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Déclaration d’intérêts de 2014 à 2022

• Intérêts financiers : aucun

• Liens durables ou permanents : IP pour EXELIOM Bioscience

• Interventions ponctuelles : Tillots pharma

• Intérêts indirects : Travel fees : Maat Pharma, Biocodex, Pfizer
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Plan

§ Pourquoi cibler le microbiote en Infectiologie
§ Outils disponibles : de la TMF aux Live 

biotherapeutic products
§ Perspectives
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Pourquoi cibler le microbiote en Infectiologie ?
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Fonction Barrière

Propriétés du microbiote altérées 
en contexte d’infection

Immunomodulation

Réservoir de potentiels pathogènes

Rétablir la symbiose hôte/ microbiote 
post-antibiothérapie

Potentielles indications de traitement ciblant 
le microbiote en infectiologie

Traitement des infections réfractaires
C. difficile/ Norovirus ?/ Autres ?

Prévention des infections

Décolonisation BMR/BHRe
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La dysbiose : un impact sur la cicatrisation tissulaire ?

5Walliman et al, Med Inflam, 2021
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Effets délétères de la dysbiose induite aux ATB pour la guérison ?
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CRP<5mg/L*

Bray Curtis

Levast*, Benech* et al, Front. Medicine 2021
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Fin de traitement

Pr. Tristan Ferry
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Une part variable du microbiote dans la physiopathologie des maladies

Colite à C. difficile
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Seul traitement permettant le 
transfert d’un écosystème complet

Colleen et al, Gastroenterology 2015

Les outils de modulation du microbiote
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La TMF – le traitement le plus efficace pour l’ICD récidivante

Van Nood et al, NEJM, 2013

Absence de récidive à 8 Se 
:>90% 

TMF

Traitement Absence de 
récidive

Références

Fidaxomicine 67.1% à J40 Cornely et al, JAMA 
2012

Bezlotoxumab 75% à S12 Wilcox et al, NEJM 
2017

Vancomycine à dose 
décroissante 58.3% - 69% à S8

McFarland et al, 
AmJGastro 2002
Hota et al, CID 2017

Alternatives
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TMF : d’autres indications dans les infections réfractaires intestinales ?
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• Série de 4 cas consécutifs avec amélioration post-TMF
• Négativation de la PCR inconstante
• Impact du microbiote sur le contrôle de l’infection et son 

caractère symptomatique ?
Souages et al, submitted
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La TMF pour décolonisation de portage BMR/ BHRe ?

§ Des données précliniques

12 Caballero, Plos Pathogen, 2015; Merli et al, Haematologica, 2020; Singh et al, CMI 2014; Crum-Cianfone et al, JCM, 2015

§ Des Cases Report (>10aine)
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La TMF pour décolonisation de portage BMR/ BHRe ?

§ Un efficacité à démontrer et probablement modérée
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∂ 20%

Huttner et al, CMI, 2019; Dinh et al, J Hospit Inf, 2018

EPC

ERV
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La TMF pour décolonisation de portage BMR/ BHRe ?
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Victoire de Lastours
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20% des séquences
issues d’une analyse
métagénomique shotgun 
ne sont pas connues

30-50% des gènes
identifiés ont une
fonction inconnue

80-90% des 
metabolites fécaux
isolés ne sont pas 
connues

Pasolli et al. Cell 2019 ; Thomas and Segata BMC Biology 2019

Le transplant de TMF est impossible à caractériser complètement, même avec 
les meilleurs méthodes d’analyse

H SOKOL
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De la TMF aux probiotiques de nouvelle génération

16 Fitzgerald et al, Nat Biotechnology, 2020
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TMF de production industrielle ó Consortia de bactérie contrôlés ? 

Feuerstadt et al, NEJM, 2022

Traitement TMF standard avec 50 – 70% v/v EtOH

Dubberke et al, CID, 2018
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Composition 
partiellement
caractérisable

Variabilité de composition au cours
du temps (fonction des donneurs) Risques infectieux et non infectieux

Consortia de bactéries directement issus de selles de donneur – 
Mêmes enjeux que la TMF classique



24es JNI, GRENOBLE

Une place pour les probiotiques ?
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Contexte d’utilisation des 
probiotiques

Recommandations Niveau de 
preuve

Dans l’ICD Utilisation uniquement dans le cadre d’essai 
clinique

Manque de 
connaissance

En prévention de l’ICD sous 
ATB

Utilisation conditionnelle:
- S.boulardii
- 2 souches L acidophilus CL1285 - L casei LBC80R 
- 3-souches L acidophilus, L delbrueckii subsp 

bulgaricus, B bifidum;
- 4-souches L acidophilus, L delbrueckii subsp 

bulgaricus, B bifidum, S salivarius subsp 
thermophilus 

Faible

Chez l’enfant avec GEA Pas d’indication Manque de 
connaissance

Sue et al, Gastroenterology, 2020
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Des probiotiques aux Live Biotherapeutic Products

20Cordaillat-Simon et al, Exp & Mol Medicine, 2020

§ Diarrhée associée aux ATB
§ Infection à C. difficile
§ Diverticulite
§ Diarrhée du voyageur
§ Sepsis chez l’enfant
§ Pneumopathie
§ Infections urinaires
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§ 5 souches de Clostridia cluster XIVa, 
§ 2 souches Clostridia Cluster IV, 
§ 1 souche Clostridia cluster XVII

§ Patients avec 1ère ICD et haut risque de récidive:
• ≥75 ans
• ≥65 ans +

• DFG<60ml/min ou IPP ou ATCD ICD > 6 mois
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Des LBP hors infection intestinale ?

22
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Protéger le microbiote contre nos anti-infectieux ?

23Ducher et al, OFID, 2020; Vereschild et al, JAC, 2022

Culture C. difficile à partir des selles
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Conclusion 

24

§ Le microbiote un co-facteur de santé en Infectiologie
§ TMF et LBP pour l’ICD – c’est maintenant

§ Enjeu thérapeutique et stratégique de préservation de la 
symbiose hôte/microbiote

Porcari, Benech et al, Cell Host Microbe, 2023
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Centre de TMF 
des Hospices Civils de 

Lyon

CONTACT
GHN.tmf@chu-lyon.fr

Indication à une transplantation de 
microbiote fécal ?


