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Introduction Materiel & Méthodes

Staphylococcus aureus est le premier agent causal Biofilm mature
des infections ostéo-articulaires (I0OA) et est fréguemment ° i Dénombrement inoculum
responsable de formes chroniques difficiles a traiter en 0%0 o . bacterien viable au

sein du biofilm

raison de sa capacité a former des biofilms, a étre
internalisé et a persister dans les ostéoblastes.

La phagotheérapie constitue une alternative thérapeutique

prometteuse pour ameéliorer la prise en charge des I0A.

24h

Traitement avec assemblage
des 3 bactriophages

Infection d’ostéoblastes et/ou antibiotiques
(vancomycine/rifampicine)

Objectif de I’étude : évaluation de I'activité bactéricide
d'un assemblage de 3 phages, recemment utilisés aux HCL
pour le traitement compassionnel d’IOA (Ferry 2018),
contre S. aureus dans des modeles in vitro de formation

lysostaphime

24h Dénombrement inoculum
bactérien intracellulaire

MG63 ‘ ‘ Dénombrement
de biofilm et d'infection d’ostéoblastes humains. Lignée ostéoblastes humains bactériophages intracellulaires
. , - Résultats
1. Activité contre S. aureus au sein du biofilm
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Activité antibofilm des phages concentration dépendante, Association des phages aux antibiotiques = effets synergiques pour les concentrations
comparable a celle de la rifampicine les plus faibles permettant pas d’obtenir un effet bactéricide significatif en monothérapie

2. Activité contre S. aureus apres
internalisation dans les ostéoblastes

3. Internalisation des bactériophages dans les cellules infectées
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Proportion bactéries intracellulaires a 24h
(versus traitement par lysostaphine)

Observation par microscopie électronique de bacteriophages au sein

* Pas d’effet intracellulaire des phages + controle partiel de I'environnement d'une vacuole d'une cellule infectee par . aureus

extracellulaire (réinternalisation de bactéries apres leur libération dans le milieu
extracellulaire au decours de la lyse de cellules infectées versus lysostaphine)

* Intéret de I'assocation bactériophages + vancomycine pour augmenter le controle
de I'environnement extracellulaire

* Internalisation des bactériophages dans les osteoblastes probablement
en méme temps que S. aureus (mecanisme type “cheval de Troie”)

C I Les bactériophages testés étaient tres actifs contre le biofilm formeé par S. aureus et pourraient représenter un
onciusion traitement adjuvant prometteur pour traiter les IOA, notamment lorsque la vancomycine est utilisée.
lIs n'étaient cependant pas actifs sur les bactéries intracellulaires malgré leur capacité de pénétration dans les cellules infectées.
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