 Thierry Franza CR INRAEEquipe MicrobAdaptINRAE, Micalis Institute, AgroParisTech, Universite Paris-Saclay, 78350, Jouy-en-Josas, France

Identifiants chercheurs

·  IdHAL : thierry-franza
·  ORCID : 0000-0003-3147-8210
·  IdRef : 116318031

Présentation

Au sein de l’équipe MicrobAdapt, je travaille sur le métabolisme respiratoire et ses conséquences chez Streptococcus agalactiae ou GBS (Group B streptococcus). GBS est une bactérie Gram positive commensale présente dans les tractus gastro-intestinal et urogénital humains. Cette espèce est un agent pathogène opportuniste souvent associé à des infections chez les nouveaux nés ou chez les personnes âgées ou immunodéprimées. GBS possède un métabolisme fermentaire. Cependant, sous certaines conditions, notamment en présence d’hème et de ménaquinones exogènes (vitamine K2), GBS peut respirer en utilisant une cytochrome bd quinol oxydase impliquée dans le transfert des électrons du NADH à l’oxygène moléculaire. Ce métabolisme respiratoire confère à la bactérie une meilleure croissance et survie in vitro et joue un rôle dans sa virulence.
      La souche GBS NEM316 est capable d'utiliser l’acide 1,4-dihydroxy-2-naphthoique (DHNA) comme précurseur de synthèse pour produire ses propres ménaquinones. En effet, nous avons montré que, grâce au gène menA (gbs1789), GBS peut utiliser l’acide 1,4-dihydroxy-2-naphthoique (DHNA) pour synthétiser ses propres déméthylménaquinones de type DMK-10. La chaine polyprényle de 10 unités est synthétisée par la protéine codée par le gène ispB (gbs1783) (Franza et al., 2016). Beaucoup d'espèces bactériennes synthétisent du DHNA. Par complémentation nutritionnelle au sein de population polymicrobienne, GBS peut donc utiliser l’hème et le DHNA pour mettre en route un métabolisme de type respiratoire augmentant sa capacité colonisatrice. Nous avons aussi montré que l'enzyme NADH déshydrogénase de type 2 Ndh associée à la chaine respiratoire est impliquée dans la virulence de GBS (Lencina et al., 2018). En parallèle, nous avons aussi étudié la régulation de la respiration chez GBS en caractérisant le régulateur transcriptionnel Rex et son impact sur le métabolisme chez GBS. Suivant la source de carbone, un bon contrôle du ratio intracellulaire NAD+/NADH par le régulateur Rex est primordial pour la multiplication et colonisation de GBS chez la souris (Franza et al. 2021).      GBS est capable d’utiliser le DHNA produit par Escherichia coli. Or, ces deux espèces sont présentes dans le tractus urogénital féminin où GBS peut être à l’origine d’infections sévères du nouveau-né après accouchement. En collaboration avec Jean-Philippe Nougayrede à Toulouse (équipe d’E. Oswald de l’Institut de Recherche en Santé Digestive) qui travaille sur la pathogénie et commensalisme des entérobactéries, nous voulons étudier l’interaction GBS/E. coli et comprendre comment et sous quelle forme E. coli peut fournir le DHNA à GBS. Cette thématique fait l’objet d’un projet incitatif MICA (CROSS).
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