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Staphylococcus aureus- Un pathogene multi-résistant

» Multi-résistantes aux antibiotiques

» Bactérie omniprésente sur la peau, les muqueuses et les voies respiratoires supérieures des animaux a sang

chaud
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Staphylococcus aureus- Un pathogene multi-résistant
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Comment les bactéries deviennent-elles multi-résistantes ?



Transfert horizontal de genes chez S. aureus

» S. aureus est capable de mobiliser les 3 mécanismes de transfert horizontal de géne (HGT)

Transfert vertical de génes Transfert horizontal de génes
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Adapté de Morphology, Physiology, biochemistry, diversity & Industrial Applications of domain Archaea. B.G. Eranga Thilina Jayashantha



Les éléments génétiques mobiles : acteurs clés du HGT chez S. aureus

» 15a 20% du génome de S. aureus correspond a des éléments génétiques mobiles (EGM)

Bactériophages

Transduction via
bactériophage

Qmwhage
v @Plasmld

Transposon ou
séquence d’insertion

Bactériophages avec
de nouveaux genes

» |l en existe différents types :
* Plasmides
* Eléments transposables (Transposons, ICE)
Cassette chromosomique SCCmec
* llots de pathogénicité (SaPl)
* Prophages

» Porteurs de déterminants de résistance aux antibiotiques

Plasmide
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Partridge et al., Clinical Microbiology Reviews, 2018



Quelle est la place des éléments génétiques mobiles dans la dissémination de

I’'antibiorésistance chez S. aqureus ?




Objectifs de la these

L3 Axe 1: Cartographie des éléments génétiques mobiles (EGM) associés avec les
anses genes de résistance aux antibiotiques (GRA) chez S. aureus et potentiellement
impliqué dans la dissémination




Axe 1 : Analyses in silico des EGMs et des GRAs chez S. aureus

>10,000 génomes de S.
aureus des bases de
données

Freepick.com

https.//www.etudestech.com/decryptage/choisir-ordinateur-portable/

Recherche des plasmides, des Analyse et mise
autres EGMs et des genes de en forme des
résistance aux antibiotiques (GRAS) données



Axe 1 : S. aureus est une espece bactérienne riche en EGM porteur de GRA

& Fréquence de GRA associés aux EGM
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- Les plasmides sont les éléments génétiques mobiles les plus associés aux genes de résistance
aux antibiotiques chez S. aureus d’origine humaine et animale

Contarin et al., mBio, 2024



Axe 1 : Associations entre EGM et GRA en fonction de I’hote et du ST

- Plasmide
I Transposon
ant(9)-lajerm(A
tet(M)/Tn916 ST398 B ce Tn5(5 i /erm(A)/
ST5
: - blaZ/Tn552
Various ST (n=10) ST105
Vari ST (n=7
fexA/Tn558 arious ST (n=7) Various ST (>1%, n=8)
sT9 blaZ/RepA_N
1 o, -
sT9 Various ST (>1%, n=4)
blaz/Tn552 TS
aadD/Repl
ST8 Various ST (>1%, n=5)
tet(L)/Rep1l i = ,
(L)/Rep Various ST (n=19) ST398 =
ST5
ST22
Various ST (n=6)
aadD/Rep1l erm(C)/RepL

ST22
Various ST (n=5)

Various ST (>1%, n=11)

- Les associations EGM/GRA se disséminent sans barriere d’hote et dans divers fonds
génétiques 10



Les plasmides des souches de S. aureus d’animaux isolées en France sont-ils

aussi porteurs d’antibiorésistance ? Existe-t-il des super-disséminateurs ?
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Objectifs de la these
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Axe 2 : Origine/sélection des souches de “terrain” de S. aureus d’origine animale

» Resapath: Réseau d’épidémio-surveillance de l'antibiorésistance des
bactéries pathogenes animales

» Caractérisation de 329 souches isolées entre 2010 et 2020 avec des
profils de résistance divers

» Hotes les plus communs : chiens, chats et chevaux

Distribution géographique des laboratoires
participants au réseau Resapath en 2023
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S » Chaque souche est identifiée par PCR
Wi o e st 1 et son antibiogramme est réalisé
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Axe 2 : Identification des plasmides associés aux GRAs

"% Analyses des plasmid
a{x@,@e nalyses aes piasmiaes

Occurrence de la taille des plasmides des » 142 souches (55%) de S. aureus étaient porteuses
souches de S. aureus d’origine animale d’au moins un plasmide
1
Tai"ele: @ > 54 souches sont porteurs de plusieurs plasmides
6:10 . ,

" 16.20 » Les familles les plus répandues sont rep7a
.21 25 (Rep_trans), rep10 (Repl) et rep20 (RepA_N)
m26_30
"31_35 » 91% (192/211) des plasmides sont porteurs d’au
u >50 moins un GRA

- Les plasmides de S. aureus sont des entités génétiques vecteurs
d’antibiorésistance

Contarin et al., micSpectrum 2025



Axe 2 : Identification des associations GRAs/plasmides des S. aureus - exemples

rep20

rep20/rep21 I

rep7a

rep16/rep19/rep7a =

Contarin et al., micSpectrum 2025

iz » Tous les plasmides de type rep20 sont porteurs du gene blaZ

» D’autres génes accessoires impliqués dans la résistance aux
antibiotiques, aux métaux lourds ou dans la virulence
peuvent également étre présents

I aac(6')-aph(2")
B qacA
str » Plasmides mobilisables au squelette conservé souvent

accompagné dans la méme souche d’un plus grand
plasmide majoritairement ceux de la famille rep20 de

I cat(pC221) 27kb

= spd

—fOSB . [ 4 \ [ V 4

— qacC » Plasmides associés a divers GRAs non portés par d’autres

Itet(K) EGMs - navettes a GRAs

— blaZ 15



Axe 2 : Distribution des associations GRAs/plasmides chez S. aureus

% vp} Séquencage des 81 souches les plus riches en plasmides porteur de GRAs

Host

A.ssocia.tion ARG/plasmid > ST - séq u e nce type SO it I e
strfrep7a . e , ..
] catpc2ziyepra groupe de similitude génétique
= . auquel appartient la souche
. tet(K)/rep7a S aureus
I vliazirep20 )
D aadD/tet(L)/erm(C)/repUS18/repUsS12
= > erm(C)/repl0 a été retrouvée
o | [ e dans 6 STs
@sts [ canine = super disséminateur ?
|

| sT2011 [ Feline
M se12 | ovire

54000 |

48024 l.

26872 \
\!

50753 { | = Il Avian
B sT3268
e -=> Confirmation du fort pouvoir de
. X dissémination des plasmides et de
e leurs GRAs via transfert horizontal

chez les souches de S. aureus isolées
d’animaux francais
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Conclusion-Perspectives

> Les plasmides sont les véhicules majeurs de la propagation de I'antibiorésistance.

» Acquisition facile de résistance aux antibiotiques via la diffusion efficace des plasmides porteurs de GRAs
chez les souches de S. aureus isolées d’animaux en France
- Emergence de nouvelles souches a risques, multi-résistantes

Les plasmides sont beaucoup étudiés chez d’autres bactéries mais peu chez S. aureus. Notre étude montre son
role central donc I'intérét de I'étudier.

Perspectives : comprendre par quels mécanismes les plasmides se déplacent d’une bactérie a I'autre afin de
maitriser la propagation de la résistance aux antibiotiques
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