
INTRODUCTION

Le genre Escherichia a été dénommé
d’après le médecin allemand Theodor
Escherich (1857-1911) qui, en 1885,
publia ses travaux sur un court bâton-
net à Gram négatif aux extrémités
arrondies, présent dans les matières
fécales et l’intestin d’enfants
(Escherich, 1885). Cette espèce bac-
térienne fut baptisée Bacillus (ou
Bacterium) coli commune, puis
renommée, en 1919 sur proposition,

et en 1958 officiellement,
Escherichia coli, sur recommendation
du Sous-comité Enterobacteriaceae
du Comité de Nomenclature de
l’Association Internationale des
Sociétés de Microbiologie (Sojka,
1965; Anonyme, 1985).

Pendant longtemps, le genre
Escherichia n’a renfermé que l’es-
pèce Escherichia coli (E. coli), à
laquelle sont venues s’ajouter les
espèces E. blattae (1973 ; intestin des

blattes), E. hermanii (1982 ; fèces,
blessures et bactériémies chez
l’homme), E. vulneris (1982 ; fèces et
blessures chez l’homme), E. ferguso-
nii (1985 ; fèces, infections urinaires
et bactériémies chez l’homme) et cer-
taines Species Incertae Sedis (Bergan,
1984 ; Farmer et al., 1985 ;
Bettelheim, 1994). De plus, selon les
critères modernes de taxonomie bac-
térienne, les genres Shigella et
Escherichia sont identiques (Orskov,
1984 ; Rowe et Gross, 1984). Si l’on
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RESUME: L’espèce Escherichia coli est subdivisée en de nombreuses souches pathogènes pour l’homme
et les animaux sur base de la possession de propriétés ou de la production de facteurs spécifiques qui sont
responsables de leur pouvoir pathogène. Ces souches pathogènes sont classiquement divisées en
souches à tropisme intestinal (entérotoxinogènes, entéropathogènes, entérohémorragiques, vérotoxino-
gènes et entéro-invasives) et en souches à tropisme extra-intestinal (uropathogènes et invasives). Les
souches invasives provoquent des septicémies et/ou des bactériémies avec localisations dans différents
organes (infections systémiques). Si les propriétés et facteurs spécifiques de virulence des souches à tro-
pisme intestinal sont relativement bien connus et caractérisés, ceux des souches à tropisme extra-intesti-
nal le sont beaucoup moins, surtout chez les animaux. 

Le but de cette série d’articles de revue est de présenter les connaissances sur les propriétés et facteurs
spécifiques des souches à tropisme extra-intestinal : les adhésines et facteurs de colonisation, le franchis-
sement des muqueuses et la survie dans le sang et les organes internes, les propriétés toxiques. Le qua-
trième article fera le point sur les souches invasives elle-mêmes, particulièrement les souches nécrotoxi-
nogènes.

Ce premier article présente donc les connaissances actuelles sur les récepteurs, les rôles pathogènes, les
structures, les déterminismes génétiques et les méthodes d’identification des adhésines fimbriaires des
familles P (Pap, Prs), S (Sfa, F1C, Sfr) et F17 (Vir, Att25, FY, 20K, G, Att111) et des adhésines afimbriaires
de la famille Afa (Afa, Nfa, F1845, Bma, Dr…).



suivait les règles de nomenclature, les
quatre espèces du genre Shigella (S.
boydii, S. dysenteriae, S. flexneri, S.
sonnei) devraient être inclues dans le
genre Escherichia.

Subdivisions de l’espèce E. coli

L’espèce E. coli est constituée d’une
multitude de souches qui peuvent être
différenciées et classées par la déter-
mination de leur BIOTYPES, SERO-
TYPES et LYSOTYPES.

Le BIOTYPE est le profil biochi-
mique des souches. A côté des carac-
tères d’espèce, les souches d’E. coli
varient, en effet, par différents autres
caractères biochimiques (Bergan,
1984 ; Brenner, 1984 ; Bettelheim,
1994).

Le SEROTYPE est défini par la com-
binaison de certains antigènes de sur-
face que l’on peut mettre en
évidence : les antigènes somatiques O
(de l’Allemand " Ohne Kapsel ") de
nature lipopolysaccharidique (LPS),
les antigènes capsulaires K (ou anti-
gènes de Kauffmann) de nature poly-
saccharidique et les antigènes
ciliaires H (de l’Allemand "Hauch ")
de nature protéique (Sojka, 1965 ;
Orskov et Orskov, 1984 ; Lior, 1994).
Les bases du schéma d’identification
par sérotypie ont été définies par
Kauffmann (Kauffmann, 1947 ;
Kaeckenbeeck, 1993). Actuellement,
environ 180 groupes O, 80 groupes K
et 70 groupes H ont été reconnus
(Orskov et Orskov, 1984 ; 1992).

Le LYSOTYPE est le spectre de sen-
sibilité d’une souche à une collection
de bactériophages (Sojka, 1965 ; Lior,
1994). Cependant, contrairement au
sérotypage, il n’existe pas de collec-
tion internationale de référence de
bactériophages à utiliser. Aussi, la
lysotypie est-elle relativement peu
appliquée, sauf pour certaines
souches particulièrement importantes
en pathologie (Lior, 1994).

Les souches pathogènes d’E. coli

Si l’espèce E. coli est hétérogène dans
ses biotypes, sérotypes et lysotypes,
elle l’est aussi dans son écologie et
son association à des pathologies. La
grande majorité des souches sont
dites commensales ou non-patho-
gènes. Elles colonisent l’intestin des
animaux à sang chaud peu de temps
après la naissance et participent aux
fonctions de la flore intestinale dans

la digestion des aliments et l’apport
de certaines vitamines. Elles vivent
aussi dans la nature (sols, eaux) après
contamination fécale (Cooke, 1985 ;
Lior, 1994 ; Bettelheim, 1997 ;
Sussman, 1997 ; Wray et Woodward,
1997).

Dès la fin du 19e siècle, il est aussi
apparu qu’E. coli est associée à
diverses pathologies (Laruelle, 1889).
Pendant longtemps, la question du
rôle pathogène réel d’E. coli a per-
turbé les bactériologistes car, si cette
association apparaissait de manière
de plus en plus évidente, il était tout
aussi évident que la même bactérie
était isolée d’individus parfaitement
sains. Cette observation était très per-
turbante à une époque où l’on pensait
qu’une espèce bactérienne était soit
pathogène, soit commensale. 

La notion de " pathotype "

La réponse vint d’une intuition
géniale d’un vétérinaire danois, Carl
Oluf Jensen (1864-1934), qui émit
l’hypothèse que l’espèce E. coli était
en fait hétérogène et composée de
souches provoquant des pathologies
et de souches tout à fait inoffensives
(Jensen, 1893). Mais, à cette époque,
aucun moyen n’existait pour recon-
naître et différencier ces souches, sauf
la reproduction expérimentale des
pathologies chez les espèces animales
hôtes naturels.

La détermination des sérotypes
(Kauffmann, 1947) est le premier sys-
tème qui a permis, dans une certaine
mesure, de différencier des souches
pathogènes de souches commensales,
chez l’homme dans un premier temps,
chez les animaux par la suite (Sojka,
1965 ; Organisation Mondiale Santé,
1980 ; Orskov et Orskov, 1984 ;
Cooke, 1985 ; Kaeckenbeeck, 1993 ;
Lior, 1994 ; Sussman, 1997 ; Beutin,
1999). En effet, certains sérotypes ne
sont jamais, ou rarement, associés à
des pathologies, tandis que d’autres le
sont très fréquemment. Par la suite,
divers chercheurs ont fait oeuvre
pionnière en reconnaissant l’exis-
tence pour les souches pathogènes de
propriétés particulières, dites de viru-
lence, directement ou indirectement
reliées à leur pouvoir pathogène. Ces
propriétés permettent aux bactéries de
coloniser les surfaces muqueuses de
l’hôte, de les franchir, de résister aux
défenses internes ou de produire un
effet toxique sur cet hôte, avec appari-
tion de lésions et de signes cliniques

(Cooke, 1985 ; Pohl, 1993 ; Lior,
1994; Sussman, 1997 ; Wray et
Woodward, 1997). La détermination
des combinaisons de propriétés parti-
culières associées à la virulence d’une
souche constitue un nouveau moyen
de typage d’E. coli, que l’on désigne
sous le néologisme de PATHOTYPIE. 

Le support génétique de la virulence

Si l’univers des souches pathogènes
d’E. coli apparaît aussi complexe
aujourd’hui, c’est la conséquence de
l’évolution très rapide, à notre échelle
de temps, du monde bactérien, à la
plasticité du génome des bactéries, en
particulier E. coli, permettant des
échanges permanents de matériel
génétique, et aussi à la présence de
nombreux gènes qui codent pour ces
propriétés de virulence sur des struc-
tures génétiques mobiles, comme des
plasmides, des transposons, des
phages ou des îlots de pathogénicité.
Les tailles du chromosome de
diverses souches d’E. coli varient
entre 4,5 et 5,5 Mégabase (Bergthors-
son et Ochman, 1998). Par rapport à
la souche de laboratoire E. coli K12
(4,63 Mb), les souches pathogènes
d’E. coli possèdent jusqu’à 20% d’in-
formation génétique supplémentaire,
acquise vraisemblablement au cours
de transferts horizontaux d’ADN.
L’origine étrangère de ces fragments
d’ADN est encore décelable grâce à
un G+C% et à un usage préférentiel
des codons différents. De nombreux
gènes nouvellement acquis sont loca-
lisés sur le chromosome, mais beau-
coup d’autres le sont sur des réplicons
extra-chromosomiques, les plas-
mides. Au cours de l’évolution, ces
gènes peuvent s’intégrer dans des
structures relativement indépen-
dantes, comme les transposons ou les
phages, ou se regrouper pour former
des îlots de pathogénicité.

Les plasmides (Couturier et al., 1988 ;
Snyder et Champness, 1997a ;
Saunders, 2000) sont des molécules
d’ADN double brin, presque tous cir-
culaires, et autonomes du chromo-
some bactérien pour le contrôle de
leur réplication. Leur taille varie entre
quelques kbases et plusieurs cen-
taines de kbases et ils sont présents en
un nombre défini de copies par cellule
bactérienne. Certains peuvent se
transférer horizontalement, dans
d’autres souches d’E. coli, voire
d’autres espèces bactériennes, par
conjugaison ou mobilisation, entraî-
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Classe Nom Acronyme
anglophone

Définition Espèces cibles

Entéro-invasifs EIEC * Envahissement des entérocytes Homme,
primates

Entérotoxinogènes ETEC Production d�entérotoxines avec
accumulation de fluide dans

l�intestin, de fimbriae F2 à F6, F41

Ruminants,
porc,

homme
(chiens)

Entéropathogènes EPEC Production de la lésion
d�attachement et d�effacement (A/E)

Animaux,
homme

Vérotoxinogènes VTEC
(STEC)

Production de toxines actives sur
cellules Véro en culture

Ruminants ?
Homme ?

Diarrhéogènes :
Entérites

Entérocolites

Entérohémorragiques EHEC Responsables d�une entérocolite
souvent hémorragique, production
de lésions A/E et de toxines Véro

Homme,
ruminants

Entéroadhérents EAEC Adhésion agrégative sur cellules
en culture : adhésines AAF/I

Homme

« Diffuse adherent » DAEC Adhésion diffuse sur cellules en
culture : adhésines AIDA-I ou Afa

Homme
(animaux ?)

Nécrotoxinogènes NTEC Production de facteurs cytotoxiques
nécrosants 1 (CNF1), facteurs

cytotoxiques nécrosants 2 (CNF2),
fimbriae P, S et/ou F17, adhésines Afa,

hémolysine α (entérotoxines,
aérobactine, résistance au complément)

Animaux et
homme

(NTEC1),
ruminants
(NTEC2)

Entérotoxémiques :
Maladie de l��dème

Vérotoxinogènes VTEC
(STEC)

Production de toxines actives sur
cellules Véro en culture

Porcelet

Uropathogènes
(UPEC) ** :

Nécrotoxinogènes NTEC Production de CNF1 ou CNF2,
de toxines Cytoléthales Distendantes
(CDT), fimbriae P, S et/ou F17 et/ou

adhésines Afa, hémolysine α
(aérobactine, résistance au

complément)

Homme,
chiens,
chats

Cystites
Pyélonéphrites

Autres ? *** Production de fimbriae P et/ou S,
adhésine Afa, hémolysine α
(aérobactine, résistance au

complément)

Homme,
animaux

Mammopathogènes** :
Mammites

? Pas de facteurs spécifiques de
virulence : origine fécale

Animaux,
surtout

ruminants
Nécrotoxinogènes NTEC Production de CNF1, CNF2 et /ou CDT,

aérobactine, résistance au
complément, fimbriae P, S et/ou F17,

et/ou adhésines Afa, hémolysine α

Animaux,
homme

Invasives** :
Septicémie
Bactériémie

« Neonatal
Meningitis
E. coli » 

NMEC
Production d�aérobactine,
résistance au complément,

Homme

Infections
systémiques

« Avian Pathogenic
 E. coli »

APEC fimbriae P, S et/ou F17 et/ou adhésines
Afa, antigène capsulaire K1,

(hémolysine α)

Oiseaux

Autres ? Production d�aérobactine,
résistance au complément

(hémolysine α)

Animaux,
homme

Tableau I : Définitions des principaux groupes d’E. coli pathogènes chez l’homme et les animaux domestiques (Holland, 1990 ; Broes,
1993 ; Dho-Moulin, 1993 ; Fairbrother, 1993 ; Mainil, 1993 ; 1999 ; Peeters, 1994 ; Donnenberg et Welch, 1996 ; Johnson, 1997 ; Mac
Laren, 1997 ; Mainil et al. , 1998 ; 1999 ; Nataro et Kaper, 1998 ; Beutin, 1999 ; De Rycke et al., 1999 ; Dho-Moulin et Fairbrother, 1999 ;
Le Bouguenec et Bertin, 1999 ; Milon et al., 1999 ; Nagy et Fekete, 1999 ; Stordeur et Mainil, 2002 ; Stordeur et al., 2002).

* EC : E. coli
** L’acronyme ExPEC est aussi utilisé pour les souches extra-intestinales

*** Pas de nom ou d’acronyme spécifique 



nant tous les gènes présents, y com-
pris ceux situés sur des transposons,
phages ou îlots de pathogénicité. La
présence de gènes qui codent pour des
facteurs de virulence d’E. coli sur des
plasmides favorisent donc leur mobi-
lité à l’intérieur, ainsi qu’en dehors,
de cette espèce bactérienne.

Les transposons sont des fragments
linéaires d’ADN qui sont capables de
se transférer, avec ou sans duplica-
tion, depuis le chromosome bactérien
jusqu’à un plasmide ou entre deux
plasmides. Ils ne sont pas autonomes
des réplicons qui les véhiculent
(Cornélis, 1982 ; Snyder et
Champness, 1997c).

Les phages sont les virus des bacté-
ries. Ils peuvent suivre un cycle
lytique ou un cycle non lytique (=
phages tempérés), qui les voit s’incor-
porer dans le chromosome bactérien
ou exister sous la forme d’un plas-
mide (= prophages). Les prophages
peuvent se réveiller sous l’influence
de conditions extérieures (rayons
ultra-violets par exemple) et entamer
leur cycle lytique (Snyder et
Champness, 1997b ; Toth, 2000).

Les îlots de pathogénicité
(" Pathogenicity Islands ", Pai) sont
des fragments linéaires d’ADN inté-
grés sur le chromosome bactérien,
parfois sur un plasmide, qui se com-
portent comme des blocs indisso-
ciables et répondent aux définitions
suivantes (Dozois et Curtiss, 1999 ;
Hacker et Kaper, 2000) :
- ils comprennent divers gènes

codant pour des facteurs prouvés ou
potentiels de virulence ;

- ils sont présents dans certaines
souches pathogènes, mais pas dans
les souches non pathogènes de la
même espèce bactérienne ;

- leur taille varie entre 10 et 200
kbases ;

- leur contenu en G+C % est différent
de celui de la bactérie hôte, attes-
tant d’une origine étrangère ;

- ils sont souvent encadrés par de
courtes séquences répétées
directes ;

- ils sont associés à des gènes codant
pour des ARN de transfert (site
d’intégration) ;

- ils contiennent aussi des gènes,
cryptiques ou exprimés, codant
pour des fonctions d’intégrases, ou
de transposases, et des séquences
d’insertion entières ou partielles ;

- ils sont souvent instables et s’exci-
sent en bloc à des fréquences

variables selon l’îlot de pathogéni-
cité (Pai). Lorsqu’ils s’excisent,
toutes les fonctions pour lesquelles
ils codent sont perdues. 

Les différentes souches pathogènes
d’E. coli

Les premières distinctions faites entre
les différentes souches pathogènes
ont été basées sur leur tropisme cli-
nique, permettant de séparer les
souches à tropisme intestinal de celles
à tropisme extra-intestinal (Neter,
1965). Par la suite, ces dernières
furent à leur tour subdivisées en
souches uropathogènes responsables
d’infections du tractus urinaire (cys-
tites, pyélonéphrites), en souches
mammopathogènes responsables
d’infections de la mammelle (mam-
mites) et en souches invasives, res-
ponsables d’infections généralisées,
de type septicémique ou bactérié-
mique, et d’infections d’organes
internes, de type encéphalite,
arthrites, pneumonie... A ces diffé-
rents groupes, il faut ajouter celui des
souches responsables d’entérotoxé-
mies (tableau 1).

Dans chacun de ces groupes de
souches pathogènes, diverses subdivi-
sions supplémentaires existent,
basées, cette fois-ci, sur les patho-
types. Chaque pathotype a ainsi reçu
un (parfois plusieurs) nom basé sur la
reconnaissance d’une propriété in
vivo ou in vitro, liée directement ou
indirectement aux lésions et à la cli-
nique (tableau 2). Mais des redon-
dances et des confusions de nomen-
clature existent, car il n’y a pas de
comité de coordination de ces déno-
minations. De plus, certaines souches
ont été classées comme souches
pathogènes avant même que leur rôle
in vivo dans une pathologie ne soit
confirmé, ou dénommées avant même
que le rôle de la propriété nouvelle-
ment reconnue dans leur pathogénie
n’ait été démontré, selon les postulats
classiques et moléculaires de Koch
(Falkow, 1988 ; Krause, 2001). 

Toutes ces souches pathogènes d’E.
coli doivent réaliser diverses étapes
dans leur relation avec leur hôte avant
de pouvoir véritablement exercer leur
pouvoir pathogène. Ces étapes sont
d’ailleurs classiques pour l’ensemble
des bactéries pathogènes. Il s’agit de :
i) la colonisation des surfaces

muqueuses ;
ii) le franchissement de ces

muqueuses ;

iii) la résistance aux défenses internes
de l’organisme ;

iv) la production d’un effet toxique.

Les étapes i et iv sont réalisées par
l’ensemble des souches pathogènes
entériques, entérotoxémiques, uri-
naires et mammaires d’E. coli ; les
étapes ii et iii le sont par les souches
envahissantes, septicémiques, bacté-
riémiques et systémiques.

Les souches entériques et entérotoxé-
miques d’E. coli ont fait et font tou-
jours l’objet de nombreuses revues de
littérature nationales et internatio-
nales (Holland, 1990 ; Fairbrother,
1993 ; Mainil, 1993 ; 1999 ; 2000 ;
Nataro et Kaper, 1998 ; Milon et al.,
1999 ; Nagy et Fekete, 1999), de
même, bien que dans une moindre
mesure, que les souches uropatho-
gènes (Johnson, 1991 ; 1997). Les
souches envahissantes (septicé-
miques, bactériémiques et systé-
miques) sont les parents pauvres dans
ce domaine (Fairbrother et Ngeleka,
1994 ; Mac Laren, 1997), sauf chez la
volaille (Dho-Moulin, 1993 ; Dho-
Moulin et Fairbrother, 1999 ; Stordeur
et Mainil, 2002). Afin de pallier à
cette lacune relative, trois manuscrits
vont faire le point sur leurs propriétés
et facteurs principaux de virulence :
les adhésines, le franchissement des
muqueuses et la résistance aux
défenses internes de l’hôte, et les
toxines.

ADHESINES FIMBRIAIRES ET
AFIMBRIAIRES

Lorsqu’une souche d’E. coli pénètre
dans une cavité de l’hôte, elle doit
vaincre diverses défenses naturelles
non spécifiques constituée par les
flores commensales, la couche de
mucus, les molécules à activité anti-
bactérienne qui y sont associées...
Après avoir surmonté ces défenses, E.
coli arrive au contact des épithéliums.
L’adhésion aux cellules épithéliales
est un préalable au développement de
nombreuses pathologies. Cette adhé-
sion permet, en effet, à la bactérie de
résister aux défenses mécaniques
(péristaltisme, miction...) et, ce fai-
sant, de se multiplier sur place, provo-
quant la formation de microcolonies. 

Classification

La première classification proposée
répartissait les adhésines en trois
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groupes en se basant à la fois sur les
propriétés d’hémagglutination par les
bactéries et de structure ultramicros-
copique des hémagglutinines pro-
duites (Duguid et al., 1955 ; 1979).
Les adhésines du groupe I agglutinent
la plupart des globules rouges testés.
Cette hémagglutination est inhibée
par le mannose et est médiée par des
appendices de type fimbriaire. Ces
appendices ont, par la suite, été
dénommés " fimbriae de type 1 "
(Brinton, 1965 ; Ottow, 1975).

Les adhésines du groupe II possèdent
diverses activités hémagglutinantes,
selon les origines des globules
rouges. Ces hémagglutinations ne
sont pas inhibées par le mannose et
sont  médiées par des appendices de
type fimbriaire ou fibrillaire : les pre-
miers, parfois appelés fimbriae de
type 2, forment une structure cylin-
drique, creuse (0,5 à 2 nm de creux),
épaisse (5 à 7 nm de diamètre) et
rigide ; les seconds, parfois appelés
fimbriae de type 3, forment une struc-

ture cylindrique, pleine, mince (3 à 4
nm de diamètre) et souple (Orskov et
Orskov, 1990 ; Smyth et al., 1994).
Signalons qu’il existe des adhésines
fimbriaires qui ne montrent aucune
propriété connue d’hémagglutination,
ce qui ne permet pas de les classer
dans le système proposé ci-dessus. 

Les adhésines du groupe III montrent
aussi diverses activités hémaggluti-
nantes résistantes au mannose, bien
qu’aucune structure fimbriaire ne soit
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Tableau II : Liste des acronymes des souches (potentiellement) pathogènes d’E. coli

Acronyme Anglais Français
(ordre alphabétique)

AdEC** Adhesin-positive E. coli E. coli positives pour des adhésines

AEEC Attaching Effacing E. coli E. coli attachant et effaçant

APEC Avian Pathogenic E. coli E. coli pathogènes aviaires

CDEC Cell Detaching E. coli E. coli cyto-détachant

CDTEC*** Cytolethal Distending E. coli E. coli cytolétaux distendant

CNEC** Cytonecrotoxic E. coli E. coli cytonécrotoxinogènes

DAEC Diffuse-adherent E. coli E. coli à adhésion diffuse

DHEC*** Diarrhea-associated Haemolytic E. coli E. coli diarrhéogènes hémolytiques

EAEC Enteroadherent E. coli* E. coli entéro-adhérant*

EAEC Enteroaggregative E. coli E. coli entéro-agrégatifs

EAggEC* Enteroaggregative E. coli E. coli entéro-agrégatifs

EHEC Enterohaemorrhagic E. coli E. coli entérohémorragiques

EIEC Enteroinvasive E. coli E. coli entéro-invasifs

EPEC Enteropathogenic E. coli E. coli entéropathogènes

ETEC Enterotoxigenic E. coli E. coli entérotoxinogènes

ExPEC*** Extraintestinal E. coli E. coli extra-intestinaux

MAEC Meningitis-Associated E. coli E. coli associés aux méningites

NMEC Neonatal Meningitis E. coli E. coli des méningites néonatales

NTEC Non-toxigenic E. coli* E. coli non toxinogènes*

NTEC Necrotoxigenic E. coli E. coli nécrotoxinogènes

SePEC** Septicaemic E. coli E. coli septicémiques

STEC Shigatoxigenic E. coli E. coli shigatoxinogènes

VTEC Verotoxigenic E. coli E. coli vérotoxinogènes

UPEC Uropathogenic E. coli E. coli uropathogènes

* Obsolète
** Abréviation personnelle

*** Usage non reconnu



visible. Ces hémagglutinations sont
médiées par des adhésines de type
afimbriaire.

Par la suite, un quatrième groupe
d’adhésines fut décrit, les fimbriae de
type 4 qui montrent une distribution
polaire et possèdent des propriétés
auto-agglutinantes. Elles sont pro-
duites par diverses espèces bacté-
riennes, dont E. coli (Giron et al.,
1991 ; Hultgren et al., 1991 ; Nataro et
al., 1992).

Les adhésines fimbriaires des types 2
et 3 sont très nombreuses et hétéro-
gènes. Il s’agit de la plupart des adhé-
sines produites par les souches enté-
rotoxinogènes (de Graaf et Gaastra,
1997 ; Nagy et Fekete, 1999), uropa-
thogènes (Johnson, 1991 ; 1997),
vérotoxinogènes (Mainil, 1999) ou
invasives (Mac Laren, 1997) d’E.
coli. Elles ont reçu différents noms au
cours du temps, en fonction de cri-
tères empiriques très différents et
créant des nomenclatures très com-
plexes. Ces critères sont :
- la mise en évidence sur des souches

pathogènes d’un antigène commun
de surface présentant tous les carac-
tères physiques d’antigènes K cap-
sulaires (fimbriae K88, K99) ;

- les propriétés d’agglutination
d’érythrocytes humains appartenant
à certains groupes sanguins (fim-
briae P) ;

- la nature chimique du récepteur
(fimbriae S, G) ;

- le numéro de la souche étudiée dans
une collection (fimbriae 987P, F41,
F107, F165) ;

- l’observation d’une structure fim-
briaire, facteur potentiel de coloni-
sation, sur une souche pathogène
(CFA : " Colonisation Factor
Antigen " ; PCF09 : " Putative
Colonisation Factor ").

Réconcilier ces différents systèmes de
nomenclature est une tâche impos-
sible actuellement, car les techniques,
les souches et les critères utilisés sont
par trop différents. Les diverses tenta-
tives d’uniformisation de ces nomen-
clatures ont d’ailleurs échoué pour
diverses raisons, dont la complexité
progressivement révélée des fimbriae
bactériens, l’impossibilité de les
inclure tous et l’absence de volonté de
consensus des chercheurs (Ottow,
1975 ; Garcia et Le Bouguénec,
1996). Cependant, celle proposée par
Orskov et Orskov (1984) commence à
être adoptée universellement. Elle
consiste à attribuer la lettre F, pour

"Fimbria ", suivie d’un chiffre arabe,
aux antigènes de nature fimbriaire,
impliqué ou non dans la pathogénie
bactérienne. Certaines adhésines ont
déjà été incorporées dans ce système
et renommées s’il le fallait, mais
d’autres ne l’ont pas encore été. Cette
classification ne tient cependant abso-
lument pas compte des adhésines
afimbriaires. Malgré l’adoption par-
tielle de ce nouveau système de clas-
sification, certaines parties des
anciennes terminologies sont encore
utilisées : fimbriae de type 1 ou de
type 4, par exemple.

Dans les paragraphes qui suivent, les
données concernant les adhésines
fimbriaires appartenant aux familles
P, S et F17 seront présentées, suivies
de celles qui concernent les adhésines
afimbriaires de la famille Afa.

Fimbriae P

Les adhésines fimbriaires de la
famille P se définissent sur base de
leurs propriétés d’agglutination des
érythrocytes humains du groupe san-
guin P. Elles ont en effet comme
récepteurs différentes parties des oli-
gosaccharides déterminant le groupe
sanguin P (Hacker, 1990 ; Orskov et
Orskov, 1990 ; Johnson, 1991 ; 1997 ;
Fairbrother et Ngeleka, 1994 ; Law,
1994 ; Smyth et al., 1994 ;
Donnenberg et Welch, 1996 ; Garcia
et Le Bouguénec, 1996 ; Jones et al.,
1996 ; Abraham et Jaisval, 1997 ; de
Graaf et Gaastra, 1997 ; Mac Laren,
1997 ; Dho-Moulin et Fairbrother,
1999 ; Bann et al., 2002).

Rôle pathogène et récepteurs

La proportion de souches d’E. coli
isolées d’infections du tractus uri-
naire chez l’homme et exprimant des
fimbriae P varie entre des moyennes
de 70% pour celles isolées de pyélo-
néphrites, à 36% pour celles isolées
de cystites et à 25% pour celles iso-
lées de personnes souffrant de bacté-
riurie asymptomatique. D’autres part,
des souches porteuses de fimbriae P
sont isolées des fèces de 20% d’hu-
mains en bonne santé, ainsi que du
sang de 71% d’humains souffrant de
bactériémie consécutive à une pyélo-
néphrite et de 28 % des personnes
souffrant de bactériémie ayant une
autre origine. Des souches exprimant
des fimbriae P, ou en possédant les
gènes, d’origine urinaire, systémique
ou intestinale sont aussi isolées de

chiens et de chats (Broes, 1993 ;
Peeters, 1994 ; Mainil et al., 1998 ;
2001 ; Beutin, 1999), de porcelets et
de veaux (Harel et al., 1991 ; 1992 ;
Fairbrother, 1993 ; Maiti et al., 1993 ;
Fairbrother et Ngeleka, 1994 ; Mainil
et al., 1999) ainsi que d’oiseaux
(Dho-Moulin, 1993 ; Dho-Moulin et
Fairbrother, 1999 ; Stordeur et al.,
2002).

Dans le tractus urinaire, le rôle des
fimbriae P serait non seulement d’en
assurer la colonisation, mais aussi
d’exacerber la réponse inflammatoire,
avec augmentation de la production
d’interleukine 6, comme cela a été
suggéré dans un modèle expérimental
chez des primates, en comparant des
souches sauvages et mutantes allé-
liques. Ces dernières persistent moins
longtemps et provoquent des dom-
mages tissulaires moins graves
(Roberts et al., 1994 ; Donnenberg et
Welch, 1996). Par contre, dans le
modèle murin, les résultats montrent
que les fimbriae P ne jouent pas un
rôle aussi important, bien qu’ils
soient effectivement exprimés in vivo
et que des récepteurs spécifiques exis-
tent dans le tractus urinaire des souris
(Mobley et al., 1993 ; Donnenberg et
Welch, 1996). Dans un modèle porcin
d’infections invasives, les fimbriae P
contribueraient à la survie des E. coli
dans le système circulatoire par leurs
propriétés anti-phagocytaires
(Ngeleka et al., 1993).

La spécificité d’hôte et de tissu est
basée sur les interactions des fimbriae
P avec leurs récepteurs spécifiques
présents sur les cellules eucaryotes.
Ce récepteur est une partie de la
molécule formant le groupe sanguin
humain P, constitué d’une famille
d’oligosaccharides contenant l’entité
commune Gal-(α1-4)-Gal, en posi-
tion terminale comme dans Gal-(α1-
4)-Gal-(β1-4)-Glc-, ou Globotriaose,
ou GbOse3, ou Gb3 (adhésine
PapGI), ou en position interne comme
dans GalNAc-(β1-3)-Gal-(α1-4)-Gal-
(β1-4)-Glc-, ou Globoside, ou
Globotétraose, ou GbOse4, ou Gb4
(adhésine PapGII). Certains fimbriae
P interagissent avec des variants de
ces entités : GalNAc-(α1-3)-GalNAc-
(β1-3)-Gal-(α1-4)-Gal-(β1-4)-Glc-,
ou antigène de Forssman, ou
Globopentaose, ou GbOse5, ou Gb5
(adhésine F ou PapGIII ou PrsG), pré-
sent sur les globules rouges de mou-
ton.

Les récepteurs Gb3 et Gb4 sont aussi
présents sur les érythrocytes de
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diverses espèces animales (porc,
pigeon, volaille, chèvre, chien), ainsi
que sur les cellules épithéliales du
tractus urinaire chez l’homme (vessie
pour Gb3, rein pour Gb4) ; les récep-
teurs Gb5 se retrouvent aussi sur les
cellules rénales de chiens. 

Architecture (figure 1)

La structure des fimbriae P est
typique : un cylindre de 7 nm de dia-
mètre avec un creux axial de 1,5 nm
de diamètre et de 1 µm de longueur,
formé par des centaines d’exem-
plaires d’une protéine d’un poids
moléculaire de 17 à 22 kDa, selon le
sérotype. Cette protéine, ou sous-
unité majeure A, forme une hélice
dextrogyre de 3,3 sous-unités par tour
d’hélice et comprend de nombreux
variants antigéniques qui ont reçu les
chiffres suivants : F7.1, F7.2, F8, F9,
F10, F11, F12, F13, F14, F15 et F16.
Ces variants antigéniques partagent
cependant divers épitopes et des réac-
tions croisées sont observées avec des
immunsérums polyclonaux. Des anti-
corps monoclonaux sont indispen-
sables pour différencier les sérotypes
avec un haut degré de spécificité ; cer-
tains de ces anticorps monoclonaux
sont même capables de distinguer des

sous-types à l’intérieur de certains
variants antigéniques. Les diverses
sous-unités A montrent un degré élevé
d’homologie aux extrémités NH2 et
COOH et un degré moyen d’homolo-
gie avec les sous-unités majeures des
fimbriae de type 1 à l’extrémité NH2.
Les différents sérotypes sont retrou-
vés à des fréquences variables parmi
les souches uropathogènes humaines,
tandis que les souches uropathogènes
canines et félines produisent surtout
les sérotypes F12 et F13. Les souches
aviaires, bovines et porcines produi-
sent surtout des fimbriae P apparte-
nant au sérotype F11, également
connus sous le nom de fimbriae F165-
1 et Pap31A dans les espèces bovine et
porcine (Orskov et Orskov, 1990 ;
Harel et al., 1991 ; 1992 ; Dho-
Moulin, 1993 ; Fairbrother, 1993 ;
Maiti et al., 1993 ; Fairbrother et
Ngeleka, 1994 ; Beutin, 1999 ; Dho-
Moulin et Fairbrother, 1999 ; Bertin et
al., 2000 ; Girardeau et al., 2003).

Les fimbria P sont aussi composés de
sous-unités mineures : H à la base du
fimbria pour le stabiliser sur la pro-
téine d’ancrage, K, E, F et G à l’extré-
mité (figure 1). Les sous-unités K, E
et F forment un appendice plein, de 40
nm de long sur 2 nm de diamètre, por-
teur, à son sommet, de la sous-unité

G, qui est seule responsable des pro-
priétés et de la spécificité d’adhésion
du fimbria. En effet, certains anticorps
monoclonaux dirigés contre la sous-
unité G inhibent complètement les
propriétés d’adhésion du fimbria et
des mutants pour la sous-unité G ne
possèdent plus de fonction d’adhé-
sion, bien que la structure du fimbria
soit intacte par ailleurs. Des variants
ont aussi été décrits dans certaines
sous-unités mineures (E par exemple),
mais les plus importantes sont celles
qui concernent l’adhésine G, respon-
sable des interactions avec et, donc,
de la spécificité de récepteur. Trois
variants sont classiquement décrits :
adhésine PapGI qui se lie spécifique-
ment au récepteur Gb3 ; adhésine
PapGII qui se lie spécifiquement au
récepteur Gb4 ; et adhésine PapGIII,
ou PrsG, qui se lie spécifiquement au
récepteur Gb5. 

L’adhésine PapGI n’a été décrite que
sur le fimbriae P du sérotype F13 de
la souche uropathogène humaine J96 ;
l’adhésine PapGII est majoritaire sur
les souches uropathogènes humaines,
tandis que l’adhésine PrsG est pro-
duite par, comparativement, peu de
souches uropathogènes humaines,
mais par la majorité des souches uro-
pathogènes animales et diverses
souches intestinales et extra-intesti-
nales aviaires, bovines et porcines
(Broes, 1993 ; Fairbrother et Ngeleka,
1994 ; Beutin, 1999 ; Dho-Moulin et
Fairbrother, 1999 ; Johnson et al.,
2000 ; Mainil et al., 2001). L’adhésine
des fimbriae P du sérotype F11
(F165-1) des souches bovines et por-
cines, représente un sous-variant de
l’adhésine PrsG des souches
humaines, possédant des propriétés
particulières d’hémagglutination,
notamment des globules rouges por-
cins et bovins que les souches
humaines ne possèdent pas (Harel et
al., 1992 ; Fairbrother et al., 1993 ;
Maiti et al., 1993). L’adhésine du
variant Pap31A représente un nou-
veau variant, PapGrs, dont la spécifi-
cité de récepteur est inconnue à ce
jour, présent dans des souches
bovines, humaines et porcines, intes-
tinales et extra-intestinales (Bertin et
al., 2000 ; Girardeau et al., 2003).

La base des fimbriae P est attachée à
une protéine de membrane externe,
ou protéine d’ancrage, dénommée
protéine C. Cette protéine C montre
jusqu’à 20 % d’identité et 40 % de
similarité avec les protéines d’an-
crage d’autres fimbriae. 

Figure 1 : Architecture schématique et croissance d’un fimbria de type P (d’après Salyers et Whitt, 1994).

A = sous-unité majeure
G = adhésine
E, F, H = sous-unités mineures

C = protéine d’ancrage
D, J = protéines chaperones

Sommet
du

fimbria

Fimbria en
croissance

Protéine d’ancrage

Tansport des 
sous-unités par 
les protéines 
chaperones Reploiement et assemblage

des sous-unités



Déterminisme génétique (figure 2)

Les gènes codant pour les différentes
sous-unités, pour la protéine d’an-
crage et pour les protéines chaperones
(D et J), ainsi que des gènes à fonc-
tion de régulation (B et I), sont
regroupés sur le chromosome bacté-
rien en deux ou trois opérons. Ces
groupes de gènes ont reçu différents
noms (Hacker, 1990 ; Fairbrother et
Ngeleka, 1994 ; Dho-Moulin et
Fairbrother, 1999) :

- fso (Fimbriae Seven One) pour le
fimbria F7.1 de la souche uropatho-
gène AD110 (ou AD111, C1212,
KS71) ;

- fst (Fimbriae Seven Two) pour le
fimbria F7.2 de la souche uropatho-
gène AD110 ;

- fei (Fimbriae EIght) pour le fim-
bria F8 de la souche d’origine
fécale 2980 ;

- fni (Fimbriae NIne) pour le fimbria
F9 de la souche uropathogène C1018;

- fel (Fimbriae ELeven) pour les
fimbriae F11 de la souche uropa-
thogène C1976 et des souches inva-
sives aviaires ;

- ftw (Fimbriae TWelve) pour le fim-
bria F12 de la souche 20025 ;

- pap (Pyelonephritis-Associated
Pili) pour le fimbria F13 porteur de
l’adhésine PapGI de la souche uro-
pathogène J96 ;

- prs (Pap-Related Sequence) pour le
fimbria F13 porteur de l’adhésine
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I      B        A         H                        C                          D           J         K        E       F            G
8 11 19 20 81 28 18 18 16 15 35

pap

C     B       A         D          E                           F                          G       S           H
8 13 16 20 26 89 17 14 32

sfa

 A         I          C                           D                       F      G           H
16 18.5 21 89 ? 14 32

foc

   A          D                          C                             G
19 26 85 36

f17

 A          B                               C                            D        E
13 30 100 18.5 16

afa-3

     E          D                    C                       B        A
30.5 9 80 15 19

nfa

     E                             D                          C      B      A
32 90 18 5 15

dra

 A         B                             C                          D       E
10 27 95 16 14

daa

 A          B                          C                        D          E
12 30 82 19 23

bma/afa-8

sous-unité majeure adhésine

Figure 2 : Comparaison des gènes qui codent pour les fimbriae P (pap), S (sfa, foc) et F17 (f17) et pour des adhésines de la famille Afa (afa, nfa, dra, daa, bma) (adapté de Ofek
et Doyle, 1993 ; Smyth et al., 1994 ; Lalioui et al., 1999 ; Le Bouguénec et Bertin, 1999 ; Starcic et al., 2002).

Les chiffres indiquent les poids moléculaires en kDa des protéines synthétisées.



PapGIII/PrsG de la souche uropa-
thogène J96 ;

- prf (P-Related Fimbriae) pour un
fimbria non baptisé de la souche
uropathogène 536 ;

- foo (Fimbriae One-hundred-sixty-
five One) pour le fimbria F11 de la
souche septicémique porcine d’ori-
gine fécale 4787.

Les gènes qui codent pour les fim-
briae F10, F14, F15 et F16 n’ont pas
été clonés ou n’ont pas reçu de nom
particulier (Orskov et Orskov, 1990).
En effet, actuellement, le nom pap est
attribué aux gènes qui codent pour
des fimbriae P porteurs d’une adhé-
sine Pap GI ou PapGII et le nom prs
est attribué aux gènes qui codent pour
des fimbriae P porteurs d’une adhé-
sine PapGIII/PrsG. 

Ces groupes comprennent les gènes
suivants (figure 2) :
- papA/prsA qui codent pour la sous-

unité majeure ;
- papG/prsG qui codent pour l’adhé-

sine ;
- papC/prsC qui codent pour la pro-

téine d’ancrage ;
- papE/papF/papH/papK/prsE/

prsF/prsH/prsK qui codent pour les
sous-unités mineures ;

- papD/papJ/prsD/prsJ qui codent
pour les protéines chaperones ;

- papB/papI/prsB/prsI qui codent
pour les fonctions de régulation.

Une même bactérie peut héberger
deux, voire trois, groupes de gènes
pap/prs complets ou incomplets, qui
peuvent différer dans un ou plusieurs
de leurs gènes. La souche J96 ren-
ferme deux groupes de gènes pap/prs
codant pour des fimbriae F13, l’un
porteur d’une adhésine PapGI, l’autre
porteur d’une adhésine PapGIII
(Marklund et al., 1992). Les groupes
de gènes pap/prs peuvent être asso-
ciés sur le chromosome bactérien à
d’autres gènes tels que : hly, qui
codent pour l’hémolysine α , et/ou
cnf1, qui code pour la toxine CNF1;
formant les îlots de pathogénicité
(Pai) de type 2 (hly, prf) de la souche
536 ; de type 4 (hly, pap) de la souche
J96 ; de type 5 (hly, cnf1, prs) de la
souche J96 ; ou de type 6 (hly, pap) de
la souche CFT703 (Dozois et Curtiss,
1999). Mais cette terminologie,
comme souvent, peut varier : Pai-2 =
PaiII 536, Pai-4 = PaiI J96, Pai-5 =
PaiII J96, Pai-6 = PaiI CFT073
(Hacker et Kaper, 2000). 

Cette observation et l’absence d’asso-

ciation exclusive entre les différents
gènes pap/prs montrent que ces
groupes de gènes ont évolué à la fois
verticalement par duplication et accu-
mulation de mutations et horizontale-
ment par échange de matériel géné-
tique. Ces mécanismes d’évolution
ont permis des variations dans la spé-
cificité d’hôte et de tissu de ces fim-
briae, la principale pression de sélec-
tion étant la présence ou non de
récepteurs spécifiques chez l’espèce
hôte et le tissu infecté (Stroemberg et
al., 1990 ; Marklund et al., 1992).

L’expression des gènes pap/prs est
sujette à des variations de phase en
fonction de l’état de méthylation de
sites spécifiques situés entre les gènes
pap/prsB et pap/prsI via un régulateur
global sous l’influence de conditions
extérieures, dont la température (Blyn
et al., 1989 ; Di Rita et Mekalanos,
1989 ; Dorman et Bhriain, 1997 ;
Harel et Martin, 1999). 

Biogenèse (figure 1)

Le modèle d’assemblage des fimbriae
est basé sur des données expérimen-
tales concernant surtout les fimbriae
de type 1 et P, obtenues lors d’études
utilisant des mutants alléliques dans
les différents gènes (Hultgren et al.,
1991 ; Garcia et Le Bouguénec, 1996 ;
Jones et al., 1996 ; Dodson et al.,
1997). La biogenèse des fimbriae
implique le transport dans le cyto-
plasme des différentes sous-unités et
la traversée de la membrane cytoplas-
mique via le système de sécrétion sec
ou de type II. Dans le périplasme, les
différentes sous-unités forment un
complexe avec les protéines chape-
rones, afin d’éviter leur auto-assem-
blage précoce. Les complexes
migrent vers la protéine d’ancrage qui
a été incorporée dans la membrane
externe. L’assemblage des différentes
composantes du fimbria suit un ordre
précis qui repose sur l’affinité des
protéines chaperones pour les diffé-
rentes sous-unités et sur celle de la
protéine d’ancrage pour les com-
plexes chaperone/sous-unité. Cet
ordre fait que la construction du fim-
briae sur sa protéine d’ancrage com-
mence par l’extrémité distale et se ter-
mine par la base. L’extrémité distale
se trouve en quelque sorte poussée
progressivement vers le milieu exté-
rieur par l’ajout des sous-unités sous
la partie du fimbria déjà formée.

Mise en évidence

La production des fimbriae P peut
être mise en évidence par des tests
d’agglutination des globules rouges
humains et animaux appropriés.
Cependant, ces tests exigent une très
grande standardisation, car les résul-
tats dépendent de nombreux para-
mètres, tels que la concentration bac-
térienne, la température et le système
de détection utilisé. Jusqu’à récem-
ment, des billes de latex recouvertes
des différents récepteurs étaient dis-
ponibles commercialement pour
démontrer leur présence. L’utilisation
d’immunsérums polyclonaux et d’an-
ticorps monoclonaux permet aussi
leur mise en évidence plus ou moins
spécifique, par agglutination sur
lames et par immunofluorescence
(Dozois et al., 1997).

Des sondes génétiques et des tests
PCR peuvent aussi être utilisés, pour
mettre en évidence des gènes particu-
liers, avec une spécificité de famille
ou de variant (Le Bouguénec et al.,
1992 ; Marklund et al., 1992 ;
Johanson et al., 1993 ; Maiti et al.,
1993 ; Yamamoto et al., 1995 ;
Donnenberg et Welch, 1996 ; Dozois
et al., 1997 ; Mainil et al., 1997 ;
1998 ; 1999). Les tests PCR multi-
plexes pour mettre en évidence les
variants des gènes papA/prsA et
papG/prsG sont particulièrement effi-
caces pour un typage rapide, fiable et
complet (Marklund et al., 1992 ;
Johnson et Brown, 1996 ; Dozois et
al., 1997 ; Johnson et al., 2000 ;
Mainil et al., 2001), mais nombre de
souches animales possèdent des
variants non typables génétiquement
(Dozois et al., 1997 ; Mainil et al.,
1997 ; Bertin et al., 2000 ; Girardeau
et al., 2003). Il faut aussi se souvenir
de l’existence possible de plusieurs
groupes de gènes pap/prs dans une
même cellule bactérienne et de celle
de groupes tronqués de gènes pap/prs
(Dho-Moulin et Fairbrother, 1999).
Les résultats des tests génétiques doi-
vent donc être interprétés avec pru-
dence. 

Fimbriae S

De nombreuses souches d’E. coli iso-
lées d’infections du tractus urinaire
chez l’homme possèdent des proprié-
tés d’agglutination d’érythrocytes
n’appartenant pas au groupe P. Ces
adhésines, initialement dénommées
X, comprennent des fimbriae de la
famille S et de la famille F17, et les
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adhésines afimbriaires de la famille
Afa. Les fimbriae de la famille S ont,
comme récepteurs, différentes parties
des oligosaccharides de type
" Sialylgalactoside " (Johnson, 1991 ;
1997 ; Fairbrother et Ngeleka, 1994 ;
Smyth et al., 1994 ; Donnenberg et
Welch, 1996 ; Jones et al., 1996 ; Mac
Laren, 1997).

Rôle pathogène et récepteurs

Les fimbriae S sont produits par 20%
des souches d’E. coli associées aux
infections du tractus urinaire chez
l’homme, mais ils sont plus fréquents
sur des souches responsables de septi-
cémies, de bactériémies et de ménin-
gites chez le jeune enfant.
Contrairement aux fimbriae P, la pro-
portion de souches bactériémiques
produisant des fimbriae S varie peu
en fonction du site d’entrée (20 % à
40 %). Des fimbriae S sont également
produits par des souches d’E. coli res-
ponsables de diarrhées et de septicé-
mies chez le porcelet et le veau. 

Le rôle des fimbriae S dans des patho-
logies a surtout été étudié par rapport
au tractus urinaire, soit sur cultures de
cellules épithéliales rénales, soit en
modèles animaux. En modèles ani-
maux, ils sont exprimés in vivo dans
le tractus urinaire (ce qui ne paraît pas
toujours être le cas chez l’homme) et
des mutants spontanés ont un pouvoir
colonisateur 2000 fois moindre par
rapport à la souche sauvage d’origine.
De plus, les anticorps spécifiques sont
protecteurs. Mais, à ce jour, aucune
expérience n’a été faite avec des
mutants alléliques (Marre et al.,
1986 ; Donnenberg et Welch, 1996).

Par rapport aux fimbriae P, la famille
de fimbriae S contient peu de
membres. Les variants décrits diffè-
rent par leur spécificité de récepteur
et leur tropisme tissulaire
(Donnenberg et Welch, 1996). Elle
comprend :
- les fimbriae S proprement dits, dont

deux variants ont été décrits, SfaI et
SfaII, produits par des souches
associées à des infections du tractus
urinaire ou des organes internes.
Leur récepteur est l’acide N-acétyl-
neuramique-(α2-3)-galactose-(β1-
3)-N-acétyl-D-galactosamine, ou
NeuAc-(α2-3)-Gal-(β1-3)-GalNAc.
L’entité NeuAc-(α2-3)-Gal porte le
nom de " Sialylgalactoside ", d’où
l’appellation de fimbriae S. Ce
récepteur est présent sur l’ensemble
des cellules du tractus urinaire et

sur les globules rouges humains et
de certaines espèces animales ;

- les fimbriae F1C, ou pseudo-type 1,
ainsi appelés car ils sont très proches
des fimbriae de type 1, produits par
des souches isolées du tractus uri-
naire humain. Contrairement aux
fimbriae Sfa, leur rôle n’a jamais
été étudié en modèle animal. Leur
récepteur est N-acétyl-galactosa-
mine–(β1-4)–Galactose, ou
GalNAc-(β1-4)-Galb (Smyth et al.,
1994 ; Khan et al., 2000). Ils sont
présents sur certaines cellules du
tractus urinaire et sur des cellules
épithéliales buccales, mais pas sur
les globules rouges, expliquant
l’absence de propriétés d’hémag-
glutination par ces fimbriae ;

- les fimbriae F1C-like, mieux connu
sour le nom F165-2, produits par
des souches bovines et porcines
responsables de diarrhées et de sep-
ticémies (Harel et al., 1991 ; 1995 ;
Fairbrother, 1993) ;

- les fimbriae "S/F1C-related ", peu
caractérisés et peu étudiés
(Pawelzik et al., 1988).

De plus, des souches invasives, intes-
tinales et urinaires bovines, canines,
félines et porcines produisent des fim-
briae S-like qui n’ont pas toujours été
complètement caractérisés, ou en pos-
sèdent les gènes (Harel et al., 1991 ;
Broes, 1993 ; Maiti et al., 1993 ;
Fairbrother et Ngeleka, 1994 ; Mainil
et al., 1998 ; 1999 ; 2001). De même,
des souches invasives aviaires pro-
duisent des fimbriae AC/I (" Avian E.
coli I "), proches des fimbriae SfaII
(Babai et al., 1997 ; Stordeur et al.,
2002).

Architecture

La structure des fimbriae S ne diffère
pas fondamentalement de celle des
fimbriae P (figure 1). Ils forment un
cylindre creux de 7 nm de diamètre,
dont la structure repose sur la répéti-
tion d’une sous-unité majeure A
(SfaA et FocA pour les fimbriae Sfa et
F1C, respectivement) et qui est ratta-
ché à la protéine d’ancrage présente
dans la membrane externe (SfaF et
FocD, respectivement), via une sous-
unité mineure (SfaD et FocI, respecti-
vement). Deux variants antigéniques
de la protéine SfaA ont été décrits :
SfaAI, produite par des souches asso-
ciées aux infections du tractus uri-
naire, et SfaAII, produite par des
souches responsables de bactériémies
et de méningites chez les enfants nou-

veau-nés. Le seul variant antigénique
décrit à ce jour pour les sous-unités
majeures des fimbriae F1C et S/F1C,
est le variant F1C-like ou F165-2
(Dubreuil et Fairbrother, 1992). La
sous-unité majeure SfaA montre des
homologies de séquence aux extrémi-
tés NH2 et COOH avec les sous-uni-
tés majeures des fimbriae P, F1C et de
type 1.

L’extrémité des fimbriae S se pro-
longe aussi par un appendice de 40 à
80 nm de long, formé de diverses
sous-unités mineures : SfaG, SfaH et
SfaS pour les fimbriae Sfa ; FocG,
FocH et peut-être d’autres non encore
décrites pour les fimbriae F1C. Les
protéines SfaS et FocG, qui coiffent
l’extrémité de ces appendices, repré-
sentent les adhésines. Un anticorps
monoclonal dirigé contre SfaS est
capable d’inhiber l’hémagglutination
provoquée par les fimbriae S.

Déterminisme génétique (figure 2)

Les fimbriae S sont codés par des
gènes regroupés sur le chromosome
bactérien en deux ou trois opérons
(Hacker, 1990 ; Hacker et al., 1993 ;
Harel et al., 1995) :
- sfaI (Sialylgalactoside Fimbrial

Adhesin I) pour le fimbria SfaI de la
souche uropathogène 536 ;

- sfaII (Sialylgalactoside Fimbrial
Adhesin II) pour le fimbria SfaII de
la souche IHE 3034 isolée de
méningite ;

- foc (Fimbriae One C) pour les fim-
briae F1C des souches uropatho-
gènes AD110 (ou AD111, C1212,
KS71) et 20025 ;

- sfr (S/F1C-Related) pour le fimbria
" S/F1C-related " de la souche
BK568 isolée d’une hémoculture ;

- fot (Fimbriae One-hundred-sixty-
five Two) pour le fimbria F1C-like
de la souche septicémique porcine
d’origine fécale 4787.

Les groupes sfa et foc comprennent
les gènes suivants (figure 2) :
- sfaA/focA qui codent pour la sous-

unité majeure ;
- sfaS/focG qui codent pour l’adhé-

sine ;
- sfaF/focD qui codent pour la pro-

téine d’ancrage ;
- sfaG/sfaD/sfaH/focF/focH qui

codent pour les sous-unités
mineures ;

- sfaE/focC qui codent pour les pro-
téines chaperones ;

- sfaB/sfaC qui codent pour les fonc-
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tions de régulation des autres gènes
sfa, sans équivalent foc ;

- focI dont la fonction reste inconnue.

En règle générale, les groupes de
gènes sfa/foc/sfr sont présents en une
seule copie sur le chromosome et ne
paraissent pas liés à des gènes codant
pour d’autres facteurs potentiels de
virulence. Certaines souches, cepen-
dant, renferment plusieurs copies de
ces gènes, dont certaines peuvent être
liées à d’autres déterminants poten-
tiels de virulence sur un îlot de patho-
génicité : PaiIII de la souche 536, par
exemple (Hughes et al., 1987 ;
Hacker, 1990 ; Hacker et Kaper,
2000).

L’expression des gènes sfa/foc/sfr est
soumise à des régulations similaires à
celle des gènes pap/prs entraînant des
variations de phase (Blyn et al.,
1989 ; Di Rita et Mekalanos, 1989 ;
Dorman et Bhriain, 1997 ; Harel et
Martin, 1999). De plus, les gènes de
régulation sfaB et sfaC sont très
proches des gènes de régulation
papB/prsB et papI/prsI et des complé-
mentations en trans peuvent être obte-
nues in vitro. Il a aussi été observé
que la perte du Pai porteur des gènes
pap/prs peut entraîner la répression
de l’expression des gènes sfa/foc/sfr
(Morschhäuser et al., 1994 ; Dozois et
Curtiss, 1999). Comme une majorité
des souches qui produisent des fim-
briae S, ou en contiennent l’informa-
tion génétique, produisent également
des fimbriae P, il est très probable que
des phénomènes de régulation croisée
existent aussi in vivo. 

Mise en évidence

Les fimbriae S peuvent être mis en
évidence par leurs propriétés d’adhé-
sion à des cellules eucaryotes épithé-
liales en culture : cellules rénales pour
les fimbriae Sfa et F1C ou buccales
pour les fimbriae F1C ; et par les pro-
priétés d’hémagglutination des fim-
briae Sfa. Des anticorps permettent
aussi leur mise en évidence par agglu-
tination et immunofluorescence
(Dozois et al., 1997). Les immunsé-
rums polyclonaux dirigés contre la
sous-unité majeure des fimbriae Sfa
montrent des réactions croisées avec
les fimbriae F1C et S/F1C. Par contre,
ceux dirigés contre les sous-unités
majeures des fimbriae F1C ou S/F1C
ne montrent pas de réactions croisées.
Les réactions les plus spécifiques sont
bien sûr obtenues par l’utilisation
d’anticorps monoclonaux.

Génétiquement, des sondes et des
tests PCR de famille existent (Harel et
al., 1991 ; Le Bouguénec et al., 1992 ;
Maiti et al., 1993 ; Donnenberg et
Welch, 1996), ainsi que des tests PCR
spécifiques des variants des gènes
sfaA, sfaS, focA et focG (Johnson et
al., 2000).

Fimbriae F17

Parmi les adhésines X des souches
uropathogènes humaines, se trouve
l’adhésine G (Rhen et al., 1986), un
membre de la famille des fimbriae
F17 (Martin et al., 1997). Les fim-
briae F17, qui ont, comme récepteurs,
différentes parties de molécules
contenant une entité " N-Acétyl-D-
Glucosamine " terminale dans leur
portion saccharidique, sont en fait
bien mieux connus chez les animaux,
plus particulièrement chez les rumi-
nants (Le Bouguénec et Bertin, 1999).

Rôle pathogène et récepteurs

Les fimbriae F17 sont donc exprimés
essentiellement par des souches d’E.
coli isolées chez des ruminants, en
association ou non avec des troubles
cliniques intestinaux ou septicé-
miques, surtout chez les nouveau-nés,
mais parfois aussi chez des animaux
adultes. Les proportions de souches
positives varient entre quelques % à
près de 50%, en fonction des tech-
niques de détection, des variants
détectés, des troubles cliniques et de
la géographie. Chez les adultes, jus-
qu’à 50% des souches isolées de cas
de mammites peuvent aussi produire
des fimbriae F17 (Le Bouguénec et
Bertin, 1999). Des gènes codant pour
des fimbriae F17 sont présents dans
des souches invasives aviaires
(Stordeur et al., 2002), ainsi que dans
certaines souches canines, félines,
humaines et porcines d’origine systé-
mique et intestinale (Mainil et al.,
1998 ; 1999). Des fimbriae F17,
mieux connus sous le nom de fim-
briae G (Rhen et al., 1986 ; Martin et
al., 1997), sont aussi produits par une
faible proportion des souches asso-
ciées à des infections du tractus uri-
naire chez l’homme.

La famille des fimbriae F17 com-
prend quatre variants antigéniques
qui diffèrent aussi quant à la spécifi-
cité de récepteur, à l’association avec
d’autres facteurs de virulence et à la
production de troubles cliniques.
Tous ces variants permettent l’adhé-

sion aux entérocytes bovins, ovins et
humains ainsi qu’aux cellules épithé-
liales d’origine mammaire, avec
cependant certaines variations phéno-
typiques. Les récepteurs des diffé-
rents fimbriae F17 diffèrent très cer-
tainement, mais tous contiennent du
N-Acétyl-D-Glucosamine (ou
GlcNAc) (Bertin et al., 1996a). Seul
le récepteur du variant F17a a été
caractérisé plus en détails : il s’agit du
GlcNAc-(β1-3)-Galβ1. Ces récep-
teurs sont présents sur les globules
rouges, les entérocytes et, probable-
ment, les cellules épithéliales mam-
maires des ruminants, ainsi que sur
les entérocytes et les cellules uroépi-
théliales humaines. 

Les rôles des fimbriae F17 in vivo
sont loin d’être connus. Le variant
F17a (ou FY ou Att25) a été associé à
des troubles diarrhéiques causés par
des souches entérotoxinogènes, pro-
ductrices de l’entérotoxine thermo-
stable STa, chez des veaux et agneaux
nouveau-nés, par divers auteurs
(Girardeau et al., 1979 ; Pohl et al.,
1982 ; 1984 ; Contrepois et al., 1985 ;
Morris et al., 1987 ; Lintermans et al.,
1988), mais des résultats contradic-
toires sur ces souches ont été publiés
par la suite (Pohl et al., 1987 ; Pohl et
Mainil, 1995). La présence d’anti-
corps spécifiques dirigés contre les
fimbriae F17a, à côté de ceux dirigés
contre les autres adhésines, augmente
cependant la protection conférée
contre les quelques souches ETEC
bovines qui produisent les adhésines
F17a, F5 et F41 (Contrepois et
Girardeau, 1985). 

Les variants F17b (ou Vir ou F17-
like) et F17c (ou 20K) sont présents
essentiellement sur des souches pro-
ductrices de la toxine CNF2
(" Cytotoxic Necrotising Factor type
2 ") et de l’adhésine CS31A (Smith,
1974 ; Oswald et al., 1991 ; El
Mazouari et al., 1984 ; Bertin et al.,
1996a ; 1996b ; Mainil et al., 2000).
Ces souches sont associées à des
troubles digestifs et septicémiques
chez les ruminants (Oswald et al.,
1991 ; Bertin et al., 1996a), mais le
rôle véritable de ces fimbriae F17b et
F17c dans la colonisation intestinale
n’a jamais été étudié, pas plus que
ceux des fimbriae F17d (ou Att111 ou
F111) et G (identifié au variant F17c)
(Bertels et al., 1989 ; Bertin et al.,
1996b ; Martin et al., 1997). Parmi les
souches aviaires, humaines et por-
cines le variant F17c est le plus
répandu, suivi du F17a (Mainil et al.,



2000 ; Stordeur et al., 2002). Il est
probable que d’autres variants exis-
tent, car certaines souches sont néga-
tives par les tests PCR pour les quatre
gènes f17A (Bertin et al., 1996b ;
Mainil et al., 2000 ; Stordeur et al.,
2002).

Architecture

Les fimbriae F17 sont des cylindres
étroits (3,4 nm de diamètre) et rigides.
Leur structure est basée sur la répéti-
tion d’une sous-unité majeure, F17A,
dont quatre variants antigéniques ont
été décrits : F17Aa (ou FY ou Att25)
(Girardeau et al., 1979 ; Pohl et al.,
1982), F17Ab (ou Vir ou F17-like)
(Smith, 1974 ; El Mazouari et al.,
1994), F17Ac (ou 20K ou G) (Rhen et
al., 1986 ; Bertin et al., 1996a ; Martin
et al., 1997) et F17Ad (ou Att111 ou
F111) (Bertels et al., 1989). La grande
majorité des souches ne produit qu’un
variant, mais certaines souches d’ori-
gine bovine peuvent produire deux
variants antigéniques différents. 

La sous-unité mineure qui représente
l’adhésine, F17G, est encore incom-
plètement caractérisée sur le plan
fonctionnel. Les adhésines F17G des
quatre variants antigéniques des fim-
briae F17 montre des différences de
séquence dans la moitié NH2 termi-
nale, alors que ces séquences sont
identiques dans la moitié COOH ter-
minale. Les protéines F17G des fim-
briae F17a et F17d montrent une
homologie très élevée entre elles, de
même que celles des fimbriae F17b et
F17c. Deux variants d’adhésines ont
ainsi été décrits : F17GI des fimbriae
F17a et F17d et F17GII des fimbriae
F17b et F17c. Il est aussi possible que
d’autres variants existent, car cer-
taines souches sont négatives par les
tests PCR pour les deux gènes f17G
(Bertin et al., 1996b ; Stordeur et al.,
2002).

Si des délétions en phase dans la moi-
tié "NH2 terminale " du gène qui code
pour la sous-unité F17G entraînent
l’abolition des propriétés d’adhésion
des fimbriae F17 produits, le même
genre de mutations dans la partie
"COOH terminale " empêche la syn-
thèse de fimbriae F17 structurelle-
ment corrects. Ces données suggèrent
que les protéines F17G sont des molé-
cules bifonctionnelles : la partie NH2
terminale est impliquée dans la pro-
priété d’adhésion tandis que la partie
COOH terminale intervient dans la
structure du fimbriae. Il est dès lors

tout à fait possible que les protéines
F17G soient présentes en plusieurs
exemplaires, non seulement à l’extré-
mité du fimbriae, mais aussi à diffé-
rents endroits de sa longueur, voire à
la base pour renforcer la connection
avec la protéine d’ancrage, F17C. En
ce cas, les protéines F17G rempli-
raient aussi les fonctions des sous-
unités mineures de structure des fim-
briae P et S, qui sont absentes des
fimbriae F17. 

Les fimbriae F17 sont ancrés sur une
protéine de membrane externe, F17C.

Déterminisme génétique (figure 2)

Les fimbriae F17 sont codés par les
gènes suivants (Le Bouguénec et
Bertin, 1999) :
- f17a pour le fimbria F17a de la

souche intestinale bovine 25KH09 ;
- f17b pour le fimbria F17b de la

souche septicémique ovine S5 ;
- f17c et gaf (N-Acétyl-D-

Glucosamine Adherent Fimbriae)
pour les fimbriae F17c des souches
septicémique bovine d’origine
fécale 31A et uropathogène
humaine IH11165 ;

- f17d pour le fimbria F17d de la
souche intestinale bovine
111KH86.

Les gènes qui codent pour les fim-
briae F17 sont au nombre de quatre
(figure 2) :

- f17A/gafA qui codent pour la sous-
unité majeure ;

- f17G/gafD qui codent pour la sous-
unité mineure/adhésine ;

- f17C/gaf ? qui codent pour la pro-
téine d’ancrage ;

- f17D/gaf ? qui codent pour une pro-
téine chaperone.

Aucun gène impliqué dans des fonc-
tions de régulation de l’expression n’a
été mis en évidence à ce jour. Les
gènes des différents variants F17a,
F17b et F17c peuvent se complémeter
en trans (El Mazouari et al., 1994 ;
Martin et al., 1997). 

La localisation des gènes f17 soit sur
le chromosome bactérien, soit sur un
plasmide, est partiellement fonction
du variant : les gènes f17a et gaf sont
chromosomiques, les gènes f17b sont
à localisation plasmidique essentielle-
ment et les gènes f17c et f17d sont
chromosomiques ou plasmidiques.
Sur les plasmides, les gènes f17b et
f17c sont associés avec ceux qui
codent pour la toxine CNF2 (= plas-

mide Vir) (Smith, 1974) et la toxine
CDT-III (" Cytolethal Distending
Toxin type III "), ainsi qu’éventuelle-
ment avec ceux codant pour la pro-
duction d’aérobactine et/ou la résis-
tance à l’activité bactéricide du
complément (Morris et al., 1982 ;
Oswald et al., 1991 ; El Mazouari et
al., 1994 ; Bertin et al., 1996b ; Pérès
et al., 1997 ; Mainil et al., 2000).
Dans la grande majorité des souches,
un seul exemplaire des gènes f17 est
présent. Certaines souches bovines,
cependant, peuvent renfermer deux
groupes complets de gènes f17 qui
codent pour deux variants différents.

L’expression des gènes f17 est par
ailleurs dépendante de paramètres
extérieurs, dont le plus connu est la
température, puisque les fimbriae F17
ne sont pas produits lorsque la bacté-
rie croît à 18°C (Harel et Martin,
1999 ; Le Bouguénec et Bertin, 1999). 

Mise en évidence

Les fimbriae F17 peuvent être mis en
évidence par leurs propriétés d’adhé-
sion à des entérocytes d’origine
bovine, ovine ou humaine, et par
celles d’hémagglutination. Des
immunsérums polyclonaux et des
anticorps monoclonaux permettent
aussi leur mise en évidence par agglu-
tination ou immunofluorescence. Les
immunsérums polyclonaux sont spé-
cifiques des variants de la sous-unité
majeure F17A, mais les réactions les
plus spécifiques sont obtenues avec
des anticorps monoclonaux.

Génétiquement, des sondes et des
tests PCR de famille existent
(Lintermans et al., 1988 ; Oswald et
al., 1991 ; Bertin et al., 1996b), ainsi
que des tests PCR multiplexes pour
les variants des gènes codant pour la
sous-unité majeure F17A et pour la
sous-unité mineure/adhésine F17G
(Bertin et al., 1996b). 

Adhésines Afa

Depuis 1955, diverses propriétés
d’hémagglutination résistantes au
mannose, non déterminées par des
structures fimbriaires (= groupe III),
ont été décrites et baptisées de diffé-
rents noms, en fonction de critères
aussi arbitraires que ceux utilisés pour
les adhésines de type fimbriaire
(Duguid et al., 1955 ; 1979 ; Hacker,
1990 ; Le Bouguénec et Bertin, 1999).
Ces adhésines sont aussi responsables
de l’agglutination des érythrocytes
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humains n’appartenant pas au groupe
P (adhésine X). Il a été récemment
montré que nombre d’entre elles font
partie d’une famille génomique
dénommée Afa (Labigne-Roussel et
al., 1984 ; Hacker, 1990 ; Nowicki et
al., 1990 ; Johnson, 1991 ; 1997 ;
Smyth et al., 1994 ; Donnenberg et
Welch, 1996 ; Garcia et Le
Bouguénec, 1996 ; Jones et al., 1996 ;
Le Bouguénec et Bertin, 1999). Outre
les adhésines afimbriaires Afa propre-
ment dites, cette famille regroupe des
hémagglutinines afimbriaires (Dr, ou
O75X, et M), des adhésines non fim-
briaires (Nfa) et même des adhésines
fibrillaires (F1845). 

Rôle pathogène et récepteurs

Les adhésines Afa sont produites par
des souches d’E. coli humaines asso-
ciées à des infections du tractus uri-
naire (cystites, parfois pyéloné-
phrites) et/ou à des infections du
tractus intestinal. Les nombreux
membres de cette famille partagent
différentes similitudes et identités
génétiques, mais diffèrent par bien
des aspects de structure, de spécificité
de récepteur et de pathologie asso-
ciée. Les adhésines Afa et F1845 sont
produites par des souches associées à
des infections du tractus urinaire
(souches UPEC) et à des infections
intestinales chez l’homme (souches
DAEC) (tableau 1). Ces souches
DAEC pourraient représenter jusqu’à
20% des causes de diarrhée chez les
enfants dans les pays en voie de déve-
loppement. Les adhésines Dr, M et
Nfa sont produites par des souches
exclusivement associées à des infec-
tions du tractus urinaire (souches
UPEC). Le rôle de l’adhésine Dr a été
prouvé dans un modèle sur souris
chez lesquelles des mutants alléliques
colonisent moins fortement et moins
longtemps le tractus urinaire et ne
provoquent aucune pyélonéphrite, au
contraire de la souche sauvage. Chez
les animaux, la présence de gènes qui
codent pour des adhésines Afa-like
n’a été que récemment rapportée dans
des souches invasives et intestinales
aviaires, bovines, canines félines et
porcines (Mainil et al., 1997 ; 1998 ;
1999 ; 2001 ; Stordeur et al., 2002).
Ces adhésines Afa-like appartiennent
à un nouveau variant appelé Afa-VIII,
qui peut aussi être produit par des
souches humaines (Lalioui et al.,
1999 ; Gérardin et al., 2000 ; Stordeur
et al., 2002).

Les adhésines Afa, Dr et F1845 recon-
naissent des sites distincts de la molé-
cule appelée " Decay Accelerating
Factor" ou DAF, une glycoprotéine
membranaire qui régule la cascade du
complément et protège les cellules
eucaryotes contre une action mal diri-
gée de ce dernier. Le DAF est présent
sur de nombreuses cellules, mais sa
densité varie en fonction du tissu, de
la cellule et du groupe sanguin : les
globules rouges du groupe sanguin
Dr, les cellules endothéliales et les
cellules épithéliales urinaires et intes-
tinales en sont particulièrement
riches. Le DAF est aussi présent sur
la surface des cellules HeLa et HEp-II
en culture, donnant par là l’image
typique de l’adhésion diffuse des
souches DAEC qui produisent ces
adhésines (Scaletsky et al., 1984 ;
Levine, 1987). Le récepteur de l’ad-
hésine Afa-VIII est différent du DAF,
mais pourrait être proche de celui de
l’adhésine M (Lalioui et al., 1999 ; Le
Bouguenec et Bertin, 1999).

L’adhésine M reconnaît un récepteur
différent, à savoir la glycophorine AM

qui fait partie du groupe  sanguin M.
Les adhésines Nfa reconnaissent
aussi un récepteur différent, à savoir
l’entité N-acétyl-D-glucosamine,
comme les adhésines fimbriaires F17
(Le Bouguenec et Bertin, 1999). 

Architecture

Les membres de la famille Afa diffè-
rent entre eux par leur structure :
fibrillae courts pour F1845 et l’hé-
magglutinine Dr ou absence de struc-
ture distincte pour Afa. La structure
des adhésines Nfa, qui forment une
structure ressemblant à une capsule
autour de la cellule bactérienne, doit
encore être élucidée. Les adhésines
Afa et Nfa peuvent être assimilées à
des fimbriae tronqués, dont la sous-
unité majeure aurait totalement dis-
paru et dont certaines sous-unité
mineures de l’extrémité se retrouvent
au contact direct de la protéine d’an-
crage fixée dans la membrane externe.

Les propriétés d’adhésion sont sous la
dépendance de l’une de ces sous-uni-
tés mineures, appelée adhésine, dont
le rôle a été prouvé in vitro et in vivo :
AfaE, NfaA, DraA (hémagglutinine
Dr), BmaE (hémagglutinine M),
DaaE (fimbriae F1845). Dans le cas
des fibrillae F1845 et, probablement,
de l’hémagglutinine Dr, l’adhésine a
une double fonction de sous-unité
majeure/adhésine. Des expériences de

construction de chimères recombi-
nantes ont montré que la structure de
ces adhésines est commandée par la
sous-unité adhésine, elle-même,
quelle que soit l’identité des autres
gènes. Lorsque plusieurs variants de
l’adhésine existent dans l’un des
groupes, ils ont reçus un chiffre
romain : Afa-I à Afa-VIII, Nfa-I à
Nfa-VI, Dr, Dr-II ; ou arabe : Drb121,
Drb122, Nfa-111, Nfa-116 (Le
Bouguénec et Bertin, 1999). Les
adhésines présentent des pourcen-
tages d’identité entre elles inférieurs à
50 %. Une seule exception a été
observée à ce jour : les adhésines
BmaE et AfaE-VIII (97 % d’identité)
(Lalioui et al., 1999 ; Le Bouguenec
et Bertin, 1999).

La sous-unité adhésine se rattache à
une protéine d’ancrage présente dans
la membrane externe de la bactérie :
AfaC, NfaC, DraD (hémagglutinine
Dr), BmaC (hémagglutinine M),
DaaC (fimbriae F1845). Sur cette
protéine d’ancrage, qui présente de
nombreuses similitudes avec celles
des structures fimbriaires, se rattache
une autre sous-unité mineure à fonc-
tion d’adhésine/invasine : AfaD,
NfaB, DraC (hémagglutinine Dr),
BmaD (hémagglutinine M), DaaD
(fimbriae F1845). Le rôle de AfaD
dans l’internalisation de la bactérie
dans la cellule eucaryote, a été prouvé
in vitro sur culture cellulaire, mais pas
encore in vivo. L’homologie entre
invasines est plus élevée qu’entre
adhésines. Le rôle des autres pro-
téines est encore spéculatif et est basé
sur les homologies de séquences (Le
Bouguénec et Bertin, 1999).

Déterminisme génétique (figure 2)

A l’instar des adhésines fimbriaires,
les gènes qui codent pour les adhé-
sines afimbriaires ont reçu différents
noms (Bilge et al., 1989 ; Hacker,
1990; Le Bouguénec et Bertin, 1999) :
- afa (AFimbrial Adhesin) pour les

adhésines Afa ; 
- nfa (Non Fimbrial Adhesin) pour

les adhésines Nfa ; 
- dra (Dr Agglutinin) pour l’hémag-

glutinine Dr de la souche uropatho-
gène IH11128 ;

- daa (Diffuse Adherence Adhesin)
pour l’adhésine F1845 de la souche
diarrhéogène C1845 ;

- bma (Blood group M Agglutinin)
pour l’hémagglutinine M de la
souche uropathogène IH11165. 
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De plus, chaque variant a reçu un
chiffre arabe : afa-1, afa-2, afa-3, afa-
5, afa-7, afa-8 (souches uropatho-
gènes humaines KS52, A11, A30 et
AL851 et souches invasives bovines
239KH89 et 262KH89, respective-
ment) pour les adhésines Afa-I à Afa-
VIII (l’adhésine Afa-IV a été identi-
fiée à Afa-II), nfa-1 (souche
uropathogène humaine 827) à nfa-6
pour les adhésines Nfa-I à Nfa-VI et
dra-2 pour l’hémagglutinine Dr-II
(souche uropathogène humaine 7732).
Ces groupes contiennent les quatre à
six gènes suivants (figure 2) :
- les gènes qui codent pour l’adhé-

sine (afaE, nfaA, bmaE) ou la sous-
unité majeure à fonction d’adhésine
(draA, daaE) ;

- les gènes qui codent pour la pro-
téine d’ancrage (afaC, nfaC, draD,
daaC, bmaC) ;

- les gènes qui codent pour l’invasine
prouvée ou potentielle (afaD, nfaB,
draC, daaD, bmaD) ;

- les gènes qui codent pour la pro-
téine chaperone (afaB, nfaE, draE,
daaB, bmaB) ;

- les gènes qui codent pour des fonc-
tions de régulation (afaA, afaF,
nfaD, daaA, bmaA) ;

- des gènes à fonction inconnue
(draB, daaF, afaG-7).

Lorsque plusieurs variants d’adhésine
existent, la nomenclature des gènes
correspondants est la suivante : afaE-1
à afaE-8 pour l’adhésine des variants
des gènes afa ; nfaA-1 à nfaA-6 pour
l’adhésine des variants des gènes nfa...

Quatre parmi ces gènes sont présents
de manière constante dans l’ensemble
des variants décrits à ce jour, même si
la fonction n’a pas toujours été
démontrée expérimentalement : le
gène qui code pour une protéine cha-
perone assurant le transport des autres
constituants de l’adhésine dans le
cytoplasme et l’espace périplas-
mique ; le gène qui code pour la pro-
téine d’ancrage ; le gène qui code
pour l’invasine ; le gène qui code pour
l’adhésine. Tous les membres de la
famille Afa présentent des homolo-
gies élevées sur le plan de la séquence
des gènes à hauteur de ceux qui
codent pour la protéine chaperone, la
protéine d’ancrage et, quoiqu’à un
moindre niveau, l’invasine. Par
contre, les gènes qui codent pour l’ad-
hésine proprement dite diffèrent for-
tement entre eux et représentent la
partie responsable de la spécificité de
récepteur. Une seule exception à cette

règle a été récemment observée : les
gènes bmaE et afaE-8 (Lalioui et al.,
1999 ; Le Bouguenec et Bertin, 1999).

Normalement, une copie d’un de ces
groupes est présente dans une souche.
Certaines souches cependant héber-
gent une copie de deux groupes diffé-
rents : afa-2 et afa-3, par exemple. La
plupart de ces gènes sont localisés sur
le chromosome bactérien. Mais les
gènes afa-3, afa-5, afa-8 et daa peu-
vent avoir une localisation plasmi-
dique, selon la souche (Mainil et al.,
1997 ; Le Bouguenec et Bertin, 1999 ;
Lalioui et al., 1999 ; Gérardin et al.,
2000). Sur le plasmide, les gènes afa-
3 sont entourés de séquence d’inser-
tion (IS1) en répétition directe et la
transposition des gènes afa-3 sur le
chromosome a été observée in vitro.
Sur les plasmides, les gènes afa-8
sont associés avec ceux qui codent
pour la toxine CNF2 (Mainil et al.,
1997 ; Gérardin et al., 2000) et, pro-
bablement, pour la toxine CDT-III,
ainsi, peut-être,  qu’avec ceux qui
codent pour la production d’aérobac-
tine et/ou la résistance à l’activité
bactéricide du complément. Sur le
chromosome, mais apparemment pas
sur les plasmide, des souches bovines
et humaines, ces gènes afa-8 sont pré-
sents sur un îlot de pathogénicité
(Lalioui et Le Bouguenec, 2001).

L’expression des gènes daa est sou-
mise à une régulation globale dont le
mécanisme est proche de ceux qui
régulent l’expression des gènes
pap/prs et sfa/foc/sfr (Harel et Martin,
1999). De plus, les gènes afaA-3 et
afaF-3 qui codent pour les fonctions
de régulation sont proches des gènes
pap/prsB et pap/prsI. Mais aucune
fonction croisée de régulation n’a été
mise en évidence à ce jour. Il est
cependant étonnant de constater que
des gènes pap/prs coexistent fréquem-
ment avec des gènes sfa/foc ou afa,
alors que ceux-ci ne sont que rarement
présents ensemble dans la même bac-
térie (Le Bouguénec et Bertin, 1999 ;
Mainil et al., 1999 ; 2001).

Biogenèse

La biogenèse des adhésines afim-
briaires de la famille Afa est sem-
blable à celle des adhésines fim-
briaires, mais s’arrête plus
rapidement. Elle implique aussi des
interactions entre les sous-unités, une
protéine chaperone et la protéine
d’ancrage (Garcia et Le Bouguenec,
1996 ; Le Bouguenec et Bertin, 1999).

Mise en évidence

Les adhésines de la famille Afa peu-
vent être mis en évidence par leurs
propriétés d’hémagglutination et
d’adhésion diffuse sur cellules HEp-II
et HeLa en culture (Scaletsky et al.,
1984 ; Levine, 1987). 

Génétiquement, des sondes et des
tests PCR de famille existent (Le
Bouguénec et al., 1992 ; Maiti et al.,
1993 ; Mainil et al., 1997 ; 1998 ;
1999), ainsi que des tests PCR spéci-
fiques des adhésines de certains
membres de la famille (Le Bouguénec
et Bertin, 1999 ; Lalioui et al., 1999 ;
Gérardin et al., 2000).
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SUMMARY

Virulence factors and specific
properties of invasive
Escherichia coli :

I) Adhesins and colonisation
factors

Escherichia coli bacterial spe-
cies is subdivided into several
strains that are pathogenic for
man and animals, on the basis
of their specific properties and
factors which are responsible for
their pathogenic characters. The
pathogenic strains are classi-
cally subdivided into strains with
intestinal tropism (enterotoxige-
nic, enteropathogenic, entero-
haemmorrhagic, verotoxigenic
and enteroinvasive) and with
extraintestinal tropism (uropa-
thogenic and invasive). Invasive
strains cause septicaemia
and/or bacteraemia with locali-
sations in different internal
organs (systemic infections). If
specific virulence properties and
factors of strains with intestinal
tropism are quite well known and
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described, those of strains with
extraintestinal tropism are much
less characterised, especially in
animals.

The purpose of this serie of
review articles is to present the
current knowledge on specific
properties and factors of extrain-
testinal strains: adhesins and

colonisation factors, transmuco-
sal transfer and survival in blood
and internal organs, toxicity. The
fourth manuscript will deal with
the invasive strains themselves,
focusing on the necrotoxigenic
strains. 

This first manuscript presents
the current knowledge on the

receptors, roles in pathogenesis,
structures, genetic determinism
and identification methods of
fimbrial adhesins of P (Pap, Prs),
S (Sfa, F1C, Sfr) and F17 (Vir,
Att25, FY, 20K, G, Att111) fami-
lies and of afimbrial adhesins of
Afa family (Afa, Nfa, F1845,
Bma, Dr…).
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