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Introduction — Agriculture Biologique

En 2021:

- Agriculture biologique en lle-de-France = 617 exploitations soit 35 380 hectares
- Autorisation des fumiers et lisiers pour la fertilisation des sols

Fertilisants: accumulation des déjections animales pouvant contaminer les sols par des bactéries pathogénes -> risque
sanitaire

Europe

(n=23) i1 &8 Ecken™ (2013) |
* Quaglio™ (1988)"® Rodriguez’ (2013)
& Sartoryss (1993) M I Rodriguez™ (2014)
#" al Sail® (1996)" | C1&# Rodriguez™ (2015)
h e e a2 ¥ R e & Troiano™ (2015)
ex: Clostridioides difficile e .’ Guran (2015)
A SF Bouttier™ (2010) M Atasoy™ (2017)

A % Jobsti® (2010 A
AP b :2010; . M Ersoz7 (2018)+
2 B D g Boor® (2011) [ primavilla (2018)+

e Pasquale® (2011) [ Tkalec™ (2019)+

T Pasquale™ (2012) Agnolli™® (2019)+
i1 Root vegetables & Nuts # Honey > Dairy product A Animal sample
® Above groundveg. -~ Grains Y Goat ~ Baby formula .‘,lntestine
£ S0il contact veg. A I BeetPork O Lamb/Mutton "~ Egg Seasoning
& Vegetables Misc. % processiSausage ¥ Camel ® Meat misc. & Surface/Envim.
® Fruit T« ;’ Turkey/Chicken ™ Ostrich  Human sample é Drinking water
Z soy > s Fishishellfish i gyffalo & Multi-ingredient B Hospital meals

https://www.bioiledefrance.fr/documents/2022-observatoire-final.pdf
Rodriguez-Palacios et al. 2020
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Introduction — C. difficile

Facteurs risques:

Caractéristiques: %‘% '
EE

Entéro-pathogéne ubiquitaire

Gram + Age Séjours
Anaérobie strict (>65ans)  hospitaliers
Sporulant

Production de toxines: TcdA/B et CdtA/B

CONNG

Tre_utfarr_]ents Comorbidités
antibiotiques

— Clinique: Traitements:
ymptomes:
e Diarrhées |égéres a séveres Clostridioides difficile . , -
» Colites pseudomembraneuses Gallas) Antlblothe_raple. L
« Fidaxomicine

o * Vancomycine
Complications:

* Megacolon toxique Anticorps monoclonal :
* Rechute (20%) *  Bezlotoxumab

Transplantation de microbiote fécale

Eckert et al. 2010 / Smits et al. 2016 / Debast et al., 2014 / Furuya_Kanamori et al., 2014



Introduction — C. difficile

En Europe (2018): 8™ agent responsable d’infection associée aux soins (124 000 infections et 3 700 déceés par an)

b Un acteur de la Santé Globale (« One Health »)

Cycle de transmission

Consommation de viandes contaminées @
Contact (transmission inter-espéce) @

Biosolides (compost)

Alimentation

contaminé

Contact environnement

Dissémination de spores -> air

Animaux

Animaux sauvages
Animaux domestiques
Animaux de pratique sportive

),

Fumiers... (agriculture)

Adapté de Lim et al., Clinical Microbiology, 2020



Introduction — Cycle infectieux de C. difficile chez ’THomme

Contamination
Féco-orale

o0
§ spores

A

Estomac

Germination des —
spores Dlssem|'nat'|on
] Transmission

Intestin T
) formes végétatives

|

Colonisation, production toxines, sporulation

l \

Symptémes Production
l spores

[ Multiplication des

\ 4

Colon —

Traitements

/o \

Guérison Complications

\ J
|

Rechute

Rectum

Adapté de Vedantam et al. 2012.



Introduction — Cycle infectieux de C. difficile chez ’THomme

Contamination
Féco-orale

A

o0
‘spores
— Estomac
Germination des ——
spores Dissémination
Transmission
. Multiplication des
Intestin — T
formes végeétatives
>_ - - - - -
Colonisation, production toxines, sporulation
Célon — l \
Symptémes Production
l spores
Traitements
Rectum / \
Guérison Complications

\ J

|
Rechute

Adapté de Vedantam et al. 2012.



Introduction - Biofilms

80% des bactéries résident sous forme de biofilms causant des infections chroniques et des rechutes

Biofilms = amas composés de cellules bactériennes enrobées d’'une matrice polymérique et attachées a une surface

Permettent :
« Survie de bactéries
* ROle dans la virulence
» Reésistant a des stress (toxiques et oxygene) et des traitements antibiotiques

Etapes de la formation d’un biofilm:

@
- Biofilm dispersé

Bactéries =
planctoniques Antibiotiques / -
&= Yoo
% \Rechute

{ Colonisation ~~  *
olonisation_ )
Matrice :
. /\“.s /\ extracellulaire Persaiens
=25 “ —ECM
Adhésion initiale = Adhésion irréversible Prolifération et maturation Dispersion

Lebeaux et al. 2014 / Pantaléon et al. 2014
Adapté de Shrestha et al. 2022




Projet de these

Est-ce que les souches éetudiées de C. difficile sont capables de former des biofilms?

—> Quel est le rble des biofilms de C. difficile dans le cycle infectieux?

Quelle est la circulation intra-espéce et inter-espece de C. difficile?

[ Collections de souches ] ;j;

Equines / \

Projet collaboratif antérieur
(INRAe Micalis — ANSES)

Humaines ]

28 souches isolées de patients diarrhéiques
27 souches isolées du caecum suspectés d’infection a C. difficile
d’Equidés autopsiés

|
Total = 55 souches



Projet de these
<0
J

o-N

[ Est-ce que les souches éetudiées de C. difficile sont capables de former des biofilms?

Observation macroscopique a I'ceil nu
Quantification de la biomasse au cristal violet
Analyse de la structure et de la viabilité cellulaire en microscopie confocale

[ Quel est le role des biofilms de C. difficile dans le cycle infectieux? ]

Réle dans:
» Dissémination: étude de la sporulation
» Virulence: étude de I'expression des génes de toxines
» Reésistance aux antibiotiques: étude de la résistance a la vancomycine
« Colonisation: étude de la capacité des souches a coloniser un modéle murin

[ Quelle est la circulation intra-espéce et inter-espéece de C. difficile? ]

Analyses bio-informatiques et phylogénétiques:
* Intra-espéce = qu’entre les souches d’Equidés / gu’entre les souches humaines
* Inter-espéce = entre les souches d’Equidés et humaines
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