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Ciment aux antibiotiques (AB)Ciment aux antibiotiques (AB)
Polymère: polyméthylmétacrylate (PMMA)
Inventé en 1933 (Dr Rohm, Allemagne) 
Utilisé en orthopédie depuis1958 Charnley, JBJS 1960; Buchholz, 

Chirurg 1970

Caractéristiques requises des AB
– Activité sur germes responsables
– Thermostable

– Soluble dans l’eau

– Peu allergène

Anagnostakos, Acta Orthop
2006 
Cui, JBJS 2007
RCP  IOA sur matériel, SPILF 
2009

En prophylaxie
Faible posologie (≤ 1g pour 40g ciment)

Jiranek, JBJS 2006

En curatif
Forte posologie (> 3.6g pour 40g ciment) 

Anagnostakos, Acta Orthop
2006 ; Cui, JBJS 2007; Hanssen, 
Clin Orthop Rel Res 2004

Indications
Changement 2 temps + spacer AB (genta, vanco +++) 
= GOLD STANDARD

Changement en 1 temps = critère majeur Ure, JBJS 1998;  Gehrke, Hip Int 
2012



Ciments AB commercialisCiments AB commercialis ééss

Deux caractéristiques majeurs :

STABILITE

Pouvoir d’ELUTION des antibiotiques

Ciment = polymère



PropriPropri ééttéés ms m éécaniques du cimentcaniques du ciment

• Type/forme de spacer AB très variables
– Moulage de ciment PMMA (Palacos avec 

AB, utilisé dans hanche et genou)
– Tige ou clou formant le squelette entouré de 

ciment
– Prothèse enduite de ciment (PROSTALAC)
– Billes de PMMA

• Endosquelette métallique pourrait
renforcer propriétés mécaniques
– Bénéfice clinique insuffisamment étudié
– Altération de l’élution des AB ?

• Stabilité du ciment et élution de l’AB dépend 
de nombreux facteurs

Hanssen, Clin Orthop Rel Res 2004; Anagnostakos, Acta 
Orthop 2006; Cui, JBJS 2007



PropriPropri ééttéés ms m éécaniques caniques 
et det d ’é’élution lution des AB des AB du cimentdu ciment

STABILITE CIMENT ELUTION ANTIBIOTIQUE

Type ciment + +++
Palacos > CMW, Simplex1,2

Produit commercialisé > fait « maison »

Conditions de préparation: 
pression atmosphérique, 
durée de préparation

+ +
Préparation sous vide avec élution 

variable selon ciment3

Porosité du ciment Pores de grande taille, 
fragilisation

Pores de grande taille : meilleure 
élution (ex: Palacos)

Surface du spacer ++
Grande surface : meilleure élution  

(billes)

Type, posologie 
d’antibiotique

<5% peu d’influence
>10% rarement utilisé (diminue 

stabilité)4

++

Composition en 
antibiotiques

+++
Meilleure élution avec vanco, genta5,6

1:Buchholz, JBJS 1981; 2:Stevens, J Orthop 2005; 3:Meyer, JBJS 2011; 4:Jiranek JBJS 2006;

5: Penner, J Arthoplasty 1996, 6: Masri, J Arthoplasty 1998
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PorositPorosit éé du ciment aux ABdu ciment aux AB

Microscopie électronique:

Ciment = polymère

Comparaison de ciment à porosité faible (A) et 
forte (B)

Présence de pores communicant dans ciment à
forte porosité Neut. Biomaterials 2000

1 mm

1 mm
0,1 mm

A

B

Caractéristiques antibiotiques : thermostable, soluble dans l’eau



Ciment AB: Elution bimodaleCiment AB: Elution bimodale
Etudes Etudes in vitroin vitro

Elution bimodale

- Deux premières semaines: rapide, puis  lente pendant des mois

10% de quantité d’antibiotique diffusée
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Ciment AB: Diffusion osseuse faibleCiment AB: Diffusion osseuse faible

Wahlig 1978

21 patients (billes genta)

CMI gentamicine (µg/ml):

Staphylococcus genta S <0,25

Staphylococcus genta R 8-64



Ciment AB: Effet sur formation Ciment AB: Effet sur formation biofilmbiofilm
Gentamicin release from PMMA bone cement and S. aureus biofilm formation

Van de Belt, Acta Orthop Scand 2000 

Eude in vitro

Incubation de S. aureus avec disque de ciment sans et avec gentamicine

Développement du biofilm en présence de gentamicine (en rouge)



Ciment AB: Effet sur formation Ciment AB: Effet sur formation biofilmbiofilm
Gentamicin release from PMMA bone cement and S. aureus biofilm formation

Unloaded bone cement Gentamicin-loaded bone cement

Van de Belt, Acta Orthop Scand 2000

Etude in vitro

Incubation de S. aureus avec disque de ciment sans et avec gentamicine

Développement du biofilm en présence de gentamicine

Surface rugueuse du ciment = excellent support d’adhésion Kendall, J Arthroplasty 1995



Ciment AB: Emergence de rCiment AB: Emergence de r éésistancesistance
Biomaterial-associated infection of gentamicin-loaded PMMA beads

Neut, JAC 2001

Culture de billes gentamicine (30 billes de 4.5mg gentamicine) de 20 patients avec infection prothèse

Comparaison culture standard (4/20 positives) vs culture prolongée sur milieux enrichis (18/20 positives)
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Ciment AB: Emergence de rCiment AB: Emergence de r éésistance sistance 
Biomaterial-associated infection of gentamicin-loaded PMMA beads

Patient 11: culture prolongée avec SCN Patient 14: culture prolongée avec SCN et P. 
aeruginosa

Neut, JAC 2001 

Mise en culture de billes de gentamicine (30 billes de 4.5mg gentamicine) de 
20 patients pris en charge pour infection prothèse.

Comparaison de culture standard vs culture prolongée sur milieux enrichis



Ciment AB: Ciment AB: ETUDES CLINIQUESETUDES CLINIQUES
Traitement prTraitement prééventif PTHventif PTH

IPTH 0.5% (n=102)

Sans ciment AB (CAB) 1.4 x plus reprises (p=0.001),

1.8 x plus reprises pour infection (p =0.01)

Registre norwégien
1987-2001
N=22170

Engesaeter

Acta Orthop
Scan 2003

2 ans: ABP 13 IP (1.6%), CCT 3 IP (0.4%)  p<0.05

5 ans: ABP 16 IP (1.9%), CCT 7 IP (0.8%)  p<0.05

10 ans: ABP 16 IP (1.9%), CCT 9 IP (1%)  NS

Etude randomisée 
suédoise 1976-1978

AB prophylaxie (ABP, 
n=835) vs ciment genta
(0.5g) (CGT,n=853) 

Joseffson

Clin Orthop
Rel Res 1993

RésultatsType d’étudeRéférences



Ciment AB: Ciment AB: ETUDES CLINIQUESETUDES CLINIQUES
Traitement prTraitement prééventif PTGventif PTG

IPTG 0.9% (n=387)

Sans CAB : 1.35 x plus reprises pour 
infection vs CAB + ABP 

Registre finlandais

N = 43149
PTG (première, révision)

Jämsen

JBJS 2009

Suivi ≥ 12 mois:

Pas différence entre 2 groupes (IP 
1.4% sans AB vs 1.35% avec AB)

Etude prospective randomisée

N=2984 PTG (première)
Groupe ciment sans AB (n=1465)

Groupe ciment érythro/colistin (n= 
1483)

Hinarejos

JBJS 2013

Analyse multi-variée:
BMI ≥ 35 (HR 1.47), diabète (HR 
1.28), sexe masculin (HR 1.89), score 
ASA ≥ 3 (HR 1.65), osteonécrose (HR 
3.65), arthrose post-traumatique (HR 
3.23), ciment AB (HR 1.53),
irrigation AB (HR 0.67)

Analyse FdR d’infection prothèse
Cohorte PTG (première), 2001-2009 
N= 56216, 0.72% (n=404 IP)

ABP 93%, CAB 12%, irrigation AB 15%

Namba
JBJS 2013

RésultatsType d’étudeRéférences



Utilisation de ciment aux AB
- 252 avec ciment aux AB
- 201 sans ciment

Risque de reprise non différent
- toute cause RR 1.3 [0.8-2]

- pour infection RR 0.98 [0.5-1.9]

Registre norvégien PTH de 1987-
2009

- date opératoire, indication

- type prothèse, durée intervention?

- type de fixation(+/- ciment, +/- AB)

906 (0.7%) infections de prothèse (IP)

Acta Orthop 2011

Ciment AB: ETUDES CLINIQUESCiment AB: ETUDES CLINIQUES
Traitement curatifTraitement curatif



CID 2012

• Objectif
– Evaluer qualité scientifique du choix, posologie ciment AB dans traitement des 

infections de prothèse (IP) avec changement en 2 temps
• Méthodes

– Revue littérature 1988-2011
– Critères d’inclusion: posologie AB calculable/40g ciment, même composition 

de ciment pour tous patients, suivi après repose ≥ 24 mois
– Objectif principal: taux d’éradication d’IP à 2 ans

• Résultats
– 20 études, 836 IP (71% PTG, 29% PTH)
– Une seule étude randomisée (IPTH): spacer vanco (1g/40g) vs pas de spacer 

Cabrita, Clinics 2007

– Nombreuses études exclues
• hétérogénéité dans composition du spacer
• suivi insuffisant

Ciment AB: ETUDES CLINIQUESCiment AB: ETUDES CLINIQUES
Traitement curatifTraitement curatif



Résultats



• Pas d’association entre composition/posologie spacer aux AB et 
l’évolution des patients

• Evolution favorable [Cabrita 2007] malgré résistance germes (BGN 
31.5%).

• Pas d’étude randomisée avec spacer +/- antibiotique ou compositions 
variables

• Différence dans les ciments et composition
• Résistance des staphylocoques aux aminosides élevée (41-74%)

Conclusion
• Qualité scientifique des données insuffisante pour recommander 

l’utilisation de spacer aux AB
• Recommandations reposent sur les avis d’expert et études in vitro

Discussion



Pathogènes N (%)

Staphylococcus
MS
MR

S. aureus
MS
MR/GI

S. epidermidis
MS
MR/GI

Autres staphylocoques

84 (54%)
36 (23%)
49 (31%)

23 (15%)
17
5/1

40 (25%)
6

22/12
13 (8%)

Streptococcus
Beta-hemolytic
Streptococcus viridans

20 (13%)
10
10

Enterococcus faecalis 4

Bacilles à Gram négatif 16 (10%)

Anaérobies Gram + 18 (11%)

Infection pluri-microbienne 11 (7%)

Autres germes 3

Absence documentation 1

Rechutes très rares 2/152 (1.3%)
Récidives peu fréquentes 8/152 (5%)

Ciment AB: ETUDES CLINIQUESCiment AB: ETUDES CLINIQUES
Traitement curatifTraitement curatif

One-stage exchange arthroplasty for 
chronic prosthetic hip infection: results 
of a large prospective cohort study
Zeller et al, JBJS (sous presse)

Étude prospective (11/2002-03/2009)
152 IPTH traitées par un temps

Pas d’antibiothérapie locale
Prothèses non cimentées (45%)

Antibiothérapie par voie générale
• durée (médiane)

- totale 90 jours [43-135]
- IV 42 jours [28-86]

Suivi 39 [24-86] mois



Ciment AB: TOXICITECiment AB: TOXICITE

Menge et al. Acute kidney injury after placement of an antibiotic-
impregnated cement spacer during revision total knee arthrpl asty
J Arthroplasty 2012

• Objectifs : Incidence et facteurs prédictifs d’insuffisance rénale aiguë
après mise en place spacer AB pour le traitement d’infection de PTG

IRA: augmentation >50% créatinine de base et >14mg/L dans les 90 
jours post-opératoires.

Etude rétrospective sur 84 patients

• Résultats : Incidence 17% [95%CI 10-26].

IRA associé à

- dose tobramycine > 4.8g, OR 5.87 [95%CI 1.43-24.19]

- dose tobramycine (variable linéaire) OR 1.24 [95%CI 1.00-1.52] pour 
chaque 1g supplémentaire



Ciment AB: TOXICITECiment AB: TOXICITE
Luu et al. Two-stage arthroplasty for prosthetic joint  infection. A systematic
review of acute kidney injury, systemic toxicity and in fection control
J Arthroplasty 2013

Revue de la littérature de 1989-2012.

• Objectifs : Evaluer bénéfice-risque du spacer AB lors changement en 2 temps. 
Incidence d’insuffisance rénale et récidive d’infection de prothèse.

• Résultats : 10 études observationnelles, 544 patients.
Hétérogénéité du type spacer et AB utilisés. Tobramycine, gentamicine (80%) +/-
vancomycine (60%) le plus souvent utilisés. Durée spacer (4/10): 6 à 17 semaines.

Incidence de l’IRA (4 études): 26/544 patients (4.8% ; 2-17% selon études et 
définitions). Plus élevée que décrit précédemment.
Incidence récidive d’infection 11%.

• Conclusion: Rapport bénéfice-risque plutôt en faveur spacer AB.
MAIS: IRA sous-estimée ? Difficultés d’interprétation des résultats, car 
hétérogénéité des définitions, spacer, suivi, étude rétrospectives…



Ciment AB: TOXICITECiment AB: TOXICITE
Cas cliniques: Insuffisance rénale aiguë sévère (5 cas)

Spacer avec tobramycine (3), gentamicine (1), vancomycine (1)

Posologie: genta/tobra 0.5-3.6g/40g; vancomycine 2-3g/40g

Apparition de l’IRA: immédiate chez 3, décalée de 1.5-5 mois chez 2 
patients

4/5 patients avec concentration sérique d’aminosides 2-5.5µg/ml

3 patients dialysés

Régression de l’insuffisance rénale après ablation du spacer

Van Raaij, J Arthroplasty 2002

Curtis, Pharmacotherapy 2005

Patrick, Ann Pharmacother 2006

Dovas, Clin Nephrol 2008

McGlothan KR, Tenn Med 2012



Les ciments AB sont-ils utiles en
chirurgie orthopédique prothétique? NON 

Traitement préventif

• Utilisation large à faible posologie: conséquences ?
• Risques

– Effet mécanique: non observé
– Risque toxicité, allergie: non observé
– Risque résistance aux AB ?
– Coût ?

• Diminution de l’incidence des infections prothèse ?
• Effet sur long terme: efficacité, résistance ?

• Recommandations et utilisations (USA 10%, Scandinavie, 
GB > 90%) variables selon pays

• Développement de prothèses non cimentées



Les ciments AB sont-ils utiles en
chirurgie orthopédique prothétique? NON 

Traitement curatif
• Efficacité difficile à apprécier

– Aucune étude randomisée
– Hétérogénéité majeure dans les études et les pratiques
– Efficacité de la prise en charge en absence d’antibiothérapie locale

• Courte durée d'efficacité (< 2 semaines)
• Spacer = corps étranger avec risque colonisation et formation du biofilm
• Risque d’acquisition de résistance

• Difficultés pratiques
– Antibiothérapie active: diagnostic microbiologique pré-opératoire
– Modifications des propriétés physico-chimiques du ciment à forte posologie
– Toxicité, allergie
– Risque de cultures faussement stériles en cas de reprise

• Développement de prothèses non cimentées

• Recommandations variables selon pays



CID 2013

Local AB impregnated cement and 
devices are commonly used…either
premixed or mixed…by the 
surgeon.

The clinicians should be aware of 
the potential for systemic toxicity of 
local antimicrobial delivery, 
although this rarely occurs.

Some panel members do not 
recommend spacers for MRSA 
infection…, as they believe that the 
use of spacers in these settings 
may be detrimental to the 
eradication of infection. Reports of 
successful use of spacers for 
MRSA PJI have been published.

The use of AB impregnated cement
and spacers has not been 
evaluated in randomized controlled
trials.





Ciment AB: Emergence de rCiment AB: Emergence de r éésistancesistance

Hétéro GISA 

CMI vanco = 4 to 16 µµµµg/ml

CMI teicoplanine = 24 mg/ml

Ciment vancomycine

Teicoplanine IV 18 mois 

Scan J Inf Dis 
2006



5 des 20 études incluses [9, 10, 16-18]

• 5 études supplémentaires [28-32]

TOXICITETOXICITE

Conclusion difficile en 
l'absence d’études 

comparatives

TOXICITÉ RÉNALE RARE



PROSTALAC: prosthesis with antibiotic loaded cement

Gee, AJR 2003



JBJS 1977



JBJS 1981



Clinical studies
•• BiBi --phasic release :  phasic release :  

•• peak release in the first hours, then peak release in the first hours, then 

•• low release that can be measured for months.low release that can be measured for months.

•• Gentamicin detected for up to 19 years, in joint fluidGentamicin detected for up to 19 years, in joint fluid (range (range 

: 0,06 to 0,85 mcg/ml) (*).: 0,06 to 0,85 mcg/ml) (*).

•• 70% of antibiotic are locked in bone cement after ma ny 70% of antibiotic are locked in bone cement after ma ny 
years (*)years (*)

•• After many years, genta in tissues is only just meas urable, After many years, genta in tissues is only just meas urable, 

•• Unless the bone cement is disrupted which causes muc h Unless the bone cement is disrupted which causes muc h 
higher levels of antibiotic concentrations **.higher levels of antibiotic concentrations **.

*  Fletcher Acta Orthop Scand 2004; 75: 173*  Fletcher Acta Orthop Scand 2004; 75: 173--66

** Powles JBJS 1998. 80-B: 607-610



ETUDES CLINIQUESETUDES CLINIQUES
Microbiologie sur spacerMicrobiologie sur spacer

Eude rétrospective, centre spécialisé (Oxford)

152 patients (PTG 77, PTH 71, coude 4)

Germes isolés à l’ablation : SCN 30%, SA 18%, strepto 7%, 
BGN 7%, cultures stériles 41% (PTG > PTH)

Spacer genta dans genou, rarement dans hanche (13%)

ABtt post-op IV 6 semaines IV, puis arrêt ≥ 2 semaines avant 
repose de prothèse

Au 2 ème temps: cultures + chez 21 patients (14%)

Même germe (n=4), germe différent (n=10), seules cultures + 
au 2ème temps (n=7)

Plus fréquent dans PTG (n= 16) vs PTH (n=4); P=0.01

Cultures positives n’influencent pas l’évolution


