Titulo proyecto GEIO:

Evaluacidn de la rentabilidad diagndstica en infeccidon de prétesis
articular del cultivo del liquido tras sonicacion frente al cultivo del
liquido tras desbridamiento y triturado del material protésico.

Equipo investigador:

Grupo multidisciplinar de traumatdlogos, infectélogos, microbidlogos y TDL de los hospitales
aragoneses, coordinado por los grupos del ISS-Aragdn del Hospital Universitario Miguel Servet
(HUMS).

Centros participantes:
Hospital Universitario Miguel Servet (centro referente) y hospitales de Aragdn con cirugia
protésica de rodilla, cadera y hombro. Otros centros que se quieran adherir.

Antecedentes y justificacion

La infeccion de protesis articular (IPA) supone una complicacién grave con elevada morbilidad.
El diagndstico microbioldgico es complejo por la baja sensibilidad de las técnicas
convencionales.

La sonicacion permite liberar microorganismos del biofilm protésico, pero su rendimiento
diagndstico sigue siendo controvertido frente al cultivo tradicional de tejidos o fragmentos.
Distintas guias (IDSA, EBIJIS) difieren en la interpretacién de resultados.

Las técnicas moleculares (PCR 16S, panel sindrdmico y secuenciacién metagendmica) ofrecen
mayor sensibilidad y rapidez diagnéstica, aunque su utilidad y coste-efectividad aun requieren
validacion.

La amplia experiencia del HUMS en artroplastias motiva este estudio comparativo entre
métodos clasicos, sonicacidn y triturado de material, con integracion de técnicas moleculares.

Hipétesis

El desbridamiento y triturado del material adherido a la prétesis ofrece mejor rendimiento
diagndstico que la sonicacidn.

Objetivos

e Principal: Comparar la rentabilidad diagndstica del cultivo tras desbridamiento y
triturado frente al cultivo tras sonicacion.

e Secundarios:

o Evaluar el rendimiento de PCR 16S, panel sindromico y secuenciacion
metagendmica sobre las mismas muestras.

o Analizar la caracterizacion de estafilococos mediante métodos tradicionales y
metagendmicos.

Metodologia

Tipo de estudio: Prospectivo, comparativo y longitudinal (2026—-2030), incluyendo pacientes
mayores de 18 afios sometidos a revision de proétesis por causa séptica o aséptica en Aragon.

Muestra: 150 pacientes estimados (95% IC; prevalencia 15%).



Variables:
e Principal: Resultado positivo/negativo del cultivo tras sonicacién vs. triturado.

e Resultado: Confirmacién de infeccidén segun criterios EBJIS y cultivos concordantes
(gold standard).

Procedimientos microbioldgicos:

Procedimientos microbioldgicos

1. Condiciones generales: Segun el protocolo establecido, se tomardn entre tres y cinco
cultivos de tejido intraoperatorios y todos los materiales protésicos retirados se enviaran de
forma rutinaria a un procedimiento de sonicacidn, independientemente de si se sospeche una
infeccidn o un fallo aséptico. Las muestras retiradas provenientes de quiréfano se recogeran en
contenedores estériles, se enviardn a nuestro laboratorio de microbiologia clinica y se
procesaran lo antes posible tras su recepcién (en menos de 3 horas). En el laboratorio, todo el
procesamiento se realizara bajo campana de flujo laminar nivel 2 siguiendo las condiciones de

seguridad y prevencién de riesgos laborales del laboratorio.

2. Procesamiento en quirdfano: Las partes metdlicas de la prdtesis explantada se
someterdn en el propio quiréfano a un procesamiento de desbridamiento o peeling mediante
bisturi y pinza, extrayendo una muestra de parte del tejido adherido a dichas partes metdlicas.

Dicho material se inoculara en los frascos de biopsia liquida estériles (ProbeAX EVO 40ml tube

single con 5ml NaCl, Axonbiotech GmbH) que seran proporcionadas por el laboratorio a la

supervisora de quiréfano. Este frasco junto con las proétesis y biopsias periprotésicas( muestras
de tejido perioperatorio de diversas localizaciones alrededor de la proétesis utilizando pinzas

estériles separadas) seran enviados al laboratorio en recipientes estériles.
3. En el laboratorio de Microbiologia:

a) A cada recipiente de polipropileno estéril con las partes metadlicas, se afiadird una

solucidon estéril de PBS (Phosphate Buffered Saline o solucién tamponada con fosfato salino)

hasta cubrir el 90 % de la superficie del material protésico, ya sea la parte proximal o distal de
la prétesis. El recipiente cerrado se agitara en vortex durante 30 segundos y luego se colocard
en un bafio de ultra-sonicacion (ElImasonic-S180, EIma Schmidbauer GmbH, Singen, Alemania) a
una frecuencia de 180 Hz y una potencia de 200 W durante 5 minutos. El liquido de sonicacién
resultante, se pasa por vortex 30 segundos y se centrifugara a 3200 rpm durante 20 minutos
(18, 31). A continuacién, se inocularan 100 pl del sedimento resuspendido en placas de agar

sangre y chocolate para cultivo aerdbico, y en agar Schaedler BD™ para cultivo anaerébico
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(Figura 1). Ademas, se inocularon 10 ml del liquido de sonicacién resuspendido en botellas de

hemocultivo aerdbico y anaerdbico (Bactec, Becton and Dickinson, Sparks, USA) (30).

b) El tubo de Probe AX con la muestra de tejido periprotésico serd sometido a proceso
de trituracion mediante bloque cerdmico a una velocidad de 2000 rpm durante 8 minutos en el

SpinAX (ProbeAX, Swissmeca SA). La muestra liquida resultante llevara el mismo procesamiento

que el liquido de sonicacién, con la siembra en las mismas placas de agar y la inoculacién en
frascos de hemocultivos (Figura 2). En el caso de proétesis enviadas desde otros centros, el
proceso de sonicacidn y de triturado se realizard en el laboratorio bajo estrictas condiciones de
esterilidad. Todos los agares y hemocultivos se incubardn durante 14 dias. El limite de
cuantificacion para microorganismos poco virulentos serd de =>1 UFC/uL probable y => 50
UFC/ul confirmada, para el crecimiento en agar y de 1 a 10 UFC/ml cuando el crecimiento se
detecte sdélo en botellas de hemocultivo. Para S. aureus u otros microorganismos considerados

altamente virulentos cualquier crecimiento se considerara positivo.

En ambos procedimientos, se guardardn alicuotas del material liquido resuspendido,
para realizar las técnicas directas de PCR16S, panel sindrémico FilmArray Joint Infection

(Biomerieux) y secuenciacién metagendmica.

Técnicas moleculares:
e PCR 16S a tiempo real (Hospital Gregorio Marafién, Madrid).
e Panel sindrémico BioFire Joint Infection (HUMS, Zaragoza).
e Secuenciacién metagendmica (CIBA, Zaragoza).

Tras su procesamiento, se guardaran archivos de las biopsias y las protesis se

conservaran durante 15 dias.

Aspectos éticos

Recogida de datos seudonimizados en REDCap. Autorizacidn previa del CEICA y solicitud de
financiacion FISS.

Cronograma
e 2026: Preparacion y validacion técnica.
e 2026-2029: Inclusidn y seguimiento clinico (212 meses).

e 2029-2030: Andlisis de resultados, redaccién y difusidn del informe final.


https://www.axonlab.com/product/spinax-12051309

Estudio prospectivo comparativo de 2 procesamientos
de muestras y 3 técnicas diagnostico molecular,
longitudinal, cohorte dinamica de pacientes sometidos a
cirugia protesis articular.

Hipotesis Desbridar y triturar es mas preciso que la sonicacion.
Pacientes 150 pacientes en cirugia de revision.

Duracion 5 anos (2026-2030) en Aragon, Espana.

Objetivo Hallar el método mas fiable para diagnosticar la IPA.

Comparar ambos métodos con Cultivo Convencional, PCR 16S y Panel Sindrémico PCR

ObjetiVOS secundarios > Verificar valor de Biologia Molecular en diagndstico de IPA

Caracterizacion genotipica de cepas de S. coagulasa negativo (IPA tardia)

Centros y laboratorios interesados en participar y mas detalles del estudio:
Contactar Dr. Garcia-Lechuz
Estudio MATCH-GEIO

e-mail:

jmgarcialechuz@salud.aragon.es
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Figura 1. Protocolo de sonicacidon (modificado de Dos Santos Silva N et al (14)
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Figura 2. Protocolo de desbridamiento manual y trituracion

La prétesis se extrae del contenedor tras la
icacion y se en dici estériles
a desbridamiento pelado del tejido
periprotésico mediante bisturi

Patented system that grinds sample at >2000 rpm.
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Se tienen 3 muestras por protesis retirada: De cada muestras se realizan 4 alicuotas:
1. Liquido del sonicado 1. PCR16S
L , . L X 2. PCR panel FilmArray JI
2. Liquido del triturado tejido periprotésico o
3 Liquid icular/sinovial 3. mNGS secuenciacion
_Liquido articular/sinovia 4. Cultivo convencional AS, ACh, Anaero

+ Cultivo en frascos hemocultivos BD = 3-5 cc
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