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Introduction

7 N\
La cavité buccale est toujours humide =2 essentiel au bien étre q
Les surfaces sont toutes recouvertes d’un film
Pellicule acquise exogene nécessaire
RSS2
\ ) 7 . . . "-. 9
a l'adhésion des microorganismes . 9 e
Cell
’ . . o’ v Pellicle
Chez I'lhomme, 3 paires de glandes majeures a8
Chez le chien, 4 paires iyceol
. apatite
Chez le chat, 5 paires
Chez tous, des glandes accessoires environ 10% de la sécrétion salivaire
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Quantité de salive

e 1L/jour chez 'homme

e 151 /jour chez le porc
e 40L/jour chez le cheval
e 200L/jour chez les bovins

un moustique 900 um? /jour 36 000 litres de salive

Variable suivant le moment de la journée,
le type de stimulation,
le régime alimentaire.
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Salive ou fluide oral

Salive : excrétion des glandes salivaires / salive totale

Dans la cavité buccale : salive + fluide du sillon gingival = fluide oral

le fluide du sillon gingival = exsudat qui sourd dans le sillon gingival

= exsudat pré inflammatoire ou inflammatoire

Le fluide oral tapisse toutes les surfaces buccales (muqueuses et dents)
une pellicule « ancrée » aux cellules, 10 a 100nm

puis le film salivaire mobile d’environ 35um
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Epithélium gingival

/ Couche superficielle kératinisée
. Sillon gingivo-dentaire

Epithélium du sillon gingivo-dentaire
Crétes épithéliales
Couche non kératinisée
Tissu conjonctif gingival

Papilles conjonctives

\ Surface dentaire calcifiée
Gencive

Trousseaux de collagéne

Vaisseaux

. G N

Coupe histologique d'une papille gingivale du chien
coll privée H Schroéder
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. D:dentine
- Ep: épithélium de poche
& Eg : épithélium gingival
L . TC:tissu conjonctif
Coupe histologique d'une papille gingivale du chien
coll privée H Schroéder




Organisation spatiale du biofilm
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U<  Base Anneau '  Périphérie
A Fuide gingival A
I Capnocytophaga B Porphyromonas  [] Leptotrichia
B Corynebacterium B Neisseriaceae I autres
I Haemophilus/Aggr  [_] Actinomyces
Fusobacterium ¥ streptococcus




Chiffres et bactéries du fluide oral

Un individu 10 13 Cellules eucaryotes
10 14 Bactéries
Dans la cavité buccale : 10 19 Bactéries - plus de 800 espeéces différentes

En 2 heures : 6 Milliards de bactéries sont renouvelées

En 4 heures, il y a entre 2,5X10° bactéries et 6,3X10° bactéries
par mm?2sur la dent

1 mg de biofilm dentaire = 10° bactéries
Sur les cellules épithéliales
Face interne des joues pour une cellule: 0 a 25 bactéries
Face dorsale de la langue pour une cellule : 100 bactéries
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Biofilm et Fluide oral
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yf% Base Anneau Périphérie

A Fluide gingival 4

Il Capnocytophaga B Porphyromonas ] Leptotrichia

B Corynebacterium I Neisseriaceae M autres
[ Haemophilus/Aggr [_]Actinomyces
Fusobacterium [ streptococcus

Fluide oral

10°a 108
bactéries
par mL




Genres bactériens : cavité buccale et intestin

A Distribution of phyla in the 10 body habitats

Bactéries a Gram positif Bactéries a Gram négatif
Cocai B Firmicutes B Proteobacteria = Actinobacteria [l Spirochaetes
B Bacteroidetes Il Fusobacteria [0 TM7 I Other/uncl.
Streptococcus Neisseria - ' ‘ ' ' o
S .
Peptostreptococcus Veillonella GlICCC———————— = = I |
| T S EEERE
Peptococcus = : 3
L= - T -~ S 1
C_— —  ©— eaaaaaaTassssela -
e/ eessssseeSmm— o
Bacilles | | B
Actinomyces Porphyromonas G 3I_ : : Il SuPP
[ e : I SubP
Bifidobacterium Prevotella
: , G4I— Stool
Corynebacterium Bacteroides 0% 10% 20% 30%  40% 50% 60% 70%  80%  90%  100%
Eubacterium Fusobacterium
Lactobacillus Leptotrichia I T ]
o . 0.001% 0.01% 0.1% 1.0% 10.0%
Propionibacterium Selenomonas
Rothia Haemophilus
Porphyromonadaceae () I
Actinobacillus
il Porphyromonas (*)
Tannerella
Campylobacter Parabacteroides (*)
Capnocytophaga OBdaoTig;IceLI é ‘i ;3
Pseudomonas Butyricimonas
Treponema BM KG HP Th PT Sal SupP SubP Stool

(Segata et coll, 2012) 1 f f
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Biofilm, fluide oral et intestin

\
Acétate, H,0, .o\ Clairance
\

3

Dent ¢

sur un cycle
de 24 heures
6 a 8.1010 bactéries

! Périphérie

Anneau

, .
A Fuide gingival 4 degl uties

M Capnocytophaga B Porphyromonas ] Leptotrichia

B Corynebacterium I Neisseriaceae M autres

I Haemophilus/Aggr [_]Actinomyces
Fusobacterium ¥ streptococcus
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./ Composition et Fonctions du fluide oral

~ z._i—;l“iq’uid’e’fortement aqueux (99,4 a 99,5 %
d'eau)

e résidu sec se partage entre
= substances inorganiques:1,8a 2,2 g/L
. substances organiques :3a 3,4 g/L
- 3g/L de protéines (plasma 70g/L)
- 2000 protéines ou peptides
- protéines riches en proline (PRP) 30%
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IgA

histatines

peptides anti-
microbiens
lysozyme
peroxydases
cystatines

mucines
IaAs
cvstatines

stathérine
histatines
PRP
mucines

microorganismes

FONCTIONS
du
FLUIDE ORAL

fonctions orales

mucines
PRG

amylases
protéases hypotonicité

ions

anhydrase carbonique

mucines

PRG

12




\

7%

7 ° Q
Résistance naturelle v

- lacavité buccale :

< Réservoir de bactéries avec une résistance naturelle aux antibiotique - nombreuses publications
depuis années 90 ( Diaz-Torres et al., 2006)

Résistance a I'amoxicilline et aux tétracyclines

« Responsables d’infections a distance : Par exemple, des souches de streptocoques oraux
résistantes a |I'érythromycine, clindamycine ou aux B-lactamines peuvent étre responsables d’

infections dans des sites distants de |la CB
ex I'endocardite infectieuse
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Résistance acquise

- Origine des genes de résistance aux antibiotiques : dans le microbiote buccal origine probablement
ancienne et environnementale : phénomene naturel qui précede la pression de sélection moderne de
I'utilisation clinique des antibiotiques. (D’Costa et al., 2011)

- Effet promoteur des faibles concentrations sur les transferts horizontaux (Berendonk et al., 2015)

- La présence de genes de résistance aux antibiotiques chez un individu ne reflete pas nécessairement son
usage d’antibiotiques (pas de corrélation entre antécédents d’antibiothérapie et prévalence de genes de
résistance) (Moraes et al., 2015 ; Clemente et al., 2015)
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Mean RPKM

Mean RPKM
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(Carr et al., 2020)

Sample type
x Buccal mucosa

o Dental
v Dorsum of tongue
o Saliva

A Stool

ARG class
Aminoglycoside antibiotic

Carbapenem

-e— Cephalosporin

—e— Diaminopyrimidine antibiotic
Fluoroquinolone antibiotic
Glycopeptide antibiotic

~o~ Macrolide antibiotic
Monobactam

-e— Penam

-eo- Peptide antibiotic
Phenicol antibiotic

~e- Tetracycline antibiotic

Quel que soit le type de
genes de resistance,
leur abondance globale
ne suit pas une relation
linéaire significative avec
les prescriptions
d'antibiotiques, quels
gue soientle pays et le
site corporel.



Synthese des travaux de Carr et collaborateurs

Matériel et méthodes techniques de séquencage a haut débit

Etude des profils de résistomes de 788 cavités buccales dans le monde avec des métagénomes de selles
appariés.

La cavité buccale humaine contient un réservoir mal exploré de ces genes.. Il existe des différences
spécifiques liés aux pays et aux sites dans la prévalence des genes, des classes et des mécanismes de
résistance aux antimicrobiens dans les échantillons oraux et de selles.

Les genes de résistance aux antimicrobiens les plus nombreux se trouvent dans la cavité buccale,
mais la cavité buccale contient une plus faible diversité de genes de résistance par rapport a l'intestin.
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Les pressions écologiques

La communauté microbienne buccale est confrontée a des problemes de pression
ecologique uniques telles que la disponibilité nutritionnelle, le pH, le stress oxydatif et le
potentiel redox. Malgré ces modifications permanentes, ces communautés sont
relativement stables méme apres I'exposition a une antibiothérapie.

Le transfert horizontal de genes (HGT) est le mécanisme important pour le transfert et
acquisition de genes de résistance au sein et entre les bactéries buccales.

Vie en biofilm/bactéries planctoniques
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Dans notre équipe, nous avons contribué a montrer que la cavité buccale est un
réservoir important de genes de résistance aux B-lactamines et un lieu privilégié
d'échange génétique, en particulier chez les bacilles commensaux a Gram négatif
anaérobies (travaux Capnocytophaga)

PMID: 32738007
PMID: 28453633
PMID: 24013195
PMID: 23642766
PMID: 16430520

Jolivet-Gougeon et al
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Comment le milieu buccal contréle-t-il les populations microbiennes ?

défensine, LL37,
lactoferrine,
histatine, CCL20

™~

PR

lyse

MUC5B, MUC7, PRPac, PRPg,
DD lactoferrine, cystatine, IgAs

~

bactéries st
Clostripaine 4; histatine 5

I Gingipaine » Cystatine
ysozyme —>
/ métabolisme H,0,
lyse peroxydase
of N 6,:%
e

E=

germes
planctoniques
déglutis

limite la
virulence

—— Facteurs de virulence

4db4 Adhésines
PP Anti-adhésine
\\ Pores
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Comment suivre le portage ? Brosses a dents ?

Les brosses a dents sont des modeles pour étudier la réponse potentielle
du microbiote d'origine buccale aux conditions de I'environnement
domestique.

Caractérisation des métagénomes des brosses a dents de 34 sujets pour
définir le microbiome et le résistome de la brosse a dents et les éventuels

facteurs influents.
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@ Toothbrush
A Building Dust
A Tap Water
A Shower Head
© HMP-Oral
@ HMP-Gut
0.2 90 HMP-Skin
@ HMP-Vaginal

o

1

0.4

PCo2 (9.9%)

-0.25 0.00 0.25
PCo1 (23.1%)

(Blaustein et al., 2021)

Toothbrush microbiota fraction

Les microbiomes des
brosses a dents comprennent
un sous-ensemble dominant
de taxons oraux humains et
des souches
environnementales moins
abondantes.
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0.5 0.0 0.5
Sample Frequency

1.0

0246

log(RPKM + 1)

Study

" HMP-Oral
[liToothbrush

Drug class

@ beta-lactam

@ fluoroquinolone
@ fosfomycin

© macrolide

@ peptide

O tetracycline

O triclosan

O multidrug

O other

Diversité bactérienne plus
faible que le microbiote
oral, mais profils de
genes de résistance plus
étendus.



Fluide oral, gouttelettes et contamination

au dela d'une
vitesse critique,
le flux d'air -
entraine

du mucus depuis

le poumon =

: mucus (poumon, bouche, nez)
plus ou moins chargés en
agents infectieux

: gouttelette > 100 pm
chargées en mucus et
en agents infectieux
chute rapide ou fragmentation

: gouttelettes < 10 pm
+/- chargées en agents infectieux
chute ou évaporation

Fomite 7

7

Z
-~ | Transmission avérée )

- -

< . toux / éternuement @ * main souillée
N : - 2 =
: respiration (< 0.8 pm — 1 zm) =5 I main qui se contamine

par contact

: élocution (< 0.8 ->1 e - fomite
¢ L £003 surface/objet contaminé(e)

In Le milieu buccal : un écosysteme/ ed Information dentaire — 2021 - Pellat et coll
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Fluide oral, gouttelettes et contamination

et animaux... e
(%)
- B Dogs (n=66)
w 60- [ Owners (n=81)
_.G_.J
g
S
parodontite chez le chien T .
pathologie similaire a 'homme = 4 IH
et transmission de bactéries paro-pathogénes o_ln HIH L all I IH . H
s 7 . , ., Pgi Pgu Td Tf Co Cs Pi Pnh Aa Cr Ec
averee; mails peu etUdlee Periodontopathic bacterial species

Yamasaki et al., 2012
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Recommandations

la salive contient de multiples composants dont des débris alimentaires, des cellules
épithéliales desquamées et des micro-organismes. Si la salive est essentiellement déglutie,
il ne faut pas négliger ce qui est exhalé par expiration. Certes, les quantités sont faibles,
mais les concentrations, en particulier en micro-organismes, sont conséquentes.

La transmission de pathogenes par voie aéroportée est connue de longue date et est
toujours d’actualités.

Le port du masque pourrait étre recommandeé dans les affections aigues ou chroniques,
méme bénignes de la sphere oro-pharyngée.
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