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L'écosysteme vaginal

95% Lactobacilles

« Bacille Gram +
Firmicutes > 200 espéces
» Une vingtaine de souche qui s'implante dans le vagin

« Transformation du glycogéne en _

- Environnement austére aux autres bactéries
Acide lactique action bactériostatique

*  Production de H202

—>destruction des bactéries anaérobies et action contre agents
exogenes (IST)

«  Production de bactériocines




T2) vicacaione
Microbiote vaginal : classification de Ravel s

L. crispatus L. gasseri

L NE» 2
‘;‘/\ 2 s

Not reported

Healthy state

Stabls co sl Dynamic 0 todiseas:dd sta]lle
it i " III com Wil i 3 il o L. ¢ri: “  umuni ity associated with pregnancy
Transitionto L. iners-dominated (ESO;DI prryr e hv:"'le pregnancy F /K Low vaginal pH (pH<4.4) and low Nugent score
CST-III: L. iners-dominated \ [ CST-IV (A and B): Anaerobic bacteria-dominated \ =

| Healthy transitionnel state |

IN)S e 05597
% . f\fm’\ Bactéries anaérobies

Acquisition of BV o ]
Associated witha high level of pro-inflamma..  _wwnas MIP
High vaginal pH (pH>4.5)and low metabolic enzym

=k

Ravel et al, PNAS, 2011 és
Chacra et al., frontiers, 20’2%
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L'écosysteme vaginal et pathologies

Autres especes :

Gardnerella vaginalis - produit un biofilm
Atopobium vaginae - potentialise la formation du biofilm

créé par Gardnerella ‘ Vaginose bactérienne

Mobiluncus, Prevotella, Sneathia...
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L'ecosysteme vaginal et pathologies m)

-
Autres especes : i A
PV -
Aérobies : Nugent/

Streptocoques, Entérobactéries culture

Staphylococcus, Peptostreptococcus...



L'écosysteme vaginal et pathologies Gl 5

Autres especes :

mmm) Vaginite mycosique PV —

Candida spp Nugent/

. culture
Parasites: mmm) Trichomonose

Trichomonas vaginalis
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L'écosysteme vaginal et pathologies V7)o oeneper

Autres especes : ; :

Germes responsables IST : mmmm)  |ST (bactéries/virus)

Gonocoque, Chlamydiae, VIH, Syphilis, mycoplasma
genitalium
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La vaginose bactérienne est courante chez les femmes (18-37%) IO S 7
: 4 < o 4 /‘
oo S | 5 X L. 4 1

Elle survient lorsque I'équilibre normal des micro-organismes dans le vagin est perturbé
(colonisation par des bactéries anaérobies, ex: Gardnerella vaginalis, atopobium vaginae, \ A
mobiluncus spp). AR NSNS o

La vaginose bactérienne provoque des sécrétions fluides, jaune-vert ou grises, qui
peuvent étre abondantes et avoir une odeur de poisson.

Le traitement consiste a prendre des antibiotiques appliqués sous forme de gels ou de w
créemes ou pris par voie orale. SO



Vaginose bactérienne et causes

Tabac
Hygiene excessive
Traitement antibiotique

Vaginose bactérienne et pratique sexuelle

Nombre de partenaire sexuel
Partenaire sexuel récent
Aux relations homosexuelles
Au partage des sexs toys

(1 1
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Vaginose bactérienne et particules fines

Etude femmes enceintes
Exposition aux particules fines augmente le
risque de dysbiose/prématurité

Vaginose bactérienne et stress chronique

Hyper-corticisme

Diminution glycogene au niveau de la muqueuse
vaginale

Diminution Lactobacille = dysbiose

Oyedobe et al., Environ res, 2023
Ignacio Mao et al., Braz J infect Dis; 202¢
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IST/VIH =

Zheng et al., Front cell Infect Microbio, 2021
Boily MC et al. Lancet Infect Dis. 2009
Gosmann C et al. Immunity. 2017

Gynécologie Obstétrique Fertilité & Sénologie
Available online 3 February 2024
ELSEVIER In Press, Corrected Proof ® What's this?
Recommandations pour la pratique clinique

Prise en charge de premiére intention du
couple infertile: mise a jour des RPC 2010du
CNGOF

AMP B .

Egbase et al, the lancet, 1999
Koedoeder et al. Human Reproduction, 2019 - §
Miyagi, JBRA Assisted Reproduction, 2023 » —
Haar, Human reprod, 2016. oz

HPV/CCU

Kero etal., 2017

Prématurité, Fausse couche

Fettweis et al., Nature med, 2019 \
Bretelle et al., Jama pediatrics, 2023
M Al-Menar et al., BJOG, 2020
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Vaginose - diagnostic clinique - Score d'Amsel () et

— Vaginose bactérienne
; e
« 3 critéres parmi les 4 suivants : Am5e! = Ay
% Leucorrhées fluide grisatre Criteria < A
% Sécrétions malodorantes et/ou test a la potasse positif | ¢
o2 pH>5 s

¢ Clue-cells a I'examen direct
» Sensibilité : 70-92% g

« Spécificité : 94-99%

\
- 10 . ;l' \ §
e 3 ’, 4 ‘.: \
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Amsel, et al, Am. J.

Med. 1983



@® -

]
Cerba ®

Etat frais : Recherche de
trichomonas vaginalis

3

4

Lactobacillus
morphotypes

4+

3+

2+

1+

0

Gardnerella and
Bacteroides

morphotypes

1+

2+

3+

4+

Curved gram-variable
rods

1+ or 2+ 4

3+ or 4+

Scoring Based on Morphotypes per High Power Field: 0 = 0; 1+ = <1; 2+ = 1-4; 3+ = 5-30; 4+ =>30

Total Seore’ -3 Normal: 4-8 Intermediate: 7-10 Bacterial Vaainnsis

Nugent et al, JCM. 1991




PV - diagnostic microscopique — score de Nugent
Vaginose bactérienne

F =
Score de Nugent Vaginite mycosique
Trichomonose
Groupe Score Classification Limites :

« Examen trés observateur dépendant

S - Pas de différenciation des lactobacillus E
Flore « Score 4-6 : zone grise surtout si femme Lo -
intermédiaire asymptomatique - nécessite un @
dépistage plus précis de la dysbiose
o 7 e
Culture bactérienne ; N
Limites : kN
- Bacteries non cultivables \ =
- « Zoom sur les bactéries cultivable sans \\ i
s 2 vision global (traitement excessif) ‘\,s ? \\
o '| - Pas de détails sur I'espece de A N
.:. lactobacillus

Cerba ®



Vaginose (et plus ..) — diagnostic moléculaire — PCR multiplexe

Auto-interprétation de la vaginose bactérienne

* Positif
Allplex™ Seegene 1 ;Laitcz)bag;[llus spp. (L'acl(‘;)fac;llzs chpqtus, D e Intermédiaire ’ Y
. . . actobacillus gasseri and Lactobacillus jensenii), N
* Normal «
Bacterial V&glﬂOSIS pIU’S Assay Atopobium vaginae, Bactéries associées a la vaginose
(N° réf. SD10159X, 8D103202) bactérienne 2 (BVAB2), Bacteroides fragilis, Gardnerella T ——— — S ‘
vaginalis, Mégasphaére Type 1, Mobiluncus spp | sensitivity | specificity %
B 100%  8333%  7368%  100% -

. ] ; ; Auto-interprétation de la vaginose bactérienne .

Allplex™ Seegene 2 Lactobaglllus spp. (L.actobaCIllus c.rlqutus, . . Positif P g @7
o ] Lactobacillus gasseri and Lactobacillus jensenii ), 0S

Vaginitis Screening Assay Atopobium vaginae, Gardnerella vaginalis, ‘ ,Normal _ _ g

(N° réf. SD9750X, SD103212) Wlelaill st s sl Candlida albicans, autres Candidal, Présence de Candida spp et trichomonas vaginalis

trichomonas vaginalis

I e
SG2 100%  70%  60,87%  100% | <4

7
Auto-interprétation de la vaginose bactérienne =~
BD MAX™ Vaginal Panel Candida spp. (C. Présence de Candida spp et trichomonas
albicans, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. dubliniensis), vaginalis
C. glabrata, C. krusei,

*Lactobacillus spp (crispatus and jensenii, gasseri).,
Atopobium vaginae, Gardnerella vaginalis.

Hologic - Aptima BV Assay

Candida spp. (C. albicans, C. tropicalis, C.
parapsilosis, C. dubliniensis), C. glabrata, [idleale/paie/nrzr
vaginalis.

Hologic — Aptima CV/TV
Assa

Présence de Candida spp et trichomonas vaginalis



" Définition d'un microbiote, étude par séquencage haut-deébit.

« Un microbiote est un ensemble de micro-organismes : .
- Bactéries  ADNr 16S D <
- Virus

- Parasites

- Champignons
- Non pathogénes > commensaux o
Vivant dans un environnement spécifique

EXTRACTION DE LADN PCR CIBLEE 16S (GENE ENTIER) SEQUENGAGE NGS ANALYSE BIO-INFORMATIQUE
— POUR ETUDIER LA COMPOSITION BACTERIENNE
. '] - — — DE LA FLORE VAGINALE
>~ - z Genome
Géne ADNF 165 -, -
” % ’ - - F a . = ' " bactérien
"+ Reads A
. - = ]
Extraction de I'ensemble de [ADN Amplification spécifique de l'ADN bactérien Sequengage haut debit ciblé —
présent dans la flore vaginale (g&ne codant pour 'ARNr 165) —
Lensemble des bactéries présentes dans la flore vaginale est recherché a partir
d'un écouvillon vaginal grace au séquengage (NGS, New Generation Sequencing) —

d’'un géne bactérien commun : géne codant 'ARN ribosomal 16S.

Alignement sur tous les ADNr 165 bactériens connus
et référencés dans les bases de données

Ed
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Microbiote vaginal : classification de Ravel en CST ‘>
ommunity State Types)

1111~ | DU MICROBIOTE
UROGENITAL

= V\A\
o)
(23 Y
‘ ol \
f CST-I: L. crispatus-dominated \ [ CSTIL: L. gasseri-dominated \ " )
p/ \rrg
f\/\/\/\ “ ~ "b

W (O

pregnancy and sexual practi
Low vaginal pH (pH<4.0)and IﬂwNngml seore iy

Dynamic ttion to diseased state “ E
K iti i 2 associated with pregnancy /
f CSTIL: L. iners-dominated \ / ; :
| Healthy transitionnel state |

Transitionto L. iners-dominated CST-III

Not reported

B
. |
ot ! \
CSTIV (A and B bacteria-dominated \ -
|
PP NA PG 7 %
- e
/ N 8,0 P i —
f\/\’\f\ 4 ¥
J ot % 3\
womed. ot 11 -
in vaginal epithelivm y) 4
Acquisition of BV o - stateof this community /
Aswculedwithahxgh level of pro-inflamma..._, e 23 MIP, interleukin-1o, interlevkin-18, TNF-a Increased risk of STIs, pretermlabour and miscarriage
\ High vaginal pH (pE>4.5) and low metaboli ity of gy High vaginal pH (pH>4.5) and high Nugent score 7) /
CST-V: L. Jenseuu-dommated

A " % |
24 N %
K ”", o ‘ 3 4‘
D:seasedstate % " A
\ 1 )\
o o ojo Notlepoﬁed oy % A
Stabl ther | 3
Less fﬂuscsr
=
.- - - 1

\' N
Ravel et al, PNAS, 2011

g )
Chacra et al., frontiers, 20/22
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Concretement au labo... D) ousscnomers
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. Ot
Concretement au labo... D) ousscnomers

Quid des cellules épithéliales / Leucocytes ? ‘.
« Trou» du lactobacillus iners
« Trou » des prevotella.




—

Dr Camille d’'Humieres
Biologiste médicale
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Because
SEK'SU I 4 Products Support & Resources Solutions AboutUs Insights Careers Promotions (

DIAGN®@STICS  mattcrs™

e » « # Home | Products | Point-of-Care Testing | Rapid Tests | OSOM® BVBLUE® Test

OSOM® BVBLUE® Test

Detects elevated vaginal fluid sialidase activity, an enzyme produced
by bacterial pathogens associated with bacterial vaginosis including
Gardnerella, Bacteroides, Prevotella and Mobiluncus.

e Ordering Details

sialidase activity

Anaerobic gram-negative bacterial rods such as
Bacteroides, Gardnerella, and Prevotella species are among
those that secrete sialidases, and this sialidase activity in
bacteria is specific to the BVBlue testing kit



26 Diagnostic génomique = PCR =i . ......
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mUItiplexe V%5/) UROGENITAL

4 )

Auto-interprétation de la
vaginose bacté

Seegene, allplex Bacterial vaginosis

[ ] [ ] [ ] [ ] [ ]
D Iag nOStlc mlcrObIOIOQIque . score de Lactobacillus spp., Atopobium vaginae, Bactéri
associées a lavaginose bactérienne 2 (BVAB2),
N uge nt Bacteroides fragilis, Gardnerella vaginalis,

Mégasphaere Type 1, Mobiluncus spp

Microscope

Groupe Score Classification

Vaginose

: -
CSTII: L. gasseri-dominated \ Il

N

e ) yz
CSTIV (A and B): Anaerobic bacteria-dominated \ /’%

Flore
intermédiaire

v

Culture bactérienne

Apisn ol
A ik i e oo |, ks 1, T
[ T ———




CADEMIE

Diagnostiquer une vaginose Comparaison de méthode TR)Y) DrocERITA:
-
| |sensitivity| specificity| PPV | NPV _
| sG1 D2 83,33%  73,68%  100% =
SG2 100% 70% 60,87%  100% L Ay
<
i
° B “ g
A a4 &
. Y SG1
[ Normal
g Intermediate = \‘
@ [ Bacterial vaginosis i : —
5 ® ® AA Agba - N Ej
Z SG2 : A ol
® @ Normal W
2 @ © A Bacterial vaginosis f' | ‘ "(ﬁ‘:
e o o M

" ° - \ AUt
VN i IV-A/B IV-C \ % A8
el CST : Collaboration avec I’institt&.fq’g&
=y (Reeomee Varinose - Déséaquilbre/vaginite 1) Humires ot o, en cours de édacton:
iners ¢
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Diagnostiquer une vaginose Comparaison de méthode V) ouneesmers
S

| |sensitivity| specificity| _PPV__| NPV |

Nugent N

)

Score .,
<

°] . S \ ol
61 A
o
2
E4 ® ® AL Aba =
74
2 ® ®
® o Soc
0 ® \

1Y i IV-A/B IV-C

. CST . Collaboration avec I'instiif\ fournie
F‘1 Flarenermls Va_ d’Humieres et al, en cours ot
iners
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Diagnostiquer une vaginose Comparaison de méthode 15 BROGEITA
e ______________=

| |sensitivity| specificity| PPV_| NPV __

Nugent =
A BT
Score 2 A

-,
=

=

k4

& %
A
%
e 18 VB avec score de Nugent | 3
| A
8 A * 12 confirmés en NGS @-- >
Ab “‘ A4 CST Il (Lactobacillus iners) :
] A
6 e 2 CSTIV-C (Vaginite aérobie)
© )
T4 ® ® Ah Aghs -
5]
& Z
E !
2 . . 'v"\\
.3 ® C‘“ W 'l .‘{"
wi |
0 . \ /ol
¢

1Y i IV-A/B IV-C

g .- CST . Collaboration avec I’instiil’(.
F-1 rlere normels. g Vag_ d’Humieres et al, en cours de
iners
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Diagnostiquer une vaginose Comparaison de méthode R SR
A
| |sensitivity | specificity| PPV__| NPV _
Nugent ab
Score .fr y
= :
%
8 A RYTy — -
* 13 scores de Nugent “intermédiaire”
| A
6 / e 2CSTIV-B(VB)
% < * 8 CST IV-C (Vaginite aérobie) ey
§4\ ® e 2 CSTI-I-V (flore normale) / il
E !
= « 1 CST Il (Lactobacillus iners). ' A \
2 ® - \ '
e o “ o
0 ® \

1Y i IV-A/B IV-C

\ RN

csT . Collaboration avec I’insti'tt&,f(g_l rnier.
A__ — 1 Flore normale L. Vagl_ d’Humieres et al, en cours de rédaction.
iners )
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Diagnostiquer une vaginose

Comparaison de méthode

(.1fI1#) OU MicRoBIOTE
’l,»x\\mun\(, UROGENITAL
| |sensitivity | specificit b Y
B 100% 70% 60,87%  100% A
<
At
%
; A RN | -
e Abfa
SG1
_ 7, ey
£ 4 Agh = ' 7
E SG2 s 12 scores de Nugent “normal : . \(
N - ® N < 5CSTI/II/V (ok) o A
A & o A
° * 6 CST I (Lactobacillus iners).
c ©® %
N * 1 IV-C(Vaginite aérobie) \ : T
f l‘) .‘ ‘\
i N IV-A/B IV-C \ 4
- CST
FE— Flore normale L. Vagin_
1 iners

Collaboration avec I’institt&‘ fq‘gr\,t
d’Humieres et al, en cours de réd:
}
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