommandations de bonnes pratiques (5) dans les cas les plus
fréquents d'infections de prothése de I'adulte. Cependant dans la population
pédiatrique ce type d'infection est plus rare et leur prise en charge moins bien
codifiée.

Sous l'impulsion des associations de patients et dans le cadre du programme
national de Iutte contre les infections nosocomiales, les centres de référence
interrégionaux pour la prise en charge des infections ostéo-articulaires complexes ont
été créés a partir de 2008. Dans notre interrégion il s'agit du CRIOGO (Centre de
Référence pour les Infections Ostéo-articulaires complexes du Grand Ouest). Afin
d'optimiser et d'harmoniser la prise en charge des situations les plus difficiles, les
infections qui présentent un caractére de complexité doivent des lors étre dirigées
vers les structures adaptées. La multidisciplinarité est requise pour une meilleure prise

en charge globale entre chirurgiens, infectiologues, bactériologistes,
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rhumatologues...avec la mise en place de Réunions de Concertation Pluridisciplinaire
(RCP).

La complexité d'une infection ostéo-articulaire est définie par |'association de
criteres concernant le type de chirurgie, le terrain, la microbiologie et la prise en

charge thérapeutique antérieure (6). (Tableau 1) (cf annexe)

Critéres de complexité Précisions

Type de programme Gestes majeurs d'excision, de couverture, de
chirurgical reconstruction osseuse ou prothétique
Prise en charge Infection osseuse ou articulaire en échec d'une prise en

thérapeutique antérieure |charge médico-chirurgicale antérieure ayant associé un

geste chirurgical d'excision et une antibiothérapie

Critéres microbiologiques | Micro-organisme particulier ou allergie aux antibiotiques

limitant les possibilités thérapeutiques

Terrain complexe Défaillance viscérale sévere interférant avec le programme

thérapeutique ou retentissement général chronique associé

Tableau 1: Critéres de complexité d'une infection ostéo-articulaire selon [Iinstruction

N°DGOS/PF2/2010/466 du 27 décembre 2010

Ces infections ostéo-articulaires définies complexes sont co(iteuses et de prise
en charge difficile, c’est pourquoi un tarif majoré est mis en place pour les structures
habilitées. Dans la population pédiatrique, les infections ostéo-articulaires remplissant
ces critéres semblent beaucoup plus rares mais leur incidence n‘a pas été évaluée.
Leur prise en charge est moins codifiée que dans la population adulte. Le choix
thérapeutique est limité par le fait que tous les antibiotiques utilisables dans ce type
d'infection n'ont pas l'autorisation de mise sur le marché (AMM) chez l'enfant. La
présentation en RCP ne semble pas étre aussi systématique que dans la population

adulte et leur prise en charge est a priori rarement valorisée par une sur-cotation T2A.
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L'objectif principal de I'étude était d'évaluer l'incidence des infections ostéo-
articulaires complexes pédiatriques et des infections sur matériel orthopédique au
CHU d'Angers entre 2009 et 2015.

Les objectifs secondaires étaient d'évaluer la prise en charge chirurgicale et
médicale, la fréquence de la présentation en réunion de concertation pluridisciplinaire

(RCP) et la mise en place d'une surcotation.

2. Patients et méthodes

2.1, Patients

Nous avons réalisé une étude descriptive rétrospective sur le CHU d’Angers sur
les infections ostéo-articulaires complexes et sur matériel orthopédique dans les
services de pédiatrie et de chirurgie pédiatrique entre le 01 juin 2009 et le 31
décembre 2015. Les criteres d’inclusion étaient un age inférieur a 16 ans au
diagnostic, une infection ostéo-articulaire survenant sur matériel orthopédique ou
ayant un caractére complexe selon les criteres définis par I'HAS (6).

Le recrutement des patients s’est effectué par le codage diagnostic informatique
des infections osseuses et articulaires (cf annexe IV : liste des codages informatiques
utilisés). Afin d’étre le plus exhaustif possible et pour pallier aux erreurs et oublis de
codage informatique, nous avons complété notre recrutement par l'interrogatoire de la
base de données de bactériologie. Celle-ci permettait de retrouver les prélevements
osseux ou articulaires positifs a des micro-organismes résistant tels que
Staphylococcus aureus résistant a la méticilline (SARM) ou des entérobactéries
présentant une carbapénémase ou une bétalactamase a spectre étendu (BLSE).

On ne considérait comme n’étant qu’un seul sujet si un méme patient était
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hospitalisé a plusieurs reprises pour la prise en charge d’'une méme infection mais
comme deux sujets distincts si une seconde infection apparaissait sans lien avec la

premiere.

2.2. Recueil de données

Les informations ont été recueillies dans les dossiers médicaux des patients
présentant les criteres d’inclusion. Pour chaque patient une grille de donnée était
remplie, anonymisée par un numéro.

En cas de doute sur la date de diagnostic, comme par exemple chez un enfant
ayant consulté plusieurs fois avant la prise en charge de l'infection osseuse, nous
avons défini la date du diagnostic comme étant le jour de I’'hospitalisation.

L'accord du comité d’éthique a été obtenu le 8 juillet 2015.

2.3. Analyses statistiques

Les analyses descriptives ont été présentées pour l'ensemble des données
recueillies sur les sujets inclus dans |'étude. Les variables qualitatives ont été
analysées avec calcul des fréquences et pourcentages. Les variables quantitatives ont

été analysées par calcul des moyennes, médianes, valeurs extrémes.

3. Résultats

3.1. Inclusion des patients

Cent quatre-vingt sept sujets dgés de moins de 16 ans hospitalisés au CHU
d’Angers entre le 01 juin 2009 et le 31 décembre 2015 ont été sélectionnés en
interrogeant la base de données du département d’information médicale (DIM),

complétée par l'interrogatoire de la base de données de bactériologie. Parmi ces 187
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patients, 20 avaient des atteintes non infectieuses et 20 des infections non ostéo-
articulaires. Parmi les 147 infections ostéo-articulaires, nous avons retrouvé 27
ostéomyélites aigues simples, 93 arthrites septiques simples dont 3 sacro-iléites, 4
spondylodiscites et 23 sujets présentant un critere de complexité ou une infection
survenant sur matériel orthopédique.

Deux sujets ont été exclus car I'dge au moment du diagnostic était supérieur a

16 ans. Nous avons donc inclus 21 patients dans notre étude.

Ostéomyélites simples
exclus

Non osseux

Non infectieux

Arthrites simples Spondylodiscites simples

Figure 1: représentation des 187 patients hospitalisés recrutés

Les 20 lésions non infectieuses étaient des arthrites réactionnelles, des
synovites aigués de hanche, une hémarthrose ou des rhumatismes inflammatoires tels
que l'arthrite chronique juvénile. Les infections non ostéo-articulaires étaient des
collections des parties molles, drainées mais sans atteinte osseuse. On a eu ainsi un
hématome sous-dural, un céphalhématome surinfecté, deux infections de sites
implantables, une infection de dérivation ventriculopéritonéale et des abces profonds.

La bactériologie des ostéomyélites, spondylodiscites et arthrites simples est
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décrite dans le tableau 2. Il y avait une majorité de Staphylococcus aureus
multisensible (SASM). Dans plus de la moitié des situations aucun agent bactérien n’a

été mis en évidence.

Ostéomyélites Arthrites Spondylodiscites Total

Staphylococcus aureus 14 (52%) 11 (12%) 0 (0%) 25 (20%)
Streptococcus pyogenes 2 (7%) 6 (6%) 0 (0%) 8 (6%)
Kingella kingae 0 (0%) 16(17%) 0 (0%) 16 (13%)
Pneumocoque 0 (0%) 2 (2%) 0 (0%) 2  (1,6%)
Stahylococcus epidermidis | 0 (0%) 1 (1%) 1 (25%) 2  (1,6%)
Streptococcus constellatus | 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 1 (0,8%)
Bacillus lichenoformis 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 1 (0,8%)
Streptocoque B 0 (0%) 1 (1%) 0 (0%) 1 (0,8%)
Pas de bactérie retrouvée 11 (41%) 54 (58%) 3 (75%) 68 (55%)
Total 27 93 4 124

Tableau 2: Bactériologie des ostémyélites aigues, arthrites septiques et spondylodiscite ne
survenant pas sur matériel orthopédique et sans critére de complexité

Nous avons ainsi inclus 21 patients : 15 sujets avec une infection complexe et 6
sujets avec une infection sur matériel sans critére de complexité. Parmi les infections
complexes, 5 sont survenues sur matériel orthopédique.

L'age des patients inclus était compris entre 2 mois et 14 ans et 4 mois avec

une moyenne d'age de 7 ans et 10 mois.

L'analyse de la base de données de bactériologie a mis en évidence sept

dossiers entre le 01 juin 2009 et le 31 décembre 2015 de bactérie résistante : deux
.
.-_"l.s '.ﬁ..#:.
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prélevements positifs a Escherichia coli BLSE, un prélévement retrouvant un SARM et
trois Staphylococcus epidermidis résistants a la méticilline. L'origine des prélévements
est souvent mal renseignée au laboratoire. Apres vérification de leur origine, six des
préléevements ont été exclus car n’étant pas en rapport avec une infection osseuse ou
articulaire. Il s'agissait de trois abcés sous-cutanés, un abcés paraoesophagien, une
infection sur chambre implantable et une infection de batterie de stimulateur vagal. Le
seul prélevement qui provenait effectivement d’une infection ostéo-articulaire avait

déja été inclus par le premier mode de recrutement.
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187 patients

N 20 atteintes non infectieuses

20 infections non ostéo-articulaires

\'%
147 infections ostéo-articulaires
124 infections simples : - 27 Ostéomyélites aigues
> - 93 arthrites septiques
- 4 spondylodiscites
> 2 patients exclus (age>16 ans)
v
21 inclus
15 infections complexes 6 infections sur matériel
non complexes
L A\
10 infections complexes 5 infections complexes sur
sans matériel matériel orthopédique

Soit 11 infections sur matériel

Figure 2 : Diagramme de flux

3.2. Infections complexes

Les infections ostéo-articulaires présentant un critere de complexité selon la
définition du ministere de la santé représentaient 10,2% (15/147) des infections

ostéo-articulaires des mineurs de moins de 16 ans hospitalisés au CHU d'Angers entre
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le 01 juin 2009 et le 31 décembre 2015.

Les criteres de complexité retrouvés dans notre étude étaient le terrain, c'est-a
dire une maladie chronique interférant avec la prise en charge, une récidive d'infection
malgré un traitement antérieur bien mené ou une infection a micro-organisme
résistant aux antibiotiques usuels. Aucune infection ostéo-articulaire n'a été définie
comme complexe suite a un geste chirurgical majeur comme décrit par le ministére de

la santé.

3.2.a. Terrain particulier

Ainsi, parmi les 15 sujets présentant une infection complexe, 10 avaient un

antécédent particulier.

Il s'agissait d'une immunodépression dans 6 cas :

— une drépanocytose : une ostéomyélite multifocale et une arthrite du coude
dont les agents bactériens en cause n'ont pas été mis en évidence, malgré
plusieurs prélevements profonds.

— une neutropénie cyclique familiale : une ostéomyélite fémorale inférieure
sans bactérie retrouvée. Le traitement probabiliste anti-staphylococcique a
été poursuivi 5 jours puis relais per os pendant 6 semaines ainsi qu'un
facteur de croissance granulocytaire.

— un diabéte insulinodépendant : une ostéomyélite du talon a SAMS, mis en
évidence sur hémoculture, traité par antibiothérapie adaptée intraveineuse
pendant une semaine puis relais per os pour une durée totale de six
semaines.

— un déficit de I'immunité humorale et cellulaire dans le cadre d'un syndrome

de Di Georges traité par antibioprophylaxie au long cours : une infection
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postopératoire de chirurgie de luxation de rotule avec deux agents
bactériens retrouvés (SAMS et Propionibacterium acnes). L'antibiothérapie
parentérale a été poursuivie pendant 10 jours puis un relais oral a été
réalisé pour une durée totale de 6 semaines. Une nécrose cutanée associée
a d{ étre traitée par pression négative.

un nourrisson de moins de trois mois : une sternite post-opératoire de
chirurgie cardiaque. Un SARM a été retrouvé en hémoculture. Le traitement
médical par antibiothérapie parentérale large a été prolongée pendant 7

semaines.

Les quatre autres sujets présentaient un antécédent neurologique :

deux encéphalopathies malformatives non étiquetées : une infection sur le
matériel orthopédique de prise en charge de la scoliose neuromusculaire. Un
SAMS a été retrouvé lors des prélevements profonds. Le traitement a
consisté en une reprise chirurgicale et une antibiothérapie parentérale puis
relais oral pour une durée totale de 3 mois.

une hémiparésie secondaire a un accident vasculaire cérébral néonatal : une
infection du calcaneum du coté déficitaire. Aucune bactérie n'a été mise en
évidence (biopsies osseuses négatives). L'enfant a été traité par
antibiothérapie intraveineuse puis relais oral pour une durée totale de 6
semaines.

Une maladie métabolique responsable d'une insensibilité distale : une
arthrite septique de I'hallux a SASM suite a une plaie traitée par lavage
chirurgical et antibiothérapie. La prise en charge a été compliquée de deux

rechutes.



3.2.b. Une rechute d’un traitement antérieur

Une récidive d'infection ostéo-articulaire est survenue chez quatre patients.

Chez le premier patient, l'infection touchait du matériel orthopédique d'une
fracture fémorale. Un mois post-opératoire est survenue une infection a SASM traitée
par antibiothérapie intraveineuse pendant 2 semaines mais une mauvaise observance
de l'antibiothérapie orale a été rapportée. Une rechute est survenue un mois aprées la
fin de l'antibiothérapie et traitée par antibiothérapie parentérale pendant 8 semaines
avant relais oral pour une durée totale de 3 mois. Le matériel orthopédique a été
changé.

Le deuxiéme patient a présenté une ostéomyélite tibiale inférieure a SASM
traitée initialement par bi-antibiothérapie ciblée (oxacilline 9 jours et gentamicine 5
jours) et relais par oxacilline per os. La rechute est survenue au bout d'un mois, alors
que le patient était en cours traité par antibiothérapie. Une bi-antibiothérapie
parentérale (cloxacilline et gentamicine) a été reprise pendant pendant 9 jours puis
relais oral (cloxacilline) pour une durée totale de 3 mois.

Le troisieme patient a développé une arthrite de hanche a SASM traitée par bi-
antibiothérapie parentérale pendant 24 heures puis relais oral (céfadroxil). La rechute
est survenue au 35éme jour d'antibiothérapie avec un abces articulaire et ostéolyse
du toit du cotyle. Le traitement parentéral a été repris pendant 2 semaines puis relais
oral pour une durée totale de 8 semaines.

Le dernier patient a présenté une arthrite septique a SASM secondaire a une
plaie de [I'hallux. Le traitement a consisté en un lavage articulaire, une
biantibiothérapie parentérale pendant 3 jours par cloxacilline et gentamicine puis un
relais oral par céfadroxil pour une durée totale d'un mois. Une arthrodese réalisée un
mois plus tard s'est compliquée d'une arthrite au 9eéme jour post-opératoire a SASM

traitée par 2 semaines d'antibiothérapie parentérale, initalement par vancomycine
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puis adaptation aux résultats bactériologiques par cloxacilline en association a de la
rifampicine. Le relais par voie orale a associé cefadroxil et rifampicine. La durée totale
de l'antibiothérapie était de 6 semaines. Une nouvelle rechute est survenue a l'arrét
de l'antibiothérapie. Les broches ont alors été retirées et I'antibiothérapie orale a été

reprise pour une durée supplémentaire de 6 semaines.

3.2.c. Une bactérie résistante

Dans notre étude quatre sujets ont présenté une infection ostéo-articulaire a
bactérie résistante aux antibiotiques. Il s'agissait d'un Staphylococcus aureus
résistant a la méticilline (SARM) dans trois cas et Enterobacter cloacae produisant une
BLSE dans un cas.

Deux des SARM étaient communautaires, avec un profil de résistance simple,
notamment une sensibilité aux fluoroquinolones. L'un était responsable d'une arthrite
de hanche chez un sujet sans antécédent particulier tandis que le deuxiéme a été
retrouvé sur matériel orthopédique 2 ans aprés le geste chirurgical. Un relais oral de
I'antibiothérapie a pu étre réalisé, respectivement par fluoroquinolones et une
bithérapie acide fucidique et rifampicine. Il n'a pas été recherché de toxine de Panton
Valentine.

Pour les deux autres sujets une antibiothérapie intraveineuse a été poursuivie
pendant toute la durée du traitement.

Il s'agissait pour le troisieme SARM d'une sternite chez un nourrisson de deux
mois a treize jours post-opératoire d'une chirurgie cardiaque. L'antibiothérapie initiale
(céfotaxime-vancomycine-amikacine) a été adaptée aux prélévements
bactériologiques. L'antibiothérapie a été poursuivie par voie veineuse par Vancomycine
en association avec de la Rifampicine par voie orale. La durée totale était de 6

semaines.
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Dans le quatrieme cas il s'agissait d'une infection nosocomiale survenant a 24h
d'une chirurgie rachidienne par laminectomie avec greffe osseuse pour une
compression médullaire. L'infection était plurimicrobienne. Les prélévements profonds
ont mis en évidence un Enterobacter cloacae producteur de BLSE, un Pseudomonas
aeruginosa et un Enterococcus faecalis. L'antibiothérapie initiale (céfotaxime-
vancomycine) a été élargie aux résultats bactériologiques (imipéneéme-cilastatine en

intraveineux et ciprofloxacine per os) et poursuivie pendant 6 semaines.

3.3 . Infection sur matériel orthopédigue

3.3.a. Délai post-opératoire de survenue de l'infection

Chez les 11 sujets avec une infection sur matériel orthopédique, 5 étaient
complexes. Le délai entre la pose du matériel et le diagnostic d'infection variait entre
7 jours et 2 ans et 4 jours et dans 54,5% celle-ci est survenue dans le premier mois.

Pour deux patients l'infection était trés tardive. Dans le premier cas, il s'agissait
d'une infection a SASM survenue quasiment un an (332 jours) apres une arthrodese
de scoliose neuromusculaire. Pour le second patient, une infection a SARM est
apparue 2 ans et 4 jours aprés une triple ostéotomie pelvienne pour une
ostéochondrite sévére de hanche.

Hormis ces deux patients, le délai maximal post-opératoire de survenue de

I'infection était de 63 jours avec une moyenne de 25,1 jours.

3.3.b. Types d'interventions chirurgicales

Quatre infections sont survenues apres chirurgie traumatologique. Il s'agissait
de fractures fermées : trois enclouages centro-médullaires et une ostéosynthese par

vis. A noter que deux de ces interventions ont été réalisées de maniere tardive apres
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le traumatisme (J4 et J10).

Les autres cas concernaient des chirurgies programmeées : deux arthrodeses de
scolioses neuromusculaires, une ostéotomie de varisation fémorale supérieure
(intervention de Salter), une triple ostéotomie pelvienne pour ostéochondrite de
hanche, une correction chirurgicale de luxation de rotule, une chirurgie complexe de
I'avant-pied avec allongement d'un métatarsien et une arthrodese pour destruction

septique de l'inter-phallangienne de I'hallux.

3.4. Les signes cliniques

Lors du diagnostic, les signes cliniques retrouvés le plus fréquemment étaient la
fievre et la douleur chez respectivement 12 (57,1%) et 11 enfants (52,4%). Une
impotence fonctionnelle ou une limitation de I'amplitude articulaire étaient décrites
dans 8 cas sur 21 (38,1%). Les signes locaux tels qu'un épanchement articulaire
clinique ou une inflammation cutanée n'étaient présents que chez 10 patients, soit
47,6% des cas. Un patient présentait des signes de gravité du sepsis au moment du

diagnostic.
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Figure 3 : signes cliniques au diagnostic d'une infection spontanée ou sur matériel
orthopédique chez les 21 sujets

3.5. Marqueurs biologigues d’infection

Le syndrome inflammatoire au diagnostic n'était pas constant puisque chez les
19 patients ayant eu un bilan sanguin, la CRP était inférieure a 3mg/| chez 2 sujets et
maximale a 224 mg/l. La moyenne était de 85,5mg/l avec une médiane de 42mg/I.
Une hyperleucocytose supérieure a 15 000 leucocytes par mm? était présente chez 7
des 19 sujets dont nous avons le résultat d'un bilan sanguin au diagnostic, soit

36,8%.

3.6. Diagnostic bactériologigue

Aucun diagnostic bactériologique n'a été établi chez 5 sujets (23,8%), malgré la
réalisation de préléevements profonds chez deux de ces sujets (dont un ayant eu une

antibiothérapie préalable dont la durée d'arrét avant les prélevements n'était pas
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connue). Chez un patient les modalités des prélevements bactériologiques n'étaient
pas disponibles. Le quatrieme patient a eu 3 hémocultures qui se sont avérées

négatives. Enfin le cinquiéme patient n'a pas eu de prélevement bactériologique.

Chez 16 patients un agent bactérien a pu étre identifié . Dans la majorité des
cas, l'infection était due a un Staphylococcus aureus (15 cas), dont 3 résistants a la
méticilline, et une infection plurimicrobienne (SASM et Propionibacterium acnes). Un
des patients a présenté une infection a Enterobacter cloacae BLSE, associée a un

Pseudomonas aeruginosa et un Enterococcus faecalis.

Cette documentation bactériologique s'est appuyée sur des prélevements
profonds dans 9 de ces 16 cas. Dans 2 cas les prélevements étaient négatifs mais il
s'agissait d'une rechute. L'infection a donc été présumée au méme agent bactérien
gue l'infection antérieure dont le diagnostic avait été réalisé sur des prélévements

profonds. Dans un cas, seuls les prélévements superficiels étaient positifs.

Ensemble Infection sur matériel Infection sans matériel
Prélevements profonds |9 (75%) 8 (100%) 1(25%)
Hémocultures 6 (50%) 3(43%) 3(37%)
Prélevements superficiels | 1 1 0
seuls
négatifs 7 1 6 *

Tableau 3 : Prélévements positifs chez les sujets avec et sans matériel orthopédique

* dont 2 rechutes présumées au méme germe

Des prélevements profonds ont été réalisés chez 12 des 21 patients, soit 57%

.
des patients. Ces prélevements! étaient-positifs. dans 9./de  ces qas, ._§oit un rendement

\b A
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de 75%. Parmi les 11 patients avec une infection sur matériel orthopédique, 8 ont eu
un prélévement profond, ils étaient tous positifs. Parmi les 10 patients sans matériel
orthopédique, un prélévement profond a été réalisé dans 4 cas et un seul était positif.

Au moins une hémoculture a été prélevée chez 15 patients, soit 71% des
patients. Parmi ceux-ci, 6 ont eu une bactériémie mise en évidence, soit un

rendement de 40% des hémocultures dans notre série.

3.7. Prise en charge

Concernant le traitement médical, les données étaient manquantes chez deux
sujets. L'ensemble des sujets dont le traitement médical était disponible ont recu une
antibiothérapie initiale par voie intraveineuse. Parmi ces 19 sujets (10 avec matériel
orthopédique, 9 sans matériel orthopédique), 15 ont recu au moins une bithérapie

initiale (8 dans le groupe avec matériel orthopédique, 7 sans matériel).

Les antibiotiques choisis en premierg intention|étaient tres variables.

Parmi les 10 patients suivis pour une infection sur matériel orthopédique dont
I'antibiothérapie était disponible, 5 ont été traités avec une pénicilline M, seule dans 1
cas ou en association avec un aminoside dans 4 cas. Les 5 autres patients ont été
traités par un glycopeptide, seul chez un patient, associé a un aminoside dans un cas,
une céphalosporine de 3 éme génération dans 1 cas ou a la rifampicine dans 2 cas.

Parmi les 9 patients suivis pour une infection complexe mais sans matériel
orthopédique, différents schémas d'antibiothérapie initiale ont été utilisés. Une
pénicilline M était utilisée chez 4 patients, seule dans 2 cas ou en association chez 2
patients, avec un aminoside et la rifampicine. Une céphalosporine de 3éme génération
était utilisée chez 3 patients en association avec un glycopeptide, un aminoside ou de

la fosfomycine. Un patient a recu une bi-antibiothérapie glycopeptide-rifampicine. Le
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dernier patient a regu une tri-antibiothérapie céphalosporine-glycopeptide-aminoside.

Glycopeptide initial

Pénicilline M initiale

Infection sur matériel : 10

5(50%) dont 0 SARM

5(50%) dont 1 SARM

Sans matériel : 9

3 (33%) dont 2 SARM

4 (50%) dont 0 SARM

Total : 19

8 (42%) dont 2 SARM

9 (50%) dont 1 SARM

Tableau 4 : Répartition des patients avec une antibiothérapie initiale ciblant le SARM

Chez les 11 sujets dont I'antibiothérapie initiale ne comportait pas de
glycopeptide, un SARM a été a l'origine de l'infection. Celle-ci a eu lieu sur matériel

orthopédique de facon tres tardive (2 ans).

M autre
rifampicine
B C3G
20 aminoside
18 M pénicilline M
16 B vancomycine
1 o
12
10
8
6
4
2
0

sans matériel avec matériel

Figure 4 : type d'antibiothérapie initiale selon la
présence de matériel orthopédique ou non
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La durée médiane de I'antibiothérapie intraveineuse était de 8 jours [5;48] pour
les infections complexes sans matériel orthopédique et 12 jours [5;56] pour les
infections sur matériel orthopédique. Les durées étaient trés variables, avec une
majorité comprise entre 5 et 10 jours.

Chez 5 sujets l'antibiothérapie intraveineuse a été prolongée au-dela de 3
semaines (entre 24 et 56 jours). Dans 2 de ces cas il s'agissait d'infection a bactérie
résistante aux antibiotiques usuels sans relais oral possible (SARM et Enterobacter
cloacae BLSE). Les 3 autres cas ont présenté une infection sur matériel orthopédique
avec bactériémie et syndrome inflammatoire majeur. L'antibiothérapie intraveineuse a
donc été prolongée avant un relais oral pour une durée totale de 3 mois.

La durée totale de I'antibiothérapie était d'en moyenne de 46 jours pour les
infections sans matériel et de 54 jours pour les infections de matériel orthopédique
(médiane de 42 jours pour les 2 groupes)

La durée d'hospitalisation était de 16,6 jours en moyenne (médiane 15 jours),
allant de 5 a 55 jours. 4 sujets ont nécessité au moins 2 hospitalisations.

Dans 7 des 11 infections survenant sur matériel orthopédique, celui-ci a pu étre
retiré.

Le dossier a été discuté en RCP dans 6 cas, ceux-ci étant tous des infections sur
matériel orthopédique.

Aucune hospitalisation n'a bénéficié d'une sur-cotation pour infection ostéo-

articulaire complexe.

3.8. Devenir

Deux sujets ont présenté une rechute de leur infection avec évolution vers une

infection chronique. Dans le premier cas, l'infection était considérée comme complexe
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car il s'agissait déja d'une rechute d'une infection antérieure a I'occasion d'une
arthrodese d'une articulation détruite par ce sepsis. Cette récidive d'infection a SASM
a alors été prise en charge chirurgicalement par excision des tissus nécrosés et
changement du matériel orthopédique et médicalement par une antibiothérapie ciblée
intraveineuse puis orale. On a observé une nouvelle rechute a larrét de
I'antibiothérapie avec des prélévements bactériologiques positifs au méme agent
pathogéne. Le matériel orthopédique a donc été totalement retiré avec un nouveau
lavage articulaire et reprise d'un traitement médical. Le deuxiéme sujet présentait une
infection suite a une chirurgie complexe de l'avant-pied. La prise en charge
chirurgicale a consisté en un lavage et changement de matériel orthopédique et mise
en place d'un fixateur externe. Malheureusement les données étaient manquantes

pour ce sujet sur la prise en charge médicale.

Un sujet a présenté des séquelles a type de raideur articulaire et douleurs
chroniques. Celui-ci a présenté une fracture avec luxation de la téte radiale dont la
prise en charge initiale avait déja été difficile car celle-ci avait été retardée. L'infection
a SASM est survenue 1 mois apres le geste chirurgical. La prise en charge a consisté
en un lavage articulaire et excision des tissus nécrotiques avec bi-antibiothérapie

initiale et relais oral.

4. Dicussion

Les infections ostéo-articulaires complexes en pédiatrie représentent 10,2% des
infections ostéo-articulaires prises en charge au CHU d'Angers entre 2009 et 2015.

Elles ont été définies complexes sur les antécédents du patient, le contexte de rechute
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d'un premier traitement médico-chirurgical ou la résistante aux antibiotiques usuels
de la bactérie en cause. Aucune infection n'a été définie complexe selon le programme
chirurgical. Cela peut-étre d(i a notre faible effectif qui ne permet pas de mettre en
évidence ce type d'infection exceptionnelle dans la population pédiatrique. Les
infections sur matériel orthopédique correspondent a 7,5% des infections. Elles sont
survenues apreés un geste chirurgical programmé ou un traitement de fracture fermée
mais il n'y a pas eu d'infection survenue aprés une fracture ouverte. On peut supposer
que ce type de fracture, connue a fort risque infectieux a bénéficié d'une
antibioprophylaxie efficace.

Il a été choisi de fixer la limite d’dage a 16 ans et non 18 ans car les mineurs
agés de 16 a 18 ans sont pris en charge par le service d'orthopédie adulte. Cela
n'aurait donc pas été représentatif des habitudes de pratiques des services de
pédiatrie. De plus, ces jeunes ne sont pas exposés aux mémes types de complications
car leur croissance est quasiment terminée. Dans ce sens, ils se rapprochent plus
d'une population adulte.

Du fait du caractere rétrospectif, des données sont manquantes et n'ont pas pu
étre analysées telles que la posologie de I'antibiothérapie et I'observance du
traitement oral.

Les marqueurs inflammatoires biologiques au diagnostic peuvent étre négatifs,
y compris dans ce type d'infection. Leur intérét dans I'aide au diagnostic est donc trés
discutable.

La bactériologie de I'ensemble des infections ostéo-articulaires correspond a
celle décrite dans la littérature (7,8) avec une majorité de SASM et une part
importante d’arthrites a Kingella kingae. Aucun micro-organisme n'a été mis en
évidence dans 55% des infections ostéo-articulaires, ce qui correspond également aux

données de la littérature (9).
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Parmi les infections complexes ou sur matériel nous avons retrouvé une
épidémiologie bactérienne différente de I'ensemble des infections. Certaines infections
étaient plurimicrobiennes ou a agents bactériens d'allure nosocomial. Les autres
infections documentées étaient dues a un Staphylococcus aureus. Nous n'avons pas
retrouvé les autres agents pathogeénes habituellement en cause dans les infections
ostéo-articulaires communautaires de I'enfant, notamment Kingella kingae. Celui-ci
est dans certaines études reconnu comme le premier responsable des infections
ostéo-articulaire chez I'enfant de moins de 4 ans communément (9,10) mais est a
I'origine de moins de complications (11).

Le SARM de profil « communautaire », c'est-a-dire survenant chez des sujets
sans facteurs de risque d'infection a bactérie résistante, représente seulement 2
infections ostéo-articulaires sur notre cohorte. Cette prévalence reste faible en France,
contrairement aux Etats-Unis par exemple ou celle-ci est nettement supérieure avec
des taux de 30 a 40%.

Dans notre cohorte les hémocultures ont un fort taux de positivité puisqu'il
atteint 40%, alors qu'il est entre 25 et 30% dans les infections ostéo-articulaires
communautaires simples (8,9). Ce plus fort taux de bactériémie peut étre secondaire
au caractere complexe de l'infection ou a la présence de matériel orthopédique mais
également a un possible retard diagnostique. Au vu de ces chiffres, la réalisation
d'hémocultures devraient étre systématique, y compris en I'absence de fievre ou signe
de sepsis.

De méme, les prélévements profonds n'ont pas été systématiques. Pourtant, le
taux de positivité est tres important, notamment dans le groupe des infections sur
matériel orthopédique puisqu'il atteint 100% sur notre petit effectif. Il est
recommandé de réaliser des prélevements profonds, avec ensemencement d'un milieu

de culture d'hémoculture, avant toute antibiothérapie dans la mesure du possible.
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Dans quelques cas, la documentation bactériologique a été réalisée uniqguement
sur des préléevements superficiels tels qu'un écoulement de fistule ou écouvillonnage.
Pourtant ces types de prélévements n'ont pas de valeur reconnue et ne devraient pas
guider la prise en charge thérapeutique.

Leur prise en charge médicale correspondait aux recommandations avec une
antibiothérapie intraveineuse initiale puis adaptation aux résultats bactériologiques et
relais par voie orale.

Le choix de I'antibiothérapie initiale pour le traitement des infections survenant
sur matériel orthopédique est discutable. Nous avons retrouvé I'utilisation de
pénicilline M dans la moitié de ces infections. Hors il s'agit d'infections nosocomiales
avec un risque de bactérie résistante a cette classe d'antibiotiques. Nous avons ainsi
deux infections sur matériel orthopédique a SARM et une infection osseuse de site
opératoire  plurimicrobienne avec des bactéries typiquement nosocomiales
(Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter cloacae producteur de BLSE et Enterococcus
faecalis). De méme, dans |'étude réalisée par les équipes de Nantes et Rennes sur les
infections du site opératoire aprés ostéosyntheése rachidienne en pédiatrie (12), ayant
un effectif plus important, les Staphylococcus epidermidis résistants a la méticilline et
les Pseudomonas aeruginosa représentaient une part non négligeable des agents
bactériens mis en cause (respectivement 8 et 5%). Il semble donc important que
I'antibiothérapie probabiliste initiale des infections survenant sur matériel
orthopédique soit active également sur ces germes, avant adaptation aux résultats
bactériologiques. On peut proposer dans le cas de ce type d'infections une bi-
antibiothérapie empirique initiale par vancomycine et piperacilline-tazobactam.

La durée recommandée de l'antibiothérapie intraveineuse ainsi que la durée
totale de I'antibiothérapie ont récemment diminuées. En 2014 le GPIP préconisait de

limiter I'antibiothérapie parentérale a 3 ou 4 jours en cas d'évolution clinico-biologique
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favorable pour les infections communautaires pour une durée totale de traitement de
2 semaines pour les arthrites et de 3 semaines pour les ostéomyélites (13).

La durée médiane de I'antibiothérapie intraveineuse dans notre étude était de 8
jours pour les infections sans matériel orthopédique, ce qui est plus long que celle
décrite dans la littérature pour le traitement des infections simples puisqu'elle était de
3 jours en 2012 a Paris (9) ou de 4,8 jours a Rennes entre 2011 et 2013 (3).

Les durées totales dans leurs cohortes étaient respectivement de 45 jours et 30
jours, contre 42 jours dans notre étude.

Concernant les infections sur matériel orthopédique, la durée de
I'antibiothérapie parentérale n'a été validée par aucune étude. S'appuyant sur des avis
d'expert, la Société de Pathologie Infectieuse de Langue Francaise (SPILF)
recommande en 2009 une antibiothérapie par voie intraveineuse de 15 jours (14) une
bithérapie initiale (de 7 jours a 6 semaines selon la bactérie en cause) et une durée
totale de traitement de 6 a 12 semaines.

Dans notre étude, la durée d'antibiothérapie parentérale était inférieure a ces
recommandations avec une médiane de 12 jours mais une variation tres importante
entre les sujets. Par contre le type d'antibiotique utilisé en premiére intention était
tres variable. Ceci suggere une nécessité de protocoliser la conduite a tenir en cas de
suspicion d'infection sur matériel orthopédique.

La particularité de la population pédiatrique est que certaines molécules n'ont
pas I'AMM, sont contre-indiquées chez le petit enfant ou ont une galénique non
adaptée. Ceci limite donc les possibilités thérapeutiques. Ainsi deux sujets ont eu une
antibiothérapie parentérale prolongée en I'absence de relais possible par voie orale.

Dans le cas des rechutes, il n'y a pas toujours de cause évidente expliquant
I'échec de la prise en charge. On peut évoquer la durée de ['antibiothérapie

parentérale dans un cas puisqu'elle a été de seulement 24h chez un patient.
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L'utilisation d'une pénicilline M en relais oral (cloxacilline ou oxacilline) est également
un facteur de risque de rechute puisqu'il a été démontré que ces molécules par voie
orale ont une biodisponibilité faible et une pénétration osseuse insuffisante (4).
L'observance du traitement oral est difficile a évaluer du fait du caractere rétrospectif
de I'étude mais a pu également participer aux rechutes.

La présentation en réunion de concertation pluridisciplinaire n'était pas réalisée
systématiquement dans notre population pédiatrique. Pourtant la multidisciplinarité
améliore la prise en charge comme cela a été démontré pour le traitement des
ostéomyélites dans I'étude de COPLEY (15) avec un meilleur bilan diagnostique, plus
d'identifications bactériologiques et une meilleure adhérence aux recommandations
apres la mise en place d'une équipe multidisciplinaire.

De méme la sur-cotation n'était pas appliquée dans notre population. Celle-ci
pourrait permettre une valorisation de ces infections pour une prise en charge
multidisciplinaire plus fréquente.

Malgré le faible effectif de notre population, plusieurs infections sont des
rechutes d'un traitement antérieur au moment de l'inclusion et deux infections ont
récidivé ensuite. Dans certains cas, ces échecs auraient possiblement pu étre évités
(antibiothérapie parentérale trop breve, utilisation non adaptée de pénicillines M par
voie orale). Pourtant un seul sujet a présenté des séquelles a distance de l'infection.
Dans ce cas on peut méme supposer que ces séquelles soient dues a la difficulté de
prise en charge de la fracture-luxation initiale et pas seulement a I'arthrite secondaire.

Concernant les infections sur matériel orthopédique, il s'agit d'infections liées
aux soins. En tant que probléme de santé publique, toutes les mesures doivent étre
prises afin de les éviter et leur prise en charge devrait étre optimisée par une réflexion
multidisciplinaire.

Ce type d'infection est rare. Malgré une période d'inclusion de 6 ans, nous
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avons un faible nombre de sujets inclus sur cette étude monocentrique. Une étude sur
un nombre plus important de sujets permettrait de confirmer les caractéristiques de

ces infections.

5. Conclusion

Les infections complexes ostéo-articulaires, qu'elles surviennent sur matériel
orthopédique ou non, sont une pathologie rare mais représentent une part non
négligeable des infections ostéo-articulaires de I'enfant. Leur prise en charge est
moins protocolaire que les infections ostéo-articulaires classiques avec une adaptation
de la prise en charge au terrain, antécédents du patient, bactériologie... d'ou toute
I'importance d'une prise en charge multidisciplinaire dans des centres habitués a la

prise en charge de ces infections particulieres.
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Annexes

I.

Définition des critéres de complexité d’une infection ostéo-articulaire

Annexe I de l'instruction N°DGOS/PF2/2010/466 du 27 décembre 2010 relative au dispositif
de prise en charge des infections ostéo-articulaires complexes
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Annexe |
Déefinition des critéres de complexité d'une infection ostéc-articulaire

L'ohjectif d'une telle définition est friple -

» [orientation des infections ostéo-arficulaires complexes vers des sftrucfures adapiées au niveau de
gravite de linfection,
FFaccés au tarf majoré pour des structures identifiées,
ia possibilité de contrdle par l'assurance maladie sur des critéres définis.

La complexité est definie par I'association de crtéres concemant le type de chirurgie, le terrain, la
microbiologie et la prise en charge thérapeutigue antérieure. Cette liste n'est pas exhaustive. Le critére
complexe de linfection doit étre proposé sur la fiche de synthése de la réunion de concertation
pluridizciplinaire et au final validé par un cenire de référence en infection ostéo-articulaire.

Certaines lésions ou situations peuvent étre d'emblées considérées comme complexes

1. Selon le type de programme chirurgical - Il doit s’agir de situations chirurgicales neécessitant des
gestes majeurs d'excision, de couverture, de reconstruction osseuse ou prothétique.
» Pseudarthrose infectée avec perte de substance nécessitant une reconstruction osseuse ou
des parties molles.
s« Osztéite sur os continu nécessitant une excision osseuse large ou une reconstruction
osseuse ou des parties molles.
Infection sur prothése articulaire nécessitant une reconstruction complexe.
Ostec-arthrite des grosses ariculations (épaule, coude, poignet, hanche, genou et cheville)
avec signes radiologiques d'atteinte osseuse, nécessitant une résection articulaire.
+ Infection rachidienne, avec ou sans matériel, nécessitant une reconstruction csseuse.
Exciusion : Ablation de matériel en miliey sepligue, amputation en zone saine, synovectomie,
excision des parfies molles sans reconstruction

2. Selon la prise en charge thérapeutigue antérieure : Infection osseuse ow articulaire en échec d'une
prizse en charge thérapeutigue médico-chirurgicale antérieure ayant associé un geste chirurgical
d'excision et une antibiothérapie.

Autres cas

Les infections osseuses ou articulaires, les infections des parties melles, Fosteomyélite aigué de Fenfant et
de I'adolescent, Farthrite aigué et l'infection post apératoire précoce, ne peuvent étre considérées comme
complexes gu'en présence d'un des critéres suivants :

1. Critéres microbiologiques -
La prise en charge par antibiothérapie est compliguée du fait d'un micro-organisme particulier ouw d'une
allergie aux anfibiotiqgues limitant les possibilités thérapeutiques.

2. Temain complexe
Toute défaillance viscérale sévére interférant avec le programme thérapeutique (insuffisance rénale ou

hépatique, immunodépression, polypathologies. ) ou avec un retentissement général chronigue associé.

Cas particuliers |

Les escames et le pied diabétigue nécessitent une prise en charge dans des structures spécifigues mais
peuvent, dans certaines situations cliniques ol une infection estéo-articulaire profonde est associée (ostéo-
arthrite), entrer dans le cadre d'une infection ostéo-articulaire complexe =i les critéres précédemment
énonceés sont remplis.
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II. Avis du comité d'éthique

FACULTE DE MEDECINE CENTRE HOSPITALIER UNIVERSITAIRE
ANGERS ANGERS
COMITE D’ETHIQUE

* %k k k% %

Le Président
Professeur Jacques Dubin

Docteur Valérie Rabier
Service maladies Infectieuses et tropicales
CHU Angers
4 rue Larrey

Angers, le 9 juillet 2015

Chere Collégue,

Le Comité d’Ethique du Centre Hospitalier Universitaire d’Angers a examiné dans sa
séance du 8 juillet 2015 votre projet enregistré au comité sous le numéro 2015/63 et intitulé :

EValuation épidémiologique des Infections OstéoArticulaires Complexes de
Penfant dans le Grand Ouest

Le comité d’éthique émet un avis favorable sous réserve de la modification
de la lettre d’information qui est tres longue avec des termes médicaux . 1l est souhaité
q g

une lettre aérée et compréhensible pour des non inités

Je vous prie de croire, Chére Collégue, en I’expression de mes sentiments les
meilleurs.

Professeur Jacques Dubin

R N1
m

Maison de la Recherche Clinique
CHU Angers - 49933 Angers Cedex 9
Email : jadubin@chu-angers.fr



III.

Liste des codages informatiques utilisés

MO0

MO1

M13

M86

M462

M463

T845

T846

1847

T814

Arthrites a bactéries pyogenes

Arthrites infectieuses directes au cours de maladies infectieuses et
parasitaires classées ailleurs

Autres arthrites
Ostéomyélite
Ostéomyélite vertébrale

Infection d'un disque intervertébral

Infection et réaction inflammatoire dues a une|prothése articulaire interne

Infection et réaction inflammatoire dues a un appareil de fixation interne

Infection et réaction inflammatoire dues a d'autres prothéses, implants et
greffes orthopédiques internes

Infection aprés un acte a visée diagnostique et thérapeutique, non classée
ailleurs
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Résumeé

La prise en charge des infections ostéo-articulaires complexes et sur matériel
orthopédique est particulierement peu codifiée dans la population pédiatrique. Cette
étude rétrospective avait pour objectif d'évaluer l'incidence de ce type d'infection. Le
recrutement s'est effectué a partir des codages informatiques au CHU d'Angers entre
2009 et 2015. Les patients présentant un critére de complexité de leur infection ou la
présence de matériel orthopédique étaient inclus. 10,2% des 147 mineurs hospitalisés
pour infection ostéo-articulaire présentaient des critéres de complexité,
principalement en rapport avec des co-morbidités sous-jacentes. 11 sujets ont
présenté une infection sur matériel orthopédique. Il s'agit dans la majorité des cas
d'infections liées aux soins ayant pour conséquences, outre des séquelles, des
hospitalisations prolongées. Une équipe multidisciplinaire pourrait améliorer la prise

en charge peu codifiée de ces infections rares.

Abstract

The management of complex osteoarticular infections and infections with
orthopedic material is not codified in the pediatric population. This retrospective study
aimed to evaluate the incidence of this type if infection. Recruitment was based on
computer coding at the Angers hospital between 2009 and 2015. Patients with a
complex infection or an infection with orthopedic material were included. 10,2% of the
147 children hospitalized for onsteoarticular infection had complexity criterion, mainly
related to underlying co-morbidities. 11 subjects had an infection on orthopedic
material . In the majority of cases, these were care-related infections, which resulted
in sequels and prolonged hospitalizations. A multidisciplinary team could improve the

difficult management of these rare infections.
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