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I/ Introduction @:

La tribu des Proteae ou grouPeoteus- Morganella- Providenciappartient a la famille des
Enterobacteriacea.
Ce groupe se caractérise par la désamination d’acides agmia&sdes cétoniques qui
additionnés d’ions ferriques donnent des réactions coloréesagdEeenzymes comme :
-tryptophane désaminase (TDA) +++
-Phénylalanine désaminase (ph.al. DA)
qui catalysent la désamination du tryptophane en acide indolpyrul@glezation rouge brun
avec Fe +++) et de la L phénylalanine en acide phenylmueycoloration vert foncé avec
Fe +++).
LesProteuset Morganellahydrolysent rapidement I'urée contrairement aux Providencia qui
ne possedent pas d’'uréase

ll/Classification & :

La classification basée sur I'étude génétique de Brerstda suivante :

1/genreProteus P. mirabilis
P. vulgaris
P. penneri
P. myxofasciens

2/genreMorganella M. morgani
3/genre Providencia P. stuarti

P. rettgeri
P. rustigiani

lll/le genre Proteus':

1-Définition du genre

Le genreProteusfut crée en 1885 par Gustav Hauser, c’est par analogie&ePditu de
'océan dans la mythologie grec, qui avait le pouvoir de chatg&rme a volonté, que
Hauser a donné le nom a cette bactérie qui se caragiarisenvahissement de la gélose.
Sur la base de la liquéfaction de la gélose et d’anexcteres physiologiques, Hauser
distingua 2 especes dans ce geRreteus mirabiliset P.vulgaris

Ce genre s’est enrichit d'une nouvelle esgédeenneri(ancienP. vulgarisindol (-)
biogroupel) en 1982 et identifié par Hickeman et collaborateura saisk de similitude



génétiques e.myxofasciengP.vulgaris indol - VP +) isolé de larves de papillons et
identifiée en 1966 par Cosenza et Podgwaite)

2-Caractéres bactériologiques :
2-1--Morphologie

Bacille Gram négatif, trés polymorphe. Dansldtires sur un milieu solide aprés
24-48h d’incubation a 35°C, la majorité des bacilles sont dedgiiferme de 1 a m de
long sur 0.4 & 0.am de large, des formes courtes et des coccobacilles npasorare.
Dans les cultures jeunes, sur milieu solide ou I'envahissemst apparent, les bactéries sont
longues, filamenteuses atteignant jusqu qu80de long.

2-2-Mobilité :

LesProteusse caractérisent par leur mobilité qui s’effectue soitgpanécanisme classique
dela nage,soit paressaimageouswarming.

2-2-1-La nage:

Est observée apres culture dans un milieu liquide. Les kexctée présentent alors sous
forme de bacilles courts{in a 31m) pourvus de 6 a 10 flagelles.

2-2-2-Essaimage

L’essaimage est une alternative a la nage, observé loessgjbadtéries sont cultivées en
milieu solide.

Photo 1 : envahissement (swarmiefroteus mirabilissur gélose nutritive (Amhis. 2004)

2-2-2-1-Principe de I'essaimagé’

Ensemencées au centre d’une boite de milieu gélose sieplaactéries se multiplient et
forment une colonie. L’examen microscopique montre des bacténetes. Lorsque le
milieu s’épuise, les bactéries de la bordure de la coloniafadeechangent de forme, elles
deviennent longues fortement mobiles, aptes a se déplacer alesufmilieu afin de
coloniser un endroit de la gélose riche en nutriments. Urectinche apparait autour du
point d’inoculation et s’étend progressivement vers I'extiénpelis s'arréte.



La couche de culture s'épaissit, les longs bacilles sont eexéppar des bacilles courts.
Lorsque le milieu s’épuise les bacilles se transforment de aawtese déplacent sur la
gélose qu'ils colonisent.

Cet envahissement discontinu forme des halos de culture encombentriques. Les
capacités d’essaimer sont variables selon les espéesssetiches. L’essaimage est peu
marqué pourProteus penneyil peut ne pas exister avec certaines souch&srdeabilis
etP.vulgaris

Des mutants dB.mirabilis ou P.vulgarisisolés, forment sur milieu solide, soit un
envahissement continu, comme une couche uniforme de culture sidtartdavers la surface
entiére de la boite, soit comme des images en fil deeldadu comme un anneau compact a
extension limitée, dans ce cas, les formes longues ne sorbhgavées.

Cycle d'envahissement du Proteus mirabilis sur milien solide
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Figure 1 : Cycle d’envahissement Hoteus mirabiligRozalski 1997)5)

2-2-2-2-Facteurs favorisant 'essaimage

De nombreux facteurs ont été incriminés, mais en en’ést ka composition en nutriments
qui est I'élément déterminant. Lglutamine joue un réle prépondérant puisque dans un
milieu minimum, elle est le seul acide aminé capablet®inia transformation des bactéries.

Elles s'allongent pouvant atteindre jusqu’'auBQ elles deviennent polyploides (contenant



plusieurs dizaines de chromosomes), leur membrane externe deluerftuide, et elles sont
pourvues d’'une abondante ciliature.

Sur le plan génétique, cette transformation serait régiapeanscription d’une série de 40 a
60 genes.

2-3-Milieux sélectifs :
2-3-1-Facteurs inhibant I'essaimagé’

L’envahissement deRroteusrend souvent difficile I'isolement d’autres bactéries dass |
cultures mixtes. De nombreuses substances ont été utilisaaswedacteurs inhibant
'essaimage comme :

-L’augmentation de la concentration en gélose (>3%)

-La diminution de la concentration en Nacl (CLED : citdatdose électrolyte déficient)
-T° a 43°C, etc.

-Adjonction de diverses substances alcool éthylique (5p100), ctloaa2p1000), azide de
sodium (1p5000),

-Les métaux lourds affecteraient la production de super oxyde disenindispensable au
métabolisme de la bactérie.

-Les chélateurs ferreux (le fer est nécessaire @lasance bactérienne)

-Les agents osmotiques spécifiques.

-Le salycilate de Sodium diminuerait le nombre de flagelles.

-La sertraline médicament psychotrope, aurait un effet ighibile I'essaimage selon une
étude espagnole.

2-3-2-Aspects des colonies sur certains milieux sélectifs

De nombreux milieux sélectifs utilisés pour les entérobgst&onviennent pour I'isolement
du Proteus Dans leur composition on retrouve des substances destimédelsex
'envahissement. Les colonies Beoteussont donc non envahissantes et présentent des
aspects différents selon le milieu utilisé.

2-3-2-1-Gélose Salmonella-Shigella (SS)
Les colonies d@.vulgaris mirabilis et pennerisont incolores avec ou sans centre noir
(P.pennerisont souvent sans centre noir).

2-3-2-2 Gélose desoxycholate-citrate-lactose (DTles colonies d®.mirabilis etvulgaris
sont incolores avec un centre noir alors Bygenneriest sans centre noir.

2-3-2-3-Gélose Hecktoen (HN)
Les colonies sont de couleur saumon ou bleu avec ou sansre@ntre

2-2-3-4-Gélose Drigalskaux sels biliaires. Les colonies sont bleutées, iriséglstes.
2-2-3-5-Gélose MC Conkey Les colonies sont transparentes.
2-2-3-6 Les milieux chromogénes BBL CHROMAGAR, CPS ID et Urselect4 :

permettent une bonne identification présomptive des bactérigdpe
Proteus-MorganellaProvidenciaisolées lors d’infection urinaire.



2-2-3-7-PIM agar (Primary Isolation of members Bfroteus : est le seul milieu sélectif et
différentiel pourProteusmis au point par Peter et Collaborateurs en 1986. Contieat B¢ |
Tryptophane a partir duquel les membres de la tribu des Pmtad@sent un pigment noir.
Les membres de la tribu des Proteae apparaissent sulieze oomme des colonies marron
foncé entourées d’un halot clair.

Ce milieu trouve son utilité dans les enquétes bactériologlgrsed’infections croisées par
les membres de la tribu des Proteae, ainsi que l'isoiedeenouvelles espéces.

2-4-Caracteres biochimiques :
2-4-1- Communs

Le genreProteusse définit comme I'ensemble des bactéries ayant unga@&PA positive
(Phényle alanine désaminase)TddA (Tryptophane désaminagedsitive et dégradant
'urée :

Les especemirabilis etvulgaris produisent de I'acide sulfurique (H2S).

Contrairement a I'espéasairabilis homogéne, I'especailgarisest trés hétérogéne et se
distingue des autres especes par la production d’une ornithindoégase.

Caractéristiques générales deBroteus:

Proteus Providencia Morganella

Caractéristigues communes

Phénylalanine désaminases (DL) + + +
Pigmentation rouge — brun + + +
Dégradation des cristaux L tyrosines + + +
Caractéristigues différentes

Envahissement ou swarming + - -
productive d’'H2S (TSI) + - -
Gélatinase + - -
Fermentation du mannose - + +

2-4-2-Selon les especes

Groupes génomiques a l'intérieur du complexgulgaris

Groupe Il | Groupe Il Groupe IV| Groupe V et VI
Esculine + - - -
Production d’acide
a partir :
-Salicine + - - -
-Rhamnose - - + -
-DNase + - + V*
* : variable




2-5-Caracteres Antigéniques

L’analyse antigénique déxoteussp. permet d’'identifier 49 antigenes O et 19
antigenes H, cheRroteus mirabiliset Proteus vulgari{Schéma de Kauffman et Perch), mais
de nombreuses souches notamment cellésmEnnerine sont pas typables. Les Ag OX19 et
OX2 deP. vulgarisainsi que I'antigene OXK de.mirabilis présentent des communautés
antigénique avec respectivement Rickettsia prowazekii, Reptsdt Connorii et Orientia
Tsutsugamushi.

Ces communautés antigéniques ont été mises a profit damsdeggéostic des Rickettsioses
par agglutination selon la réaction de Weil et Félix, dagselle les antigénes utilisés sont
constitués deroteus

P.vulgarisOX19 présente également des communautés antigéniques aveisdétia
tularensis ce qui peut compliquer l'interprétation des résuttatsérodiagnostic de Tularémie

2-6-Caracteres lysogéniques

Les phages lytiques d@smirabilis etvulgarispeuvent étre obtenu a partir de souches
lysogénes. Toutes les espéces peuvent étre différepeieess bactériophages, mais
I'existence de nombreux schémas (Vieu 1958, Pavlatou 1965, Fetlaekhan 1968,
Szymona 1971, Smith et Jeffries 1974, Hickman et Farmer 19@@pa difficile I'utilisation
du lysotypage en routine. Il est donc réservé essentielleandaboratoire de recherche

2-7-caracteres bactériocynotypiques

Les bactériocines peuvent étre produites spontanément ourafuéson avec la
mytomycine C. A cause des difficultés techniques, le bacteriogyage bien qu’ayant été
évoqué par de nombreux auteurs des les années 1965 n’est pasrenieéddegnostic de
routine. Il est resté a ce jour réservé aux laboratoiresaterche.

2-8-Phénomeéne de Diénes

Le phénomeéne de Dienes a été décrit pour laigmeefois par Dienes en 1946.
Le principe est que lorsque 2 coloniesRdmirabilis ouvulgaris sont ensemenceées en 2
points différents, sur un milieu gélosé a 20%, en boite de pélieu séché sans exces, elles
'envahissent mais pas completement. Elles sont séparéasgaone vierge de culture

Ce phénomene qui résulte de I'élaboration de bactériociadsijttune différence entre deux
souches. Le phénomeéne ou test est dit positif. Les ligneswirciion sont formées
seulement lorsque les 2 souches sont a I'étape active d’essaeist continu. Si l'une est a
la phase stationnaire, elle est envahit par la secondsouebes qui envahissent de fagon
continue sans ligne de démarcation sont compatibles (Skirrow.1969)

Quand le phénoméne de Dienes est difficile a interprétakntéin et Farmer conseillent de
I'effectuer sur la gélose trypticase-caseine-soja camte5% de sang de mouton.

Toutefois les cultures des 2 souches différentes pouvaniu@llentent se mélanger, un test
négatif a moins de valeur qu’un test positif.

Cet antagonisme est utilisable en épidémiologie (Etude deesholspitaliéres ou
communautaires).



Photo 2: phénomene de Diénes positif entre N2INI2/N3(->) et négatif(->) entre N1/N3.
N1, N2, N3 : souches deroteus mirabiliSAmhis 2004)

2-9-Typage moléculaire :

Pour répondre aux limites des méthodes phénotypiques ditéelgut, de nouvelles
méthodes basées dartypage de génome bactérien ou génotypagmt été développées
des les années 1980. Ces méthodes de biologie moléculaiermig ge minimiser les
problémes de typabilité, de reproductibilité et d’établir une lokesdonnées des
microorganismes caractérisés. Ces méthodes sont appeléges typl@culaire.

PFGE : (Pulsed Field Gel electrophoresis) : électrophorese engpalsé des fragments de
’ADN du géne a l'aide d’'une enzyme de restriction. Cttdnique est considérée comme le
« Gold Standard » des méthodes de typage moléculaire.

RAPD :(Random amplification Polymorphic DNA) méthode de typage qui eltidis
technique PCR ( Polymérase Chain Reaction), mais ad’beplifier une séquence connue
d’ADN a l'aide de Primer ou d’Amorce connues, dans le cda 8&APD la séquence
amplifiée n’est pas connue.

Comme pour la PCR, les bandes éléctrophorétiques sont ensuite sgibidegraphiées et
comparées entre elles



I
l
i
L CRDTHm &

I
!
I
I

L LROTTmm o

Wl

-
| | IR |

L
nm

e
e

: .
TR

mommy

P—
P
e
pe—
—
e
——
—_—
-
e ——
T
o
e

t

Photo 3ARD : Primer Protmil (amorceavec les souches deroteus mirabilis
13 a 24Ambhis 2004)

AFLP : (Amplification of Restricted length Polymorphism) est ueehnhique moléculaire
basée sur I'amplification sélective de fragments de @K#enus par digestion a I'aide d’'une
enzyme de restriction.

Ribotypage: variété deRFLP — southern blotting, les sondes sont des dérivés des genes 16S
et 23r RNA. Le résultat est I'obtention d’'un petit nombre dellea ce qui simplifie
l'interprétation.

Tres peu d’études sur les méthodes de typage moléculairende RBteusont été publié
durant ces derniéres années. 5 articles traitant de typa&AP®, 2 par Ribotypage et 1 par
PFGE ont été publiés entre 1998 et 2002.

3-Resistance aux Antibiotiques
3-1-naturelle :

A l'instar de toutes les entérobactéries,Resteussont naturellement résistants a de
nombreux antibiotique notamment ceux dont les molécules sont hydropidreasilline
G, M, macrolides et apparentes, rifampicine, acide fusidigpsgbiocine, vancomycine. Ceci
est dO a la structure particuliere trés dense de lear garcomporte une enveloppe externe
de nature lipopolysaccharidique (LPS) véritable barriérep&metration de ces molécules.
Autres mécanismes de résistance naturelle spécifiquBrateus: colistine, tétracycline,
nitrofurantoine, chloramphénicdP(penner). Caractére mis a profit pour le diagnostic.
Certaine 3 lactamines :- Aminopénicilline et céphalosporieek’génération par production
d’enzyme (cefuroximase) produite a bas niveau et inhibée patd’alavulanique pour
P.vulgariset penneri. Cefsulodine par défaut d’affinité entre I'datique et la cible
bactérienne. Cefazoline poBrpenneri.
L’espéceProteus mirabilisappartient au groupe 1 des entérobactéries (bactéries sspsibl
Les especegulgariset penneriappartiennent au groupe 2 des entérobactéries (résistamxces a
aminopénicillines et au C1G).



3-2-Résistance acquisé®

C’est la plus importante. Elle est liée a des modificatg@mgtiques plus ou moins
facilités par des facteurs environnementaux. La résistogégse est secondaire soit a une
mutation (la résistance touche un antibiotique), soit & msfee de plasmide (plusieurs
antibiotiques touchés). Les molécules d’antibiotiques impliquéeslddraitement (les 3
lactamines, les aminosides, les Fluoroquinolones et le Cotiznt®) sont touchées par ce
type de résistanc8éta Lactamines :

- Céphalosporinases de haut niveau (résistaramanopénicillines, amoxicilline +
acide clavulanique, carboxypenicillines, ureidopenicillines5CC2G, C3G, aztréonam
(P.Vulgaris)

- Bétalactamase a spectre élargi avec iasisocde la résistance aux aminosides.

- Céphalosporinase + BLSE

- Résistance a I'lmipénéfife rare

Photo 4 Proteus mirabiligoroducteur de BLSE
(Image de Bouchon de champagne AMC/CTX (Amhis 2004

Photo 5:Proteus mirabilisproducteur de BLSE (utilisation de bandeletteg&}On remarque une zone fantdme
(->) entre les échelles de graduation de CTL (Cefotexiarc.clavulanique) et CT (cefotaxime) qui correspa
une synergie d’action des antibiotiques. (Amhis400



4- Epidémiologie :
4-1-Pouvoir pathogene

LesProteusgermes habituellement saprophytes ont un pouvoir pathogénesvarié
peuvent se comporter comme des pathogénes opportunistes notamméag cidividus
hospitalisés, immunodéprimés, cathétérisés ou présentaahdmalies des voies urinaires.
P.mirabilis est I'espéce la plus fréquemment isolée des préleveniandsies suivis de
P.vulgarisetpenneri.

4-1-1- Infections communautaires :

1. Infection urinaire chez I'enfant : Une des causes d’infection les plus fréquentes chez
I'enfant essentiellement chez le nouveau-né, le nourrisgoetiegargcon chez qui elle
est souvent associé a une anomalie congénitale de I'arbre @idoaime le reflux
vesico-urétéral qui constitue un facteur aggravant de pyélatephr

L’agent le plus fréquemment incriminé estReoteus mirabilis

Notre étude (thése 2004): (Poster N°829) sur 79 petits garcanside de 5 ans chez qui des
prélévements d'urines ont été effectué dans le cadre d’uneisaspicfection urinaire, 10
soit 12,65% présentaient effectivement une infection urinairggarmes suivants :
P.mirabilis: 5 cas E.coli3 cas,Streptocoqu®: 1 casP.rettgerilcas Poster N°829.ECCMID
Glasgow 2003)

2. -Infection urinaire chez le diabétique se compliquant parfois d’abces du rein et de
pyonephrose, est une cause de déséquilibre de diabete.

3. -Lithiase infectieuse ou lithiase coralliformeliée a :

- La présence d’'urée et d’'uréase
- L’alcalinisation des urines
- La précipitation des ions Mg2+ et Ca2+
- La formation de struvite et de calculs
P. Mirabilis etP. pennerisont les bactéries les plus frequemment impliqués.

4. -Otite moyenne chronique Fréquente en médecine de ville. Les agents incriminés

sont :P.mirabilis seul,Pseudomonas aeruginosa Staphylocoque aureus
-Notre étudégPoster N° 1781 ECCMID Copenhague 2008ur 130 patients présentant une OMC,
84,61%, avaient une culture positive. Les agents isolés s@tilests P.mirabilis 17,6%,
P.aeruginosa36,8%,S.aureus8,3%.
-Etude américaine (Am.j.otol.1999)-mirabilis, P.aeruginosa, et S.aurezmnstituaient
80% des agents isolés
La complication majeure est I'abcés du cerveau
-Une étude anglaise effectuée en 1993: a répertorié 50 ¢aed'du cerveau secondaire aux
OMC. Sur 44 cultures positives, 30 I'étaientPaoteus mirabilisS.aureuset a
Streptocoque béta hémolytique.

4-1-2-Infections nosocomiales
1. -Infection urinaire: est la 1° Cause des infections nosocomiales.
P.mirabilisoccupe:
le 3° rang, selon le NNIS (National Nosocomial Infection Syjrve
Le 1° rang en gériatrie (gérontology.1992. (38):223-32).
Dans notre étud@oster N° 749,ECCMID Lausanne199l occupe le 3° rang apré&scoli et
K.pneumoniae
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Des études récentes (2003) : ont montré que les cocci€samt devenus les étiologies les
plus fréequemment incriminées dans les IUN en Europe et 84xdurant ces dix derniéres
années.

2. -Infection de plaie opératoire(notamment chez le brdlé).
3. -Bactériémies(a partir d’'un foyer urinaire, digestif ou cutané).
4. -Méningites néonatales Rares mais de pronostic sombre. Elles sont généralement
a point de départ ombilical des complications a type d’abcesmeau ont été
rapportéesasadevall et coll.1989 .97-101 Elsevier PARIS).
Une notion de portage materno-faetale a été observée et qudnliBengen qui a suivi 18

femmes enceintes ayant séjourné plus de 25 jours dans wes#obstétrique parisien
(Bingen et coll. J.M.C.1993. May 31(5)1055-1059).

-Un cas d’infection néonatalePamirabilis simultanée chez 2 jumeaux
Dizygote a été décrit par Sung et c@hn.J.Inf.Dis 1999. 10 (2):156-158)
5. -Autres sites: Infections respiratoires, surinfections de dermatdse, e

2-Facteurs de pathogeénicité :

Les facteurs de pathogenicité dasteusont été a I'origine de trés nombreux travaux.
D’aprés ces études, il semblerait que la structure decsutiala bactérie (Fimbrae, Flagelles
capsule, LPS...) ainsi que certaines enzymes (uréase, hémolyotéase) joueraient un réle
fondamental dans la colonisation du tractus urinaire, ainsi @ueld formation de calcul.

FACTEURS DE PATHOGENICITE
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Fig2 : facteurs de pathogénicité (Amhis 2004)
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IV/Genre Morganella ®:

Anciennement appeléroteus morganill existe qu’'une espeddorganella morgani
1-Principaux caractéres biochimiques et culturaux

Urée +, TDA+, indole+, Glucose +, Nitrate réductase +, ®DONPG-, H2S-, VP-,
Gélatinase -, et Citrate de Simmons -.
L’aspect des colonies est identique a celuiRlegeusmais elles ne sont pas envahissantes

2-Pouvoir pathogéne :
Morganella morgani est souvent isolée des urines.
Elle peut étre également isolée d’autres sites anatomiques

3-Résistance aux antibiotiques
3-1- Naturelle : appartient au groupe 2 des entérobactéries (résistances au
aminopénicillines et au C1G).
3-2-Acquise: (commeP. vulgarisetpenner) par production de :
- Céphalosporinases de haut niveau (résistance aux aminop@sciémoxicilline +
acide clavulanique, carboxypenicillines, ureidopenicillines3CC2G, C3G, aztréonam.
- Bétalactamase a spectre élargi avec iasisocde la résistance aux aminosides.
-Céphalosporinases + BLSE
-Résistance a I'lmipénéme : rare

V/Genre Providencia®:

Trois espéces connues : P. stuarti, P. rettgeri, Pfakzgns.

1-Caracteres culturaux et biochimiques

Urée -, TDA +, Indole+, H2S-, Gélatinase -, VP-, ODGhJcose +, Mannitol+, Citrate de
Simmons +.
L’aspect des colonies est identique a celuiRlegels mais sans envahissement.

2-Pouvoir pathogéne :
Germe a l'origine d’infections urinaires nosocomiales egs@thent, mais peut infecter
d’autres sites anatomiques. Isolé chez les sujets immunodspigneffés et brilés.

3-Résistance aux antibiotiques :
3-1- Naturelle :
Appartient au groupe 3 des entérobactéries. se caractarisa pulti résistance.
3-2-Acquise :
Identique a celle deRroteus vulgaris, penneri, et Morganella morgani
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VI/ Conclusion :

La tribu des Protea est composée de 3 geRreteus, Morganella, et Providencia

Les espéeces de cette tribu sont des bactéries opportirésgesmment isolées dans les
prélévements cliniques des patients hospitalisés présensafatctieurs de risques tels que :
immunodépression, diabéte, brllure, cathétérisme etc.

Proteus, Morganella ou Providenciétant des germes opportunistes, si dans les prélevements
provenant de cavités stériles, (LCR) I'isolemenPdeteus Morganellaou Providencia ne
posent pas de probleme diagnostic, dans le cas de prélevemeéartsicés (suppurations
pariétales, OMC, infections respiratoires, etc.) laitgidu prélevement conditionne le
diagnostic de certitude d’infection a ces germes.

Ces bactéries présentent par ailleurs des résistangases compliquant la thérapeutique.
L'isolement deProteus mirabilisproducteurs de BLSE ou de Carbapénémdeest de plus
en plus décrit. Dans notre étdtle4 (soit 3,13%) sur 128 souches hospitaliéreBroéeus
mirabilis isolées étaient productrices de BLSE.
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