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Abstract 

Bacterial biofilms are complex structures that provide bacteria with strong resistance and 

persistence in various environments, particularly in medical settings. These microorganisms 

can adhere to medical devices, such as urinary catheters, and cause chronic infections that are 

difficult to eradicate. In response to the growing emergence of antibiotic resistance, new anti-

biofilm strategies are being explored, notably the use of nanoparticles biosynthesized by 

microorganisms. The objective of this study was to produce nanoparticles from hospital-

derived bacteria and to evaluate their antibacterial and anti-biofilm activities against these 

same strains. Five bacterial strains isolated from urinary catheters were identified through 

morphological examinations and biochemical tests. The biofilm-forming capacity was 

assessed using Congo Red Agar (CRA) and the tissue culture plate (TCP) methods. Under 

controlled experimental conditions, silver, copper, and zinc nanoparticles were biosynthesized 

by these strains. Finally, the antibacterial and anti-biofilm activities of the obtained 

nanoparticles were tested against the strain with the highest nanoparticle production yield as 

well as the one with the strongest biofilm-forming ability. The results revealed a significant 

activity of these nanoparticles, highlighting their potential as a promising alternative for the 

prevention and treatment of infections associated with bacterial biofilms. This study thus 

opens encouraging perspectives in the fight against healthcare-associated infections. 

Keywords: Anti-biofilm strategy, Antibiotic resistance, Biofilm, Nanoparticles, Urinary 

catheters. 

  



 ملخص

في بيئات متعددة، لا سيما في  تعُدّ الأغشية الحيوية البكتيرية تراكيب معقدة تمنح البكتيريا قدرة عالية على المقاومة و البقاء

الوسط الطبي. يمكن لهذه الكائنات الدقيقة أن تلتصق بالأجهزة الطبية مثل القساطر البولية، مسببةً التهابات مزمنة يصعب 

التخلص منها. و نظرًا للتزايد المستمر في مقاومة المضادات الحيوية، تسُتكشف حاليًا استراتيجيات بديلة لمكافحة الأغشية 

الحيوية، من بينها استخدام الجسيمات النانوية المُنتجة حيويًا بواسطة الكائنات الدقيقة. هدفت هذه الدراسة إلى إنتاج جسيمات 

نانوية من سلالات بكتيرية ذات منشأ استشفائي، ثم تقييم نشاطها المضاد للبكتيريا و المضاد لتكوين الأغشية الحيوية ضد 

س سلالات بكتيرية من القساطر البولية، و تحديدها باستخدام الفحوصات الشكلية و الاختبارات السلالات نفسها. تم عزل خم

الكيميائية الحيوية. كما تم تقييم قدرتها على تكوين الغشاء الحيوي باستخدام وسط أجار الكونغو الأحمر و طريقة أطباق 

جسيمات نانوية من الفضة، النحاس و الزنك زراعة الأنسجة. تحت ظروف تجريبية مضبوطة، أنُجزت عملية إنتاج 

بواسطة هذه السلالات. و أجُري اختبار النشاط المضاد للبكتيريا و المضاد للغشاء الحيوي لهذه الجسيمات على السلالة 

عالية الأعلى إنتاجًا للجسيمات النانوية، و كذلك السلالة الأكثر قدرة على تكوين الغشاء الحيوي. و قد كشفت النتائج عن ف

ملحوظة للجسيمات النانوية المنتجة، مما يؤكد إمكانيتها كخيار واعد للوقاية و العلاج من الالتهابات المرتبطة بالأغشية 

 الحيوية البكتيرية. تفتح هذه الدراسة آفاقًا واعدة في مجال مكافحة العدوى المرتبطة بالرعاية الصحية. 

، القساطر الغشاء الحيوي البكتيري، الغشاء الحيوي البكتيريستراتيجية مكافحة ا، النانوية تالجسيما المفتاحية:الكلمات 

.المضادات الحيوية ةمقاوم ،البولية  

  



Résumé 

Les biofilms bactériens sont des structures complexes conférant aux bactéries une forte 

résistance et une grande persistance dans divers environnements, notamment en milieu 

médical. Ces microorganismes peuvent adhérer aux dispositifs médicaux, tels que les sondes 

urinaires, et provoquer des infections chroniques difficiles à éradiquer. Face à l’émergence 

croissante de la résistance aux antibiotiques, de nouvelles stratégies anti-biofilm sont 

explorées, notamment l’utilisation de nanoparticules biosynthétisées par des microorganismes. 

L’objectif de cette étude était de produire des nanoparticules à partir de bactéries d’origine 

hospitalière, puis d’évaluer leur activité antibactérienne et anti-biofilm contre ces mêmes 

souches. Cinq souches bactériennes, isolées de sondes urinaires, ont été identifiées par des 

examens morphologiques et des tests biochimiques. La capacité de formation de biofilm a été 

évaluée à l’aide du milieu Congo Red Agar (CRA) et de la méthode des plaques de culture 

tissulaire (TCP). Dans des conditions expérimentales contrôlées, la biosynthèse de 

nanoparticules d’argent, de cuivre et de zinc a été réalisée par ces souches. Enfin, l’activité 

antibactérienne et anti-biofilm des nanoparticules obtenues a été testée contre la souche 

présentant le rendement le plus élevé en production de nanoparticules ainsi que celle montrant 

la plus forte capacité de formation de biofilm. Les résultats ont révélé une activité notable de 

ces nanoparticules, mettant en évidence leur potentiel en tant qu’alternative prometteuse pour 

la prévention et le traitement des infections associées aux biofilms bactériens. Cette étude 

ouvre ainsi des perspectives encourageantes dans la lutte contre les infections liées aux soins. 

Mots clés : Biofilm, Nanoparticules, Résistance aux antibiotiques, Sondes urinaires, Stratégie 

anti-biofilm. 
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Les biofilms constitués de communautés bactériennes organisées au sein d'une matrice 

extracellulaire autogénérée, représentent un enjeu majeur en milieu clinique en raison de leur 

tolérance accrue aux agents antimicrobiens. Ces structures peuvent adhérer à une grande 

variété de surfaces, notamment aux dispositifs médicaux tels que les prothèses articulaires, les 

cathéters et les sondes urinaires. L’étude des mécanismes de formation des biofilms, ainsi que 

des stratégies visant à les prévenir ou à les éliminer, apparaît donc essentielle pour améliorer 

la conception et la performance des dispositifs médicaux (Azeem et al., 2025). 

Parallèlement, l’usage intensif et souvent inapproprié des antibiotiques a favorisé 

l’émergence de bactéries multirésistantes, faisant de la résistance aux antimicrobiens une crise 

sanitaire mondiale. Ce phénomène est d’autant plus préoccupant que l’industrie 

pharmaceutique se désengage progressivement du développement de nouvelles molécules 

antimicrobiennes, rendant certaines infections de plus en plus difficiles à traiter et augmentant 

les risques de complications médicales (Bo et al., 2024). 

Dans ce contexte, l’identification de nouvelles approches thérapeutiques constitue une 

urgence en santé publique. 

La nanotechnologie offre des perspectives innovantes pour répondre à ces défis, notamment 

dans la prévention et le traitement des infections liées aux biofilms (Campos et al., 2025), 

ainsi que dans la lutte contre les pathogènes présentant une résistance croissante aux 

antimicrobiens (Ioannou et al., 2024). En particulier, les nanoparticules biosynthétisées, 

issues de la synthèse verte, à partir d’organismes vivants tels que les plantes, les bactéries ou 

les champignons, font l’objet d’un intérêt croissant en raison de leurs propriétés biologiques 

remarquables et de leur potentiel d’application dans le domaine biomédical (Kazemi et al., 

2023). 

Cela soulève une problématique centrale, les nanoparticules biosynthétisées peuvent-elles 

représenter une solution efficace pour limiter la formation des biofilms sur les dispositifs 

médicaux ? 

La présente étude vise à évaluer la capacité des souches bactériennes d’origine hospitalière, 

isolées à partir de sondes urinaires, à former des biofilms, à produire des nanoparticules par 

voie biologique puis à examiner l’activité antibactérienne et anti-biofilm de ces nanoparticules 

biosynthétisées à l’encontre de ces mêmes souches pathogènes. 
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Ce travail est structuré de la manière suivante : 

 La première partie présente une synthèse bibliographique portant, d’une part, sur les 

biofilms associés aux dispositifs médicaux et d’autre part sur l’utilisation des 

nanoparticules en tant qu’agents antibactériens et anti-biofilm ; 

 La deuxième partie est consacrée à la description du matériel utilisé et des méthodes 

expérimentales mises en œuvre ; 

 La troisième partie expose les résultats obtenus accompagnés d’une analyse et d’une 

discussion critique ; 

 Enfin, une conclusion générale récapitule les principaux résultats et propose des 

perspectives de recherche. 
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Chapitre 1 : Biofilms bactériens d’origine hospitalière : Un défi thérapeutique 

1 Historique et émergence du concept de biofilm bactérien 

La formation de biofilms constitue une stratégie de survie permettant aux bactéries de 

persister dans des environnements variés. L’existence de ces structures a été rapportée dès 

1683 par Antoni van Leeuwenhoek, qui à l’aide d’un microscope rudimentaire, a décrit pour 

la première fois des communautés microbiennes fixées à la surface de ses dents. Néanmoins, 

ce mode de vie microbien n’a fait l’objet d’une réelle attention en microbiologie médicale 

qu’à partir des années 1970, lorsque Nils Høiby a mis en évidence une corrélation entre des 

infections persistantes et des agrégats bactériens chez des patients atteints de mucoviscidose 

(Vestby et al., 2020).Parallèlement, J. William Costerton et ses collègues ont proposé en 1978 

le terme « biofilm » pour désigner des communautés bactériennes attachées aux surfaces et 

entourées d’une matrice extracellulaire. Cette définition a posé les bases du concept actuel de 

biofilm en microbiologie, aussi bien dans les domaines cliniques qu’environnementaux 

(Chattopadhyaya et al., 2022). 

2 Définition des biofilms bactériens 

Les bactéries privilégient une organisation en biofilms, des communautés structurées qui 

leur confèrent des avantages adaptatifs dans des environnements variables. Ces structures, 

présentes sur des surfaces biotiques ou abiotiques, offrent aux cellules une résistance accrue 

par rapport aux formes planctoniques (libres). Les biofilms constituent un 

microenvironnement complexe, favorisant les interactions intercellulaires et la communication 

avec le milieu environnant. Cette organisation permet aux bactéries, protégées par une matrice 

extracellulaire, de développer une tolérance élevée face à divers stress, notamment les 

défenses immunitaires de l’hôte, les agents antimicrobiens (antibiotiques et désinfectants), les 

forces mécaniques ainsi que d’autres conditions externes défavorables (Agarwal et al., 2025). 

3 Composition de la matrice extracellulaire 

La formation des biofilms bactériens dépend étroitement de la production de substances 

polymériques extracellulaires (EPS), essentielles à l’initiation, à la cohésion et à la stabilité de 

ces communautés microbiennes. Ces EPS d’origine microbienne, favorisent la liaison 

cellulaire, la capture de particules environnantes ainsi que l’adhésion aux surfaces. 

Composées majoritairement de polysaccharides, protéines, acides nucléiques, lipides et autres 



SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE 

 
6 

biomolécules, elles constituent une matrice tridimensionnelle multifonctionnelle qui assure la 

protection des cellules bactériennes, établit un microenvironnement physico-chimique 

hétérogène et facilite la diffusion des nutriments via des pores aqueux. Cette matrice se 

caractérise notamment par une abondance de groupements chargés négativement et de zones 

hydrophobes (Lu et al., 2024). 

4 Etapes de formation d’un biofilm 

La formation des biofilms bactériens repose sur un processus complexe, structuré en 

plusieurs phases (Figure 1). Malgré une certaine variabilité liée à la diversité des espèces, ces 

étapes suivent généralement un enchaînement similaire, débutant par un attachement initial à 

une surface, puis une adhésion bactérienne accompagnée de la sécrétion de substances 

polymériques extracellulaires. Ce processus se poursuit par la maturation du biofilm, 

caractérisée par le développement de colonies structurées et s’achève par la dissémination des 

cellules, favorisant la colonisation de nouveaux sites et la formation de nouveaux biofilms 

(Zhao et al., 2023). 

4.1 Attachement initial 

L'adhésion bactérienne débute par un contact aléatoire entre des bactéries planctoniques et 

une surface, suivi d'une fixation réversible facilitée par des appendices bactériens ou des 

forces physiques. Ce processus est modulé par divers facteurs tels que la nature de la surface, 

les caractéristiques cellulaires et les conditions environnementales. Plusieurs interactions 

physico-chimiques interviennent et leur effet combiné conduit à une adhésion irréversible et à 

la formation d'une monocouche bactérienne (Sharma et al., 2023). 

4.2 Formation de la matrice extracellulaire 

Après la formation de microcolonies, les bactéries produisent une matrice extracellulaire 

riche en substances polymériques extracellulaires, elle permet aux bactéries de survivre dans 

des conditions stressantes (la faible disponibilité en oxygène et en nutriments, les stress 

osmotiques élevés et la présence d’antibiotiques) (Shree et al., 2023). 

4.3 Maturation 

La maturation représente une étape majeure du développement du biofilm, caractérisée par 

la différenciation structurale et fonctionnelle des cellules bactériennes fixées. Ce processus est 

déclenché par la libération de signaux moléculaires, lesquels induisent l’activation de gènes 
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spécifiquement associés au mode de vie en biofilm, contribuant ainsi à une augmentation de la 

virulence bactérienne (Sharma et al., 2023). 

4.4 Détachement et dissémination 

La dernière étape correspond à la libération des bactéries du biofilm, leur permettant de 

coloniser de nouveaux sites. Ce détachement peut s’effectuer par différents mécanismes selon 

les espèces bactériennes. Il peut s’agir d’une dispersion en amas (clumping), telle que chez 

Staphylococcus aureus, dans laquelle des agrégats bactériens se détachent continuellement ou 

d’une dispersion individuelle (swarming/seeding), au cours de laquelle une bactérie unique est 

libérée suite à la dégradation enzymatique de la matrice, lui permettant de migrer et d’initier 

la formation d’un nouveau biofilm (Shree et al., 2023). 

5 Biofilms et complications liées aux implants médicaux 

Les infections associées aux biofilms représentent une proportion majeure des infections 

microbiennes, estimée à environ 80 % et sont impliquées dans un large éventail de 

pathologies, notamment celles liées aux dispositifs médicaux implantables. Ces implants, 

conçus pour assurer un soutien structurel à divers organes et fabriqués à partir de matériaux 

variés, sont souvent colonisés par des biofilms formés par des pathogènes à Gram positif et à 

Gram négatif, tels que Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 

Streptococcus viridans, Staphylococcus aureus et Pseudomonas aeruginosa. La présence de 

biofilms sur ces dispositifs peut entraîner des infections chroniques, l’échec des implants, 

Figure 1: Processus de formation du biofilm sur une surface appropriée (Agarwal et al., 

2025) 
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voire une mortalité élevée. Ce phénomène touche une grande diversité d’implants, notamment 

orthopédiques, cardiaques, mammaires, cathéters et urologiques. Ainsi, la majorité des 

dispositifs médicaux implantables présentent un risque élevé d’infections liées aux biofilms, 

avec des conséquences cliniques graves et une altération notable de la qualité de vie des 

patients (Kadirvelu et al., 2024). 

5.1 Prothèses articulaires 

Les infections associées aux prothèses articulaires résultent de la colonisation des implants 

par diverses espèces bactériennes capables de former des biofilms. Ces infections représentent 

un défi clinique majeur en raison de la difficulté de leur diagnostic, de la persistance des 

agents pathogènes malgré les traitements antibiotiques et d’un taux de persistance élevé 

(Almasri et Dahman, 2023). 

5.2 Dispositifs cardiovasculaires implantables 

Les dispositifs cardiovasculaires implantables, tels que les cathéters intravasculaires, 

représentent des surfaces propices à la colonisation bactérienne et à la formation de biofilms. 

Ces structures microbiennes favorisent l’apparition d’infections associées aux soins, souvent 

graves et difficiles à traiter. La persistance du biofilm constitue un obstacle majeur à 

l’éradication de l’infection, en raison de sa résistance aux traitements antimicrobiens et à la 

réponse immunitaire de l’hôte (Bouhrour et al., 2024). 

5.3 Implants mammaires 

Les implants mammaires peuvent être colonisés par des bactéries telles que Staphylococcus 

epidermidis et Staphylococcus aureus formant des biofilms, à l’origine de complications 

comme la contracture capsulaire. Le diagnostic de ces infections nécessite l’analyse 

microbiologique de l’implant et des tissus environnants (Di Domenico et al., 2022). 

5.4 Cathéter veineux centraux 

Les cathéters veineux centraux couramment utilisés en milieu hospitalier, sont 

particulièrement vulnérables à la formation de biofilms. Ces structures microbiennes se 

développent sur les surfaces internes ou externes du cathéter, surtout après un usage prolongé 

(plus de 10 jours), entraînant des infections du courant sanguin, notamment causées par 

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeruginosa ou encore 

Klebsiella pneumoniae (Mahamuni-Badiger et al., 2020). 
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5.5 Sondes urinaires : agents pathogènes, formation et risques cliniques 

Les sondes urinaires, généralement fabriquées en silicone ou en latex, sont des dispositifs 

médicaux souples introduits par l’urètre jusqu’à la vessie afin de permettre le drainage de 

l’urine. En milieu hospitalier, les infections urinaires sont particulièrement fréquentes, les 

infections associées aux sondes représentant environ 70 à 80 % de l’ensemble des cas 

(Kadirvelu et al., 2024). 

Les principaux agents pathogènes responsables de ces infections sont des bactéries à Gram 

positif, telles que Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus et Streptococcus du groupe 

B, ainsi que des bactéries à Gram négatif, notamment Escherichia coli, Klebsiella 

pneumoniae et Pseudomonas aeruginosa. L’infection débute lorsque des uropathogènes, issus 

de la flore intestinale ou de la peau périnéale, migrent vers l’urètre et atteignent la vessie. Les 

biofilms qui se forment à la surface des sondes sont influencés par des composants de l’urine 

et par certaines protéines de l’hôte comme le fibrinogène, qui facilitent l’adhésion bactérienne 

via des protéines de surface spécifiques, capables d’interagir avec les récepteurs de 

l’épithélium vésical. Ces bactéries produisent également des toxines, telles que les 

hémolysines, qui endommagent les cellules hôtes et favorisent ainsi la colonisation des reins. 

Une complication fréquente lors d’un sondage prolongé est la formation de biofilms 

cristallins, en particulier chez les bactéries produisant l’enzyme uréase. Ce phénomène est 

notamment observé chez P. aeruginosa, dont les biofilms cristallins peuvent entraîner 

l’incrustation et l’obstruction de la sonde (Kadirvelu et al., 2024). 

6 Impact clinique des biofilms dans les infections liées aux dispositifs médicaux : 

résistance aux antibiotiques 

Les biofilms bactériens confèrent une résistance accrue aux antibiotiques, bien au-delà de 

celle observée chez les bactéries planctoniques. Cette résistance est liée à la présence de la 

matrice extracellulaire qui limite la pénétration des agents antimicrobiens, au 

microenvironnement défavorable à l’action des antibiotiques (accumulation de déchets, faible 

oxygénation et la variabilité du pH) ainsi qu’à la présence de cellules persistantes 

métaboliquement dormantes. D’autres mécanismes, tels que la production d’enzymes, 

l’activation de pompes d’efflux, la communication intercellulaire (quorum sensing) et le 

transfert horizontal de gènes, renforcent cette tolérance. Ces propriétés rendent les biofilms 

particulièrement résistants aux traitements classiques (Figure 2), ce qui explique leur rôle 

majeur dans les infections associées aux dispositifs médicaux (Weber et al., 2023). 
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7 Stratégies de lutte contre les biofilms 

En raison de cette grande résistance des biofilms, de nouvelles stratégies anti-biofilm ont été 

développées (Nadar et al., 2022). 

7.1 Agents antiadhésifs 

Les agents antiadhésifs ciblent la phase précoce de formation du biofilm, en empêchant 

l’adhésion des bactéries aux surfaces. Parmi ces agents, on retrouve des peptides 

antimicrobiens, des polyphénols ainsi que certaines enzymes telles que les DNases. Ces 

composés perturbent les interactions physico-chimiques entre la surface et les cellules 

bactériennes, réduisant ainsi significativement la probabilité d’ancrage et de développement 

du biofilm (Kalia et al., 2023). 

Les peptides antimicrobiens (AMPs) sont de petites molécules cationiques présentant un 

large spectre d’activité antimicrobienne et se révèlent particulièrement prometteurs dans la 

lutte contre les biofilms. Leur charge positive leur permet d’interagir avec des composants 

membranaires bactériens chargés négativement (les lipopolysaccharides chez les bactéries à 

Gram négatif et les acides lipoteichoïques chez les bactéries à Gram positif). Grâce à cette 

interaction, les AMPs peuvent perturber l’intégrité cellulaire et inhiber efficacement la 

formation et le développement des biofilms (Hemmati et al., 2021). 

Figure 2: Mécanisme de résistance aux antibiotiques des 

biofilms(Srinivasan et al., 2021) 
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7.2 Bactériophages 

Les bactériophages, virus spécifiques des bactéries, constituent une stratégie biologique 

prometteuse pour cibler les biofilms. Une fois associés à leurs hôtes bactériens, les phages 

provoquent leur lyse et peuvent également produire des enzymes capables de dégrader les 

composés de la matrice extracellulaire. Ils sont particulièrement efficaces lorsqu’ils sont 

utilisés en combinaison avec des antibiotiques, permettant une meilleure pénétration des 

agents antimicrobiens à travers le biofilm (Kalia et al., 2023). 

7.3 Inhibiteurs du quorum sensing 

Le quorum sensing (QS) est un système de communication bactérienne essentiel à la 

formation et à la maturation des biofilms, en régulant l’expression de gènes liés à la virulence. 

Les inhibiteurs du quorum sensing (QSIs) sont des composés naturels ou synthétiques 

capables de perturber ce système, empêchant ainsi la formation de biofilms. Les QSIs peuvent 

être utilisés seuls ou en combinaison avec des antibiotiques pour renforcer l’efficacité du 

traitement, réduire la résistance bactérienne et limiter la formation de biofilms, notamment 

chez des pathogènes comme Pseudomonas aeruginosa ou Staphylococcus aureus (Hemmati 

et al., 2021). 

7.4 Nanoparticules 

Les nanoparticules (NPs), notamment celles à base de métaux comme l’argent (Ag NPs) se 

sont révélées très efficaces contre les biofilms. Elles agissent par divers mécanismes, 

notamment par la génération d’espèces réactives de l’oxygène (ROS), perturbation des 

membranes bactériennes, inhibition du quorum sensing et dégradation des composants de la 

matrice extracellulaire. De plus, les NPs peuvent améliorer l’efficacité des antibiotiques 

classiques, en facilitant leur diffusion dans les biofilms (Kalia et al., 2023). 
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Chapitre 2 : Nanoparticules : Des agents antibactériens et anti-biofilm 

1 Nanotechnologie 

La nanotechnologie, un domaine de recherche en rapide progression, se concentre sur la 

conception, la fabrication, l'analyse de surfaces et l'utilisation de matériaux à l'échelle 

nanométrique. Ces matériaux, appelés nanoparticules (NPs), tirent leurs propriétés 

physicochimiques et biologiques spécifiques de leur taille extrêmement réduite et de leur 

important rapport surface/volume, ce qui les distingue de leurs homologues massifs 

(Gebreslassie et Gebremeskel, 2024). 

Il s’agit d’un champ d'étude multidisciplinaire englobant la biologie, la chimie, la physique, 

la science des matériaux, l'ingénierie et l'informatique (Mayegowda et al., 2023). 

2 Rôle de la nanotechnologie en microbiologie médicale 

La nanotechnologie a révolutionné la microbiologie, offrant de nouvelles méthodes pour 

détecter les pathogènes et lutter contre les infections bactériennes, notamment grâce aux 

avancées en nanotechnologie microbienne et à la synthèse verte de nanomatériaux. Face au 

problème croissant de la résistance aux médicaments et des biofilms, la nanotechnologie est 

présentée comme un outil innovant pour développer de nouveaux diagnostics et traitements 

efficaces (Somavarapu et al., 2021). 

3 Généralités sur les nanoparticules 

3.1 Définition des nanoparticules 

Les nanoparticules (NPs) sont des assemblages d'atomes et de molécules dont la taille varie 

de 1 à 100 nm. À cette échelle, les éléments présentent des propriétés distinctes de leurs 

formes massives, ce qui ouvre un large éventail d'applications. Ces modifications, qu'elles 

soient physiques (dimensionnelles, morphologiques, optiques et électriques) ou chimiques 

(réactivité), sont exploitées dans divers domaines. Les NPs peuvent être composées de 

métaux, de polymères, d'oxydes métalliques, de céramiques ou de molécules organiques, 

chacune avec des caractéristiques uniques. La synthèse de nanoparticules est possible pour 

presque tous les métaux, et leur morphologie (sphères, bâtonnets ou fils) dépend de la 

méthode de fabrication (Gharpure et al., 2020). 
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3.2 Classification des nanoparticules 

Les nanoparticules peuvent être classées en fonction de leurs dimensions, de leurs formes, 

de leurs tailles et du matériau utilisé pour leur développement (Souza et al., 2021). 

3.2.1 Nanoparticules carbonées 

Sont principalement constituées d'atomes de carbone à l'échelle nanométrique, présentent 

diverses formes et structures. Leurs propriétés uniques et leurs applications étendues attirent 

un grand intérêt (Mondal et al., 2024). 

3.2.2 Nanoparticules métalliques 

Les nanoparticules à base de métaux, dont la taille varie de 1 à 100 nm et qui sont 

essentiellement composées d'atomes ou de composés métalliques, présentent des propriétés 

physicochimiques distinctes de leurs formes massives. Les nanoparticules antimicrobiennes, 

fabriquées à partir de différents matériaux aux mécanismes d'action spécifiques, incluent 

notamment celles à base d'argent (Ag NPs), de cuivre (Cu NPs) et de zinc (Zn NPs), qui sont 

parmi les plus étudiées en nanotechnologie antimicrobienne (Mondal et al., 2024). 

3.2.3 Nanoparticules céramiques 

Obtenues par un cycle de chauffage et de refroidissement, les nanoparticules céramiques 

sont des matériaux inorganiques non métalliques, peuvent présenter des structures variées 

(amorphes, polycristallines, denses, poreuses ou creuses). Leur utilité dans des domaines tels 

que la catalyse, la photocatalyse, la dégradation photochimique des colorants et l'imagerie 

attire considérablement la communauté scientifique (Pabbati et al., 2021). 

3.2.4 Nanoparticules semi-conductrices 

En raison de leurs caractéristiques à la fois métalliques et non métalliques, sont utilisées 

dans de nombreux domaines (Pabbati et al., 2021). 

3.2.5 Nanoparticules polymériques 

Correspondant à des nanoparticules organiques généralement sphériques (nanosphères) ou 

capsulaires (nanocapsules). Dans les nanosphères, les molécules sont adsorbées à la surface 

d'une matrice solide, tandis que dans les nanocapsules, la matière solide est complètement 

enfermée. Ces nanoparticules à base de polymères sont facilement modifiables chimiquement, 

ce qui explique leurs nombreuses applications (Khan et al., 2019). 
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3.2.6 Nanoparticules lipidiques 

Ces nanoparticules typiquement sphériques, avec un diamètre variant de 10 à 1000 nm, 

démontrent leur efficacité dans diverses utilisations biomédicales. Leur composition repose 

sur un cœur lipidique solide et d'une matrice contenant des molécules lipophiles stabilisés par 

des tensioactifs (Khan et al., 2019). 

3.3 Sources de nanoparticules 

Selon leur origine, les sources de nanomatériaux peuvent être classées en trois catégories 

principales (Jeevanandam et al., 2018). 

3.3.1 Nanoparticules accidentelles 

Ces nanoparticules sont des produits secondaires issus de processus industriels, comme les 

émissions des véhicules, les fumées de soudage ou la combustion et parfois même de 

phénomènes naturels, tels que les incendies de forêt. 

3.3.2 Nanoparticules manufacturées 

Ils sont produits par l'homme dans le but d'obtenir des propriétés spécifiques pour des 

applications ciblées. 

3.3.3 Nanoparticules naturelles 

Outre les nanoparticules accidentelles et manufacturées, des nanostructures sont également 

présentes dans les organismes vivants, allant des microorganismes (bactéries, algues) aux 

organismes supérieurs (plantes, animaux et humains). Les avancées en microscopie 

permettent ainsi de mieux comprendre la morphologie de ces nanoparticules naturelles, ce qui 

est crucial pour étudier ces organismes. 

La distinction entre nanoparticules naturelles, accidentelles et manufacturées est souvent 

imprécise, au point que les nanomatériaux accidentels peuvent être considérés comme une 

sous-catégorie des nanomatériaux naturels. Ces deux types se forment et se répandent 

continuellement dans l'environnement. En revanche, les nanomatériaux manufacturés offrent 

un contrôle précis de leur structure pour exploiter leurs propriétés nanométriques spécifiques 

(Jeevanandam et al., 2018). 

3.4 Synthèse des nanoparticules 

La synthèse de nanoparticules s'effectue principalement selon deux approches. L'approche 

descendante (top-down), basée sur des procédés physiques, et l'approche ascendante (bottom-

up), qui utilise des processus chimiques et biologiques (Rathod et al., 2024). 
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3.4.1 Approche descendante (top-down) 

Elle consiste à fragmenter des matériaux massifs en structures nanométriques par une série 

d'opérations physiques, souvent par broyage (Figure 3). Bien qu'adaptée aux expériences en 

laboratoire, cette méthode nécessite des installations importantes, la rendant coûteuse et peu 

appropriée pour une production à grande échelle. De plus, elle n'est pas adaptée au traitement 

d'échantillons mous (Patil et al., 2021). 

3.4.1.1 Broyage mécanique 

Le principe est d’introduire une poudre, généralement un mélange d'éléments dans un 

broyeur à haute énergie avec des paramètres précis. Le processus est répété jusqu'à obtenir la 

taille de poudre désirée, tout en conservant sa composition chimique. Ce procédé physique a 

pour but de diminuer la taille des particules et de modifier leur phase pour favoriser le 

mélange et la formation des nanoparticules, sous l'action des billes au sein du broyeur 

(Nyabadza et al., 2023). 

3.4.1.2 Ablation laser 

Elle implique de diriger un laser intense sur un matériau cible, entraînant sa vaporisation et 

la formation de nanoparticules. Cette méthode est particulièrement adaptée à la production de 

nanoparticules de métaux nobles, de plus elle peut générer une vaste gamme de 

Figure 3: Approche 

descendante(Patil et al., 2021) 
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nanomatériaux, incluant des nanoparticules métalliques, carbonées, des composites d'oxydes 

et des céramiques (Altammar, 2023). 

3.4.1.3 Pulvérisation cathodique 

Est l'action de diriger des ions énergétiques vers une surface cible, entraînant l'éjection de 

ses atomes en fonction de l'énergie des ions incidents (Nyabadza et al., 2023). 

3.4.1.4 Lithographie 

Une technique utile pour créer des nanoparticules, utilise généralement un faisceau 

concentré de lumière ou d'électrons (Altammar, 2023). 

3.4.2 Approche ascendante (bottom-up) 

Elle consiste à miniaturiser les composants jusqu'à l'échelle atomique, puis à les assembler 

en nanostructures sous l'effet des forces à l'échelle nanométrique (Figure 4). Ce processus 

repose principalement sur l'auto-assemblage, qui est la capacité des entités similaires à réaliser 

une organisation spontanée (Patil et al., 2021). 

3.4.2.1 Dépôt chimique en phase vapeur (Chemical Vapor Deposition/CVD) 

Ce procédé chimique dépose une fine couche sur un substrat en utilisant des précurseurs 

gazeux volatils, purs et stables. Il permet notamment de produire des nanoparticules rigides, 

homogènes et résistantes (Altammar, 2023). 

Figure 4: Approche ascendante 

(Patil et al., 2021) 
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3.4.2.2 Méthode de fabrication sol-gel 

L’une des plus anciennes méthodes de synthèse de nanoparticules, elle implique la 

formation d'un sol, une dispersion colloïdale stable de nanoparticules dans un milieu (solvant 

organique ou eau), qui se transforme ensuite en gel par gélification. La méthode sol-gel 

permet d'obtenir des nanoparticules de haute qualité, dont la taille et la forme sont 

contrôlables (Nyabadza et al., 2023). 

3.4.2.3 Co-précipitation 

Une technique de chimie humide basée sur le déplacement de solvant. En mélangeant une 

solution polymère dans un solvant organique avec un non-solvant (comme l'éthanol, l'acétone 

ou l'hexane), La diffusion rapide du solvant dans le non-solvant génère une tension 

interfaciale, entraînant la formation de nanoparticules (Altammar, 2023). 

3.4.2.4 Méthode hydrothermale 

Utilise une solution aqueuse à haute pression et haute température pour former des 

nanoparticules métalliques à partir de précurseurs (sel métallique et agent réducteur) dans un 

réacteur fermé. Les conditions de réaction permettent de contrôler la taille, la forme et la 

structure cristalline des nanoparticules (Nyabadza et al., 2023). 

3.4.2.5 Synthèse verte de nanoparticules 

La synthèse verte également appelée biosynthèse de nanoparticules, offre une alternative 

aux méthodes physico-chimiques classiques (Souza et al., 2021). Elle utilise une variété de 

biomatériaux, tels que les bactéries, les levures, les champignons, les algues et les extraits de 

plantes, comme précurseurs écologiques et non toxiques pour une production rapide de 

nanoparticules aux applications diverses (Wang et al., 2021). La synthèse biologique présente 

de nombreux avantages, elle est économique, tout en présentant une sécurité, une stabilité et 

une rapidité élevées pendant le processus de production des nanoparticules. Il en résulte une 

réduction des dangers potentiels pour la santé et l'environnement, ainsi que l'obtention de 

nanomatériaux aux propriétés améliorées en termes de taille, de forme et de biocompatibilité 

(Souza et al., 2021). 

a. La biosynthèse par extraits de plantes 

Différentes parties de plantes, notamment les racines, les feuilles, les graines, les fleurs, les 

fruits, les écorces, les pétales et les enveloppes de graines, ont été utilisées dans la biosynthèse 

de nanoparticules en raison de leur riche teneur en biomolécules (les protéines, les glucides, 

les acides aminés, les flavonoïdes, les terpénoïdes et les composés azotés). La phytosynthèse 
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permet d'obtenir des nanoparticules plus stables, présentant diverses formes, dont les 

propriétés sont principalement influencées par le type d'extrait végétal et les conditions de 

réaction comme la température, le pH et la durée d’incubation (Rozina et al., 2024). 

b. La biosynthèse microbienne 

Les microorganismes (bactéries, levures, champignons et algues) présentent un potentiel 

considérable pour la synthèse de nanoparticules. Grâce à leurs enzymes, ils peuvent 

accumuler et convertir des ions de métaux toxiques en nanoparticules métalliques stables, par 

une voie extracellulaire ou intracellulaire. Pour la synthèse extracellulaire, une fois les 

microorganismes cultivés, la biomasse est éliminée par centrifugation, et le surnageant 

contenant les produits sécrétés est mélangé à une solution de sel métallique puis incubé. 

L’évolution de la biosynthèse peut être suivie en temps réel grâce au changement de couleur 

du milieu de culture. Enfin, les nanoparticules obtenues sont purifiées par centrifugation, 

lavage, séchage et récupération. Concernant la synthèse intracellulaire, la biomasse 

microbienne est isolée par centrifugation puis incubée avec la solution de sel métallique. 

L'élimination de la biomasse se fait par rupture mécanique ou sonication des cellules, suivie 

d'un lavage et d'une centrifugation pour libérer les nanoparticules, qui sont ensuite récupérées. 

Le contrôle précis de la température, le pH, le temps d’incubation et le rapport d’oxygène est 

crucial pour un système de synthèse stable des nanoparticules (Wang et al., 2021). 

3.5 Activité biologique des nanoparticules 

3.5.1 Mécanisme antibactérien 

Les nanoparticules inhibent la croissance bactérienne en ciblant des composants essentiels 

tels que la paroi et la membrane cellulaires, les protéines structurales, les enzymes et le 

matériel génétique, ce qui perturbe leur métabolisme énergétique (Alomari et al., 2024). 

L'interaction des nanoparticules avec les bactéries varie en fonction de la composition de leur 

paroi cellulaire. Chez les bactéries Gram-négatives, les lipopolysaccharides présents créent 

des charges négatives qui attirent les nanoparticules. Inversement, chez les bactéries Gram-

positives, l'acide teichoïque favorise la dispersion des nanoparticules via sa chaîne phosphate 

(Wahab et al., 2023). Après avoir interagi avec la surface de la cellule bactérienne, les 

nanoparticules traversent la membrane plasmique et s'accumulent le long des voies 

métaboliques, altérant ainsi la forme et la fonction de la membrane cellulaire. Elles 

interagissent ensuite avec des éléments fondamentaux comme l'ADN, les lysosomes, les 

ribosomes et les enzymes, induisant divers effets néfastes tels qu'un stress oxydatif, des 
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modifications de la perméabilité membranaire, une inhibition enzymatique, une désactivation 

des protéines et des changements dans l'expression génique (wang et al., 2017), (Figure 5). 

L'activation des propriétés antimicrobiennes des nanoparticules est habituellement décrite 

par l'un des trois modèles suivants, l'induction de stress oxydatif, la libération d'ions 

métalliques ou le mécanisme non oxydatif (Rosli et al., 2021). 

3.5.1.1 Stress oxydatif 

Le stress oxydatif constitue l’un des mécanismes antibactériens majeurs des nanoparticules 

(NPs). Il repose sur la production excessive d’espèces réactives de l’oxygène (ROS) telles que 

le superoxyde (O₂⁻), le peroxyde d’hydrogène (H₂O₂) et les radicaux hydroxyles (OH), 

générés notamment par l’interaction des NPs avec la chaîne de transport d’électrons 

mitochondriale. Ces ROS provoquent des altérations irréversibles des structures cellulaires 

bactériennes, en induisant la peroxydation des membranes lipidiques, la dénaturation des 

protéines essentielles et des dommages oxydatifs à l’ADN et à l’ARN. Ce stress oxydatif 

perturbe ainsi les fonctions vitales de la cellule bactérienne, entraînant sa mort. De plus, la 

multiplicité des cibles des ROS limite le développement de mécanismes de résistance, 

renforçant l’intérêt des NPs comme agents antimicrobiens innovants (Rosli et al., 2021). 

3.5.1.2 Ions métalliques dissous 

Les ions métalliques sont lentement libérés des nanoparticules d’oxydes métalliques et sont 

absorbés à travers la membrane cellulaire. Ils interagissent ensuite directement avec les 

groupes fonctionnels des protéines et des acides nucléiques, tels que les groupes thiol (SH), 

amine (NH) et carboxyle (COOH), ce qui endommage l'activité enzymatique, modifie la 

structure cellulaire et perturbe les processus physiologiques normaux, entraînant finalement 

l'inhibition du microorganisme. Par conséquent, bien que la libération d'ions métalliques 

contribue à l'effet antimicrobien, elle n'est pas considérée comme le mécanisme principal des 

nanoparticules d'oxyde métallique. La pénétration directe de la membrane cellulaire et 

l'interférence avec le transport d'électrons représentent d'autres mécanismes importants (wang 

et al., 2017). 

3.5.1.3 Mécanisme non oxydatif 

Des études montrent que l'activité antibactérienne des nanoparticules d'oxyde de magnésium 

(MgO NPs) ne provient pas d'un stress oxydatif. En effet, ces nanoparticules n'entrent pas 

dans les cellules endommagées, ne libèrent pas une quantité significative d'ions magnésium et 

n'altèrent pas les composants de la paroi ni les protéines liées au stress oxydatif. Au lieu de 
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cela, leur mécanisme d'action semble impliquer un dommage direct à la membrane cellulaire 

et une perturbation du métabolisme essentiel de la bactérie, notamment celui des acides 

aminés, des glucides, de l'énergie et des nucléotides (wang et al., 2017). 

3.5.2 Interaction nanoparticules-biofilm 

Les nanoparticules offrent une opportunité essentielle pour développer de nouvelles 

technologies anti-biofilm efficaces (Mohanta et al., 2023). La manière dont les 

nanoparticules interagissent avec les éléments constitutifs du biofilm, que ce soit au sein de la 

matrice exopolysaccharidique ou à la surface des bactéries, est dictée par leurs propriétés 

physicochimiques telles que la taille, la forme, la charge superficielle, l'hydrophobicité et les 

groupes fonctionnels (Fulaz et al., 2019). 

Le processus d'interaction entre les nanoparticules et le biofilm se déroule en trois étapes, 

d'abord les nanoparticules se rapprochent du biofilm, puis elles s'y fixent et enfin elles migrent 

à l'intérieur. Ces étapes sont influencées par les propriétés physicochimiques des 

nanoparticules, la matrice extracellulaire et les conditions environnementales (Shkodenko et 

al., 2020). 

3.5.3 Transfert des nanoparticules à proximité du biofilm 

Lorsque les nanoparticules atteignent la périphérie du biofilm, les propriétés 

physicochimiques de la matrice exopolysaccharidique déterminent leur fixation initiale à la 

Figure 5: Mécanisme antibactérien des nanoparticules (Wahab et al., 2023) 
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surface du biofilm ainsi que leur déplacement ultérieur à l'intérieur de cette matrice 

(Shkodenko et al., 2020). 

3.5.3.1 Fixation à la surface du biofilm 

Les caractéristiques électrostatiques notamment, le potentiel zêta des nanoparticules et la 

charge de la matrice du biofilm, sont les principaux facteurs déterminant leur interaction 

(Shkodenko et al., 2020). Au premier contact avec un biofilm, les nanoparticules 

interagissent avec un mélange complexe de macromolécules protéiques (corona), ce qui 

modifie leurs propriétés de surface et de forme (Fulaz et al., 2019). 

3.5.3.2 Pénétration et migration des nanoparticules au sien du biofilm 

La pénétration des nanoparticules et leur mouvement au sein du biofilm sont considérés 

comme étant principalement dus à la diffusion, qui peut être influencée par la taille des pores 

du biofilm, la charge des nanoparticules et de la matrice extracellulaire, l'hydrophobicité du 

milieu et le gradient chimique interne (Shkodenko et al., 2020). 
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Les infections associées aux sondes urinaires, principalement dues à la formation de 

biofilms bactériens, représentent un défi clinique majeur en raison de leur forte prévalence et 

de la résistance croissante des pathogènes aux antibiotiques. Le présent travail de master s'est 

inscrit dans ce contexte en visant à évaluer une approche innovante et écologique : l'utilisation 

de nanoparticules (NPs) d'argent (Ag), de cuivre (Cu) et de zinc (Zn) biosynthétisées pour 

lutter contre les biofilms formés par des souches uropathogènes. L'originalité fondamentale de 

notre démarche a été d'utiliser ces mêmes souches cliniques, isolées de sondes urinaires, 

comme des "nano-usines" biologiques pour la synthèse de ces agents. Cette étude a évalué 

l’efficacité antibactérienne aussi anti-biofilm des nanoparticules biosynthétisées d’argent, de 

cuivre et de zinc, à partir des souches bactériennes pathogènes d’origine hospitalière, comme 

solution alternative pour lutter contre les biofilms formés par ces mêmes souches responsables 

des infections associées aux soins. 

Les résultats obtenus montrent que les nanoparticules d’argent (Ag NPs) présentent 

l’activité antibactérienne et anti-biofilm la plus marquée contre Pseudomonas aeruginosa, 

avec une concentration minimale inhibitrice (CMI) faible et une capacité d’éradication du 

biofilm mature atteignant jusqu’à 90 % en seulement 30 minutes. Tandis que, les 

nanoparticules de cuivre (Cu NPs) et de zinc (Zn NPs) ont montré des effets variables selon la 

souche ciblée, les Cu NPs étant plus efficaces contre Enterobacter aerogenes, tandis que les 

Zn NPs ont affiché une activité modérée contre les deux souches. Ces différences d’efficacité 

pourraient être attribuées aux propriétés physico-chimiques spécifiques de chaque type de 

nanoparticule, ainsi que par les caractéristiques spécifiques des espèces bactériennes ciblées. 

Ces résultats confirment le potentiel des nanoparticules biosynthétisées comme agents 

antimicrobiens et anti-biofilm alternatifs, en particulier dans le contexte de la résistance 

croissante aux antibiotiques. 

Cependant, ces résultats demeurent préliminaires et méritent d’être approfondis. Plusieurs 

perspectives peuvent être proposées afin de renforcer la validité scientifique de cette étude :  

 La mise en œuvre d’une identification moléculaire des souches bactériennes 

utilisées, pour une caractérisation précise des agents pathogènes ; 

 La validation rigoureuse des valeurs de concentration minimale inhibitrice et de taux 

d’éradication de biofilm, par une réduction des incertitudes expérimentales afin 

d’améliorer la fiabilité des données ; 
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 L’évaluation de la cytotoxicité des nanoparticules biosynthétisées, indispensable 

pour assurer leur sécurité en vue d’une utilisation biomédicale ; 

 L’étude des combinaisons entre nanoparticules et antibiotiques classiques, visant à 

détecter d’éventuelles synergies thérapeutiques contre les souches multirésistantes. 
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 Annexe 1 

Tableau 1: Informations sur les souches bactériennes 

Souches bactériennes Type de dispositif médical Service d’origine 

P4.R.C Sonde urinaire Réanimation 

P4.R.M Sonde urinaire Réanimation 

P6.R.C Sonde urinaire Réanimation 

P6.M.M Sonde urinaire Maternité 

P10.M.Ch Sonde urinaire Maternité 

 

 Annexe 2 

La liste des milieux de culture utilisés dans cette étude est la suivante : 

 Bouillon lysogène (Lysogeny Broth-LB) 

Le bouillon LB est un milieu de culture liquide non sélectif, riche en nutriments initialement 

conçu pour la culture bactérienne. 

 Bouillon de Coeur-Cervelle (Brain Heart Infusion Broth-BHIB) 

C'est un bouillon non sélectif utilisé pour cultiver une grande variété de microorganismes, 

notamment des bactéries, des levures et des moisissures. 

 Gélose au cétrimide  

Il s'agit d'un milieu de culture solide sélectif principalement utilisé pour l'isolement et 

l'identification de Pseudomonas aeruginosa à partir d'échantillons cliniques, 

environnementaux ou alimentaires. 

 Gélose de MacConky 

Ce milieu de culture sélectif et différentiel est conçu pour l'isolement des entérobactéries et 

d'autres bactéries Gram-négatif à partir de prélèvements d’origines diverses (clinique, 

alimentaire, environnementaux). 

 Gélose de Chapman 
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Également appelée gélose au mannitol salé, est un milieu sélectif largement utilisé en 

microbiologie pour l'isolement des staphylocoques, notamment Staphylococcus aureus. 

 Gélose de Mueller Hinton 

Principalement utilisé pour les tests de sensibilité aux antibiotiques par diffusion, la gélose 

de Mueller-Hinton est un milieu de croissance microbiologique non sélectif et non 

différentiel, nutritif et peu enrichi, favorisant une diffusion homogène des antibiotiques. 

 Annexe 3 

 Préparation des milieux de cultures 

Le protocole suivant a été utilisé dans cette étude pour la préparation du milieu de culture. 

Initialement, à l'aide d'une balance de précision, les poudres des milieux suivants ont été 

pesées précisément selon les recommandations du fabricant : LB (20 g/L), BHIB (37 g/L), 

gélose au cétrimide (46,7 g/L), gélose de MacConkey (51,50 g/L), gélose de Chapman 

(111.02 g/L) et gélose Mueller Hinton (21 g/L avec 15 g/L d’agar agar). Un litre d’eau 

distillée a ensuite été mesuré à l’aide d’une éprouvette graduée, puis versé dans un erlenmeyer 

placé sur une plaque chauffante agitatrice. La solution a été agitée à l’aide d’un barreau 

magnétique afin d’assurer une dissolution homogène de la poudre. Le reste de l’eau a été 

progressivement ajouté tout en maintenant l’agitation, jusqu’à dissolution complète du milieu. 

Le mélange a ensuite été chauffé jusqu’à ébullition afin de confirmer la bonne préparation. 

Une fois le milieu prêt, il a été réparti dans des flacons stériles compatibles avec l’autoclave, 

soigneusement fermés pour éviter toute contamination. Enfin, les flacons ont été stérilisés afin 

d’éliminer toute forme microbienne. 

 Annexe 4 

Afin de préparer la galerie API 20E, Une colonie isolée a été prélevée à partir de cultures 

bactériennes pures de 24 heures, puis remise en suspension dans 5 mL d’eau distillée stérile, 

ajustée à une densité optique (DO) comprise entre 0,08 et 0,1. En parallèle, environ 5 mL 

d’eau ont été ajoutés au fond de la boîte d’incubation fournie, afin de maintenir une 

atmosphère humide durant l’incubation. À l’aide d’une micropipette stérile, les puits de la 

galerie ont été inoculés avec la suspension bactérienne. Les tests CIT, VP et GEL ont été 

entièrement remplis (tube et cupule), tandis que seuls les tubes des autres tests ont été remplis 

Pour assurer les conditions anaérobies nécessaires, une goutte d’huile de paraffine a été 
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ajoutée dans les cupules des tests ADH, LDC, ODC, H2S et URE. La boîte d’incubation a 

ensuite été refermée puis placée à 37 °C pendant 24 heures. 

Après incubation, les résultats ont été interprétés soit directement, soit après l’ajout de 

réactifs spécifiques : une goutte de TDA pour le test TDA, une goutte de Kovacs pour le test 

IND, une goutte de VP1 puis VP2 pour le test VP, et une goutte de nitrate réductase 1 puis 2 

pour le test GLU. Chaque test donne un résultat positif ou négatif. Les tests sont regroupés par 

séries de trois, avec chaque résultat positif est codé par une valeur de 1, 2 ou 4 et un résultat 

négatif est codé par 0. En additionnant les valeurs des tests positifs dans chaque groupe, un 

code numérique à 7 chiffres est généré. Ce code a ensuite été saisi dans le logiciel apiweb TM, 

permettant l’identification de la souche bactérienne à partir de la base de données de 

référence. 

 Annexe 5 

Tableau 2: Fiche technique des galeries API 20E 

Tests P4.R.C P4.R.M P6.R.C P4.R.M 

ONPG - + - + 

ADH + + + + 

LDC - + + + 

ODH - + + + 

CIT + + + + 

H2H - - - - 

URE + + + + 

TDA + + + + 

IND - - - - 

VP - + - + 

GEL + - - - 

GLU + + + + 

MAN - + - + 

IND - + - - 

SOR - + - + 

RHA - + - + 
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SAC - + - + 

MEL + + + + 

AMY - + - + 

ARA + + + + 

 

Tableau 3: Souches bactériennes avec biotypes 

Souches bactériennes Biotypes Espèces identifiés 

P4.R.C 2236042 Pseudomonas aeruginosa 

P4.R.M 7335773 Enterobacter aerogenes 

P6.R.C 6334042 Pseudomonas aeruginosa 

P6.M.M 7335573 Enterobacter cloacae 
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Abstract 

Bacterial biofilms are complex structures that provide bacteria with strong resistance and 

persistence in various environments, particularly in medical settings. These microorganisms 

can adhere to medical devices, such as urinary catheters, and cause chronic infections that are 

difficult to eradicate. In response to the growing emergence of antibiotic resistance, new anti-

biofilm strategies are being explored, notably the use of nanoparticles biosynthesized by 

microorganisms. The objective of this study was to produce nanoparticles from hospital-

derived bacteria and to evaluate their antibacterial and anti-biofilm activities against these 

same strains. Five bacterial strains isolated from urinary catheters were identified through 

morphological examinations and biochemical tests. The biofilm-forming capacity was 

assessed using Congo Red Agar (CRA) and the tissue culture plate (TCP) methods. Under 

controlled experimental conditions, silver, copper, and zinc nanoparticles were biosynthesized 

by these strains. Finally, the antibacterial and anti-biofilm activities of the obtained 

nanoparticles were tested against the strain with the highest nanoparticle production yield as 

well as the one with the strongest biofilm-forming ability. The results revealed a significant 

activity of these nanoparticles, highlighting their potential as a promising alternative for the 

prevention and treatment of infections associated with bacterial biofilms. This study thus 

opens encouraging perspectives in the fight against healthcare-associated infections. 

Keywords: Anti-biofilm strategy, Antibiotic resistance, Biofilm, Nanoparticles, Urinary 

catheters. 
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 ملخص

في بيئات متعددة، لا سيما في  تراكيب معقدة تمنح البكتيريا قدرة عالية على المقاومة و البقاءالبكتيرية  ةالأغشية الحيوي عدّ تُ 

التهابات مزمنة يصعب  البولية، مسببةً لطبية مثل القساطر الكائنات الدقيقة أن تلتصق بالأجهزة االوسط الطبي. يمكن لهذه 

ا استراتيجيات بديلة لمكافحة الأغشية ستكشف حاليً تُ  المضادات الحيوية،تمر في مقاومة ا للتزايد المسلتخلص منها. و نظرً ا

ا بواسطة الكائنات الدقيقة. هدفت هذه الدراسة إلى إنتاج جسيمات نتجة حيويً لنانوية المُ الجسيمات امن بينها استخدام  الحيوية،

م نشاطها المضاد للبكتيريا و المضاد لتكوين الأغشية الحيوية ضد نانوية من سلالات بكتيرية ذات منشأ استشفائي، ثم تقيي

لقساطر البولية، و تحديدها باستخدام الفحوصات الشكلية و الاختبارات اس سلالات بكتيرية من السلالات نفسها. تم عزل خم

الكيميائية الحيوية. كما تم تقييم قدرتها على تكوين الغشاء الحيوي باستخدام وسط أجار الكونغو الأحمر و طريقة أطباق 

جسيمات نانوية من الفضة، النحاس و الزنك نجزت عملية إنتاج . تحت ظروف تجريبية مضبوطة، أُ زراعة الأنسجة

الحيوي لهذه الجسيمات على السلالة  للغشاءجري اختبار النشاط المضاد للبكتيريا و المضاد بواسطة هذه السلالات. و أُ 

ة عاليلنانوية، و كذلك السلالة الأكثر قدرة على تكوين الغشاء الحيوي. و قد كشفت النتائج عن فالجسيمات لا الأعلى إنتاجً 

لعلاج من الالتهابات المرتبطة بالأغشية اكخيار واعد للوقاية و  د إمكانيتهاللجسيمات النانوية المنتجة، مما يؤكملحوظة 

واعدة في مجال مكافحة العدوى المرتبطة بالرعاية الصحية.ا الحيوية البكتيرية. تفتح هذه الدراسة آفاقً   

القساطر  ،الحيوي البكتيري الغشاء البكتيريالغشاء الحيوي استراتيجية مكافحة ، النانوية تالجسيما المفتاحية:الكلمات 

.المضادات الحيوية ةمقاوم ،البولية  
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Résumé 

Les biofilms bactériens sont des structures complexes conférant aux bactéries une forte 

résistance et une grande persistance dans divers environnements, notamment en milieu 

médical. Ces microorganismes peuvent adhérer aux dispositifs médicaux, tels que les sondes 

urinaires, et provoquer des infections chroniques difficiles à éradiquer. Face à l’émergence 

croissante de la résistance aux antibiotiques, de nouvelles stratégies anti-biofilm sont 

explorées, notamment l’utilisation de nanoparticules biosynthétisées par des microorganismes. 

L’objectif de cette étude était de produire des nanoparticules à partir de bactéries d’origine 

hospitalière, puis d’évaluer leur activité antibactérienne et anti-biofilm contre ces mêmes 

souches. Cinq souches bactériennes, isolées de sondes urinaires, ont été identifiées par des 

examens morphologiques et des tests biochimiques. La capacité de formation de biofilm a été 

évaluée à l’aide du milieu Congo Red Agar (CRA) et de la méthode des plaques de culture 

tissulaire (TCP). Dans des conditions expérimentales contrôlées, la biosynthèse de 

nanoparticules d’argent, de cuivre et de zinc a été réalisée par ces souches. Enfin, l’activité 

antibactérienne et anti-biofilm des nanoparticules obtenues a été testée contre la souche 

présentant le rendement le plus élevé en production de nanoparticules ainsi que celle montrant 

la plus forte capacité de formation de biofilm. Les résultats ont révélé une activité notable de 

ces nanoparticules, mettant en évidence leur potentiel en tant qu’alternative prometteuse pour 

la prévention et le traitement des infections associées aux biofilms bactériens. Cette étude 

ouvre ainsi des perspectives encourageantes dans la lutte contre les infections liées aux soins. 

Mots clés : Biofilm, Nanoparticules, Résistance aux antibiotiques, Sondes urinaires, Stratégie 

anti-biofilm. 
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