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Résumé

BIOASTER est un institut de technologie qui mène des programmes de recherche dans
quatre domaines d’application majeurs en microbiologie liés à la santé et les maladies in-
fectieuses: les vaccins, les antibiotiques, le diagnostic et le microbiote. BIOASTER met
en œuvre des programmes de R & D transdisciplinaires qui rassemblent des universitaires,
des petites et moyennes entreprises et des industriels autour des unités thématiques et tech-
nologiques. Le but de notre unité modèles précliniques et imagerie en collaboration avec
l’unité immunomonitoring est le développement et/ou co-développement avec des parte-
naires académiques et/ou industriels des modèles animaux pour étudier les maladies infec-
tieuses/nosocomiales ou les interactions hôte-microbe.
Les études des infections nosocomiales font partie des axes prioritaires au sein de BIOASTER.
Ces infections associées aux soins, sont contractées au cours ou au décours d’une hospi-
talisation (DHOS 2007). Elles représentent un réel problème de santé publique en raison
de leurs morbidités et mortalités occasionnant des pertes économiques importantes. Les
agents infectieux les plus fréquemment isolés étaient Escherichia coli (17,6 % résistants
aux céphalosporines de 3e génération, C3GR),Staphylococcus aureus (38,1 % résistants à la
méthicilline, SARM) et Pseudomonas aeruginosa (Raisin 2012).

Afin d’évaluer et caractériser des candidats antibactériens vis-à-vis des infections à Staphy-
lococcus aureus, nous avons mis en place différents modèles murins non invasifs utilisant des
bactéries bioluminescentes. Trois modèles différents ont été mis en place : Septicémie, in-
tramusculaire (cuisse) et sous-cutanée. L’utilisation des systèmes d’imagerie (IVIS-spectrum
et Fluorescent Molecular Tomography) nous a permis de monitorer à temps réel et simul-
tanément in vivo l’activité antibactérienne potentielle ainsi que la réponse immunitaire de
l’animal (recrutement des neutrophiles, macrophages..). Une analyse plus approfondie de
la réponse immunitaire sera réalisée par l’unité d’immunomonitoring (CYTOF, CYTOME-
TRIE, ELISPOT)

Par ailleurs, l’optimisation des traitements antibactériens requiert d’établir des études phar-
macocinétique préalables. Ainsi, des études préliminaires de biodistribution chez des souris
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infectées ou non ont été réalisées (DYCE, Perkin Elmer). Elles ont permis d’identifier, grâce
à des candidats fluorescents, les organes cibles ainsi que la persistance des candidats antimi-
crobiens ou des nanostransporteurs (nanocarrier, NAREB project).

Le développement des outils d’imagerie du petit animal et la combinaison de plusieurs
paramètres (multimodalités), ont permis de corréler plusieurs informations (infection, inflam-
mation, efficacité...) permettant ainsi l’optimisation des modèles précliniques. La mise en
place conjointe des études d’immunomontoring in vitro permettra d’approfondir la compréhension
de la réponse inflammatoire.
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