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Implications thérapeutiques

- Aucun test de sensibilité aux antibiotiques des bactéries en 
biofilm n’est prédictif du succès thérapeutique actuellement

- En cas d’infection sur matériel, éradication par ATB seuls 
possible uniquement si évolution ≤ 3 (hématogène) à 4 
(inoculation) sem

- Importance des ATB « anti-biofilm », notamment en cas de 
traitement conservateur
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Mécanismes de « tolérance » aux antibiotiques (≠ résistance)

Architecture du biofilm
Barrière physique à la pénétration

Adsorption des antibiotiques
Ex : S. aureus et PNAG, 
acides téchoïques

Inactivation par la matrice
Enzymes matricielles, pH acide (eDNA)

Réduction du métabolisme bactérien
- Faible multiplication
- Diminution de l’expression des 

protéines membranaires (porines)
- Anaérobiose et inactivité des 

aminoglycosides

Effet inoculum : densité 
bactérienne importante

Induction de gènes de 
résistance spécifiques
Ex : pompes à efflux ndvB
+ augmentation fréquence 
mutations

Stewart, Lancet 2001 – Cremet, DMID 2013 – Richards, Chembiochim 2009 – Olsen, Eur J Microbiol Infect Dis 2015Rani et al, 2007 – Synthèse protéique

Rani et al, 2007
Synthèse ADN
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Sensibilité des bactéries en biofilm aux antibiotiques in vivo

TISSUE-CAGE MODEL



Sensibilité des bactéries en biofilm aux antibiotiques in vivo
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Cure rate of adherent MRSA in explanted cages

Facteurs protecteurs (univarié)
- ASA score ≤ 2
- ATB empirique post-opératoire 

adéquate
- Combinaison à base de rifampicine

Facteurs protecteurs (multi-varié)
- ASA score ≤ 2
- Rifampicine – FQ 

Staphylococcus aureus



Staphylococcus aureus



Bacilles Gram négatif

Modèle cage / cochon d’Inde
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Bactéries planctonique : fin de traitement et J5 Cure rate : adherent enc

ENC et DAP-GEN

Pas de données
cliniques

Enterococcus faecalis
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Cutibacterium acnes
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Etude rétrospective multicentrique – n=187
81 (43%) patients sous rifampicine
20% d’échec – FR = DAIR et traitement < 6 sem
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Cutibacterium acnes

Modèle cage / cochon d’Inde

cure rates of adherent bacteria from explanted cages

Etude rétrospective
24 PJI épaule
15 sous RMP

mais 40% d’arrêt prématuré de RMP / effets secondaires

P=0.61



Cutibacterium acnes

Modèle cage / cochon d’Inde

cure rates of adherent bacteria from explanted cages

Etude rétrospective
60 patients avec PJI
39 sous RMP + clinda (n=33)

+ téico (n=6)
vs.21 sans RMP





« Nouvelles » stratégies

Lebeaux et al, MMBR 2014 – Chen et al, IJMS 2014




