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L’OMS s’alarme du manque de
nouveaux antibiotiques

La résistance aux antimicrobiens est une
urgence sanitaire qui met en péril les

progres de la médecine moderne, estime
’agence de santé des Nations unies.

Inquietudes sur la L'OMS liste 12 « superbactéries »
tuberculose résistantes aux antibiotiques



ELEMENTS ABORDES

Phagothérapie : une thérapeutique antibactérienne
découverte et utilisée depuis pres de 100 ans

augmentation inquiétante des multirésistances
bactériennes et des impasses thérapeutiques

Disparition de cette thérapeutique au debut des années
1980 en Europe

Tentatives de rehabilitation de la phagothérapie depuis
pres de 20 ans

Nombreuses études d'efficacité in vitro et sur modeles
animaux depuis 10 ans

Mais pratiguement aucune utilisation humaine a I'Ouest
Nouveau scandale sanitaire du 21eme siecle ?
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Un patient américain porteur d'une bactérie
multirésistante sauveé grace a la phagothérapie

C'est une thérapie alternative aux antibiotiques, nommeée "phagothérapie" par un Franco-
Canadien Félix d'Hérelle, microbiologiste & I'Institut Pasteur, qui a sauvé |a vie & ce médecin de
71 ans.

Une fois rapatrié aux Etats-Unis quelques mois aprés étre tombé malade, Tom Patterson a recu,
par intraveineuse directement dans 'abdomen, un cocktail de quatre virus mangeurs de
bactéries, des "phages" collectés dans les eaux usees, terrain ou ils se trouvent en grand
nombre.

Il existe plusieurs milliards de milliards de ces "bactériophages". La recherche dans ce domaine
n'a perduré principalement qu'en Europe de I'Est, et en particulier en Union soviétique (Pologne,
Russie et surtout Géorgie) aprés les années 30, date de la mise au point des premiers
antibiotiques.

Trois aprés jours aprés le début du traitement, le patient est sorti de son coma. Depuis juin 2016,
la bactérie n'est plus présente dans son organisme.

Face a ce succés inattendu, I'eéquipe médicale de San Diego compte ouvrir un centre
spécialement déedié & la recherche sur les bactériophages pour apporter des traitements
personnalisés aux patients grace & des combinaisons de phages.

Aux Etats-Unis, les seuls phages commercialisés actuellement sont destinés a protéger les aliments

. ; i ; Le centenaire de la recherche dans ce domaine est d'ailleurs célébré cette semaine a I'Institut
contre des infections bactériennes. RelaxNews / Satirus / Istock.com

asteur de Paris.

Un premier patient américain atteint d'une infection grave, ayant frélé la mort, peut désormais
retravailler aprés avoir recu une phagothérapie, une thérapie antibactérienne utilisant des virus
naturels, selon des médecins de I'école de médecine de San Diego aux Etats-Unis.

Tom Patterson, professeur de psychiatrie & I'université de San Diego (Etats-Unis), infecté par
une bactérie naturellement résistante a de nombreux antibiotiques, appelée Acinetobacter
baumannii, en 2015 lors d'un voyage en Egypte avec sa femme, est désormais sauvé, révéle le
Pr Robert Schooley, chef du département des maladies infectieuses de I'école de médecine de
San Diego et ami du malade.
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BMR
Bactérie MultiRésistante aux
antibiotiques

Bactéries qui, du fait de
I'accumulation des resistances
naturelles et / ou acquises, ne sont
plus sensibles qu'a un petit nombre
d'antibiotiques habituellement actifs
en thérapeutique

— Réduction de 'arsenal
thérapeutique

BHR
Bactérie Hautement
Résistante aux antibiotiques

« Extensively Drug Resistant

» (XDR) (consensus international)
Sensible a seulement 1 ou 2 classes

d’antibiotiques

- Impasse thérapeutique

: g-resistant (MDR), extensively drug-resistant (XDR) and pandrug-resistant (PDR) bacteria

Magiorakos et al., CMI 2011

MDR

XDR

The 1solate i1s non-susceptible to at least | agent in
> 3 antimicrobial categories listed in Table 1a”

The 1solate 1s non-susceptible to at lcast 1 agent in all

but 2 or fewer antimicrobial categones in Table la.

Enterococcus spp.

The isolate is non-susceptible to at least | agent in
= 3 antimicrobial categories listed in Table 1b

The 1solate 1s non-susceptible to at least 1 agent in all

but 2 or fewer antimicrobial categories in Table 1b.

Enterobacteriaceae

The 1solate 1s non-susceptible to at least 1 agent in
> 3 antimicrobial categories listed in Table Ic

The 1solate 1s non-susceptible to at least |1 agent in all

but 2 or fewer antimicrobial categonies in Table lc.

Pseudomonas aeruginosa

The isolate is non-susceptible to at least 1 agent in
= 3 antimicrobial categones listed in Table 1d

The 1solate 1s non-susceptible to at least 1 agent in all

but 2 or fewer antimicrobial categones in Table Id.

Acinetobacter spp.

The 1solate 1s non-susceptible to at least | agent in
> 3 antimicrobial categories listed in Table le

The 1solate 1s non-susceptible to at least 1 agent in all

but 2 or fewer antimicrobial categories in Table le.

Non=-susceptibility to all
agents in all anumicrobial
categories for each
bacterium in Tables la-le

*All isolates are defined as MDR because resistance 10 oxacillin or cefoxitin predicts non-susceptibility to all categories of fi-lactam antimicrobials listed in this document, with the exception of

the anti-MRSA cephalospornins (1.¢. all categones of penicillins, cephalosporins, B-lactamase inhibitors and carbapenems currently approved up unul January 25, 2011).
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DECES DANS LE MONDE

ALTERNATIVE PRODUCTS TO

TACKLE INFECTIONS AMR in 2050
A selection of alternative products that are under development, which could be used ) //— . -
10 million

for prevention or therapy.

Phage therapy

Natural or engineered viruses|

that attack and kill bacteria TEtan us
N Lysins
i % : Enyzymgs that directly and 6 D 1 D D G \

quickly act on bacteria

. Antibodies \
Bind to particular bacterla or LY
thelr products, restricting kY
thelr abllity to cause disease b

Probiotics
Prevent pathogenic
bacteria colonising
the gut

Immune stimulation
Boosts the patient's natural ——
immune system

Cancer
8.2 million

Peptides

Non-mammalian

animals’ natural defences .-"'-\-._\_ nM H !
against Infection R n OW ?_,"l

Review on ?DD’DDD

Antimicrobial

(low estimate)

Measles Cholera

130,000 100,000—
120,000

Diarrhoeal
disease V4 N Diabetes

1.4 million 1.5 million
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« Plus vous regardez loin en arriere,
Plus vous pourrez regarder loin en avant. »

Winston CHURCHILL




LACTION BACTERICIDE DES EAUX DE LA JUNNA ET DU GANGE
SUR LE MICROBE DU CHOLERA

s SENER Hankin published his observations in

IV Tehsribitis da ghidvarhement hgre, s 1896 in the annals of the Institut
Pasteur — that was the first evidence
Guand on voil. & la raversée du Gange ou de Ta Jumna, of the presence of bacteriophages

an milien d'ane des grandes villes mdlenues, des  milliprs
d'habitanis se laver, cux, leurs troupsaux et lears vélements

in water and their antibacterial

dans e ean trouble ot sale, el quand an songn que fréquem- activities.

ment des cadavees & moilit bralés trouvent leur derniar asile

dans le fleuve, on est hien excosalile de penser que ees paux

doivent élre daungerenses & consommer, ol que la véndération ) A A
des Hindous pour leur fleuve sacré prouve leur iznerance (e It was a viral-like agent with
Loute idée de santé ou do propreté, C'est ee que pensent les
_anlorités euronéennes. el. en e¢ aui concerne la dml.nbuhun du

antibacterial properties. It was
temperature sensitive and capable
of passing through a porcelain filter,
nd it could reduce titres of the
acterium  Vibrio cholerae in
¢ l|3boratory cultures.

L. Sar los microbes doa vivioves do ! lude. Comunigition &5 madical, ’ £ve
indion lenu en dumhd; i axiass i "L'action pactericide des eaux de la Jumiia cuu vaiige sw

S . le vibrioNNdu cholera, Annales de l'institut Pasteur (in
French 1896:)10: 511-523.



In 1915 The Lancet published an article written by
Frederick Twort about “the transmissible bacterial lyses”.

It was the first publication on bacteriophages.
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FELIX D'HERELLE

MICROBIOLOGIE. — Sur un nucrobe invistble aniagorusie des bacilles dysenté-

rigues, Note (*) de M. F. v’HereLLE, présentée par M. Roux

L'isolement du microbe anti-Shiga est simple : on ensemence un tube
de bonillon avec quatre & cing gouttes de selles, on place a I'etuve a 37°
pendant 18 heures puis on filtre & la bougie Chamberland L,. Une petita
quantité d’un filirat actif ajoutée, soit 4 une culture en bouillon de bacilles
de Shiga, soit &4 une émulsion de ces bacilles dans du bouillon ou méme
dans de l'eau physiologique, provoque Parrét de la culture, la mort des
bacilles puis leur lyse qui est compléte aprés un laps de temps variant de
quelques heures & quelques jours suivant 'abondance plus ou maoins grande

GEEPAATE

Anciennes fioles contenant des
phages a visée thérapeutique.

[B]

de la culture et la quantiié de Liltrat ajoutee.

Le microbe invisible cultive dans la culture lysée de Shiga car une trace
de ce liquide, reportée dans une nouvelle culture de Shiga, reproduit ke
méme phénoméne avec la méme intensité : j'ai effectué jusqu’a
avec la premitre souche isolée, plus de 50 réemsemencements st
T ramminlamne cvnieaneas donna dailleurs la preuve visible que I'acti

germe vivant : si l'on ajoute & une
e culture précédente lysce, de fagor
enne qu’un millieniéme environ, et 8
sur gélose inclinée une gouttelette
:ubation, une couche de bacilles dyser
re de cercles d’environ == de diamét
s ne peuvent représenter ue des col
hstance chimiquene pourrait se conce
1tsur des quantités mesurées, ] 'al pu Vo

En résumé, chez certains convalescents de dysenterie, j'ai constaté qne
la disparition du bacille dysentérique coincidait avec I'apparition d’un
microbe invisible doué de propriétés antagonistes vis-a-vis du bacille pa-
thogéne, Ce microbe, véritable microbe d’imymunité, est un bactériophage
obligaloire; son parasitisme est strictement spécitique, mais s'il est limité
a une espéce a4 un moment donné, il peut s’exercer tour a tour sur divers
germes par accoutumance. Il semble done que dans Ja dysenterie bacil-
laire, & e¢dté d'une immunité antitonique homologue, émanant directement
de P'organisme dua sujet atteint, il exisle une immunité anlimicrobienne
hétérologue produite par un microorganisme antagoniste. Il est probable
que ce phénoméne n’est pas spécial a la dysenterie, mais qu’il est d’un
ordre plus général car j'ai pu constater des faits semblables, quoique
moins accentnés, dans deux cas de fievre paratyphoide.

[} 'Herelle F. C R Acad Sci Pm'is-.(f _GM
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First clinical application of the dysentery
bacteriophage prepared by F. d’'Hellere
August 1, 1919, Paris

| Victor-Henri Hutinel
1849-1933
Hopital Necker — Enfants Malades supreetas

Assistance Publique — Hopitaux de Paris
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Essals DE THERAPEUTIQUE AU MOYEN DU BACTERIOPHAGE

DU STAPHYLOCOQUE,

par R. Browsocue el J. Maisi.

Nous avons cu Poccasion d utiliser le Bactériophage du Staphylo-
coque dans un but thérapeutique et les quelques résultats favora-
bles obtenns nous engagent A les signaler.

Cet essai nous semblaitl assez logique, étant donné que ces bac-
tériolysats contiennent un principe immédiatement nuisible anx
Staphylocaques el l'antigine staphylococcique indispensable a
toute vaccination active dont les effets thérapeutiques ne peuvent
se manifester que 5 ou 6 jours plus tard.

Dans notre note précédente nous avons vu que le sérum nor-
mal di Lapin n'empérhe nullement le Bactériophage d'opérer la
dissolution de ces yuicrobes. Nous avons pu contrdler également
ee fait pour le sérum humain. Dans ce bul nous ensemengons des
tubes de sérum stérite, d'un e6té avee du Staphylocoque, d'un
dulre eolé ovee du Bactériophage et du Staphvlocoque : I'inhibi-

BULLETIN OF
THE NEW YORK

ACADEMY OF MEDICINE

VOL. VII MAY, 1931 No. 5

ANNUAL GRADUATE FORTNIGHT

BACTERIOPHAGE AS A TREATMENT IN ACUTE
MEDICAL AND SURGICAL INFECTIONS*

F. ’HERrELLE

Professor of Bacteriology,
Yale University School of Medicine

(161) SEANCE DU J DECEMBRE

® GEEPhaCE

tion de ces cultures déja développédes au moment d
Bactériophage.

Ce n'est pas ici la place de donner des détails cliniques concer-
nant les malades que nous avons (raités el nous nous contentons
de signaler que nous avons appligué cette thérapeutique chez 6
patients atteinls d'anthrax ou de furomeles. Nous avons injecié
aussi prés que possible de la région malade, des doses de baetério-
lysats (stérilisées par une heare de chauffage 3 567) variant de 0,5
@ 2 c.c. L'effet n'a pas tardé & se manifester par la diminution de
I'empdtement au niveau des l&sions et souvent par la dispsrition
tolale de ces derniéres en 24 & 48 heures. Les infections déji arri-
vées a la suppuration se vident et s¢chent rapidement.

A la suile de ces inoculations, il se produit, chez certaing mala-
des, une ascension fébrile, chez d'autres la ltempérature ne subil
guére de modification. 11 mous a semblé que cette élévation de
la température ge produit surtoul chez ceux atleints de vastes 16-
sions el ot la lyse rapide entratne la résorption de grandes quan-
tités de produits microbiens. L'endroit d'injection est durant 24
heures douloureux et légeérement mdématié.

Nous avons essayé celle thérapeulique chez des patients atleints
d’anthrax ou de furoncles, mais il n'est pas impossible que d'an-
tres 1&sions telles que les acmée et les diverses complications sta-
phylococciques d'aulres affections culanées ne puissent profiter
de la méme médication.

Ces observations ne sont-évidemment pas assez nombreuses pour
établir définilivement la valeur de cetle méthode el elles n'onl pu
étre nssez prolongées pour déterminer jusqu'a quel point ces ino-
culations protdgent contre les rechutes,

(Institul de baclériologie de U'Unmiversilé de Louvain).

———Bruynoghe R Maisin J. C-SocBiol. 1921

—

O

Phagothérapie
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d George Eliava and Felix D'Herelle at one of the conferences held in the Sowet Union in 19305.
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VlLL»ENEUVE'SA»NT-GEOQGES Bacterlophage prOducerS in the USSR Phage therapy and phage
Lucie 6 Raymond AUBRAC in 1930s-1940s ::,Z:lg:::nt tahr::ugh tl;il;
work of Soviet researchers

N— .

e Mechnikov Research Institute of Vaccines arﬁ Sera, Moscow
e Leningrad Research Institute of Vaccines an& 5Siera

e Thilisi Research Institute of Vaccines and Sera

e Mechnikov Research Institute of Vaccines and Sera, Ufa :
® Perm Research ihstitute of Vaccines and Sera !

° Gorky Research Instltute of \{accmes and Sera i

e Ukrainian Research |nst|tute'
e Mechnikov R earch Instntut .o*FVaccmes and SFra, Kharkiv

e Khabarovsk Re: earc Institut of Epidemiology : %nd Mlcrbblology
e Tashkent Resea‘rcﬁ I:Ltl‘tulte of«Vaccmes and era1 ‘ y

ta

e Tomsk Research Institute of,Vagqnes and};era : o] ,'

f,EpldEmlology and Microbiology

’-v ,,,,,

Q’ftplﬂemi‘ology and Mlcroﬁlology

° Kazakhstan Research Institu

Bacté-rhino phage |

Grippe .Coryza Rhino-pharyngites

Baclé -inlesli phage

Enterites Colites.Diarrhees infantiles

Baclé-slaphy phage }

Furonculgse -Anthrax




Au sein de I'Union sovietique et des forces de 1'Axe, les bactériophages ne furent pas
mis tout de suite de coté, ["antibiothérapie n’étant au début de la seconde guerre mondiale que
balbutiante. Allemands, Japonais et Soviétiques continuerent de soigner les infections avec
des phages. Le paquetage militaire distribue aux soldats de la Wehrmacht contenait méme des

flacons de suspensions de phages a appliquer sur les blessures de guerre. Les médecins

Verbandkasten

o

WWII:

Red Army (USSR)

German Army (North Africa campaign)
Japanese Arm

INFECTIONS INTESTINALES

GACTERIOPHAGESPOLYVA NTS Pl d mil| e lyses par souche,
che: pre e q porties du mande.

allemands utiliserent en particulier un traitement contre la dysenterie, nommeé « Typhus-
Paratyphus B-Polyfagin » (figure 8). Lorsqu’une partie de la France fut occupée, les troupes
d’occupation réquisitionnerent le « Laboratoire du Bacteriophage » pour produire des
préparations phagiques (ils n’exploiterent cependant que les nstallations, et non pas les

produits phagiques déja créés par le laboratoire) pour ravitailler leurs troupes. D’Herelle dut

Schachtel mit 3 Amp. zu 1 ccm . . . . . . 1,40
Flasche zu 10 cm . . = e le =10
17 Typhus-Paratyphus B-Polyfagin (Baktenophagen
Behringwerke)
Zus. Polyvalente Vaccine mit 500 Mill. lyphus- u. je
250 Mill. Paratyphus A- u. B- Baznllen pro ccm,
0,5% Phenol.
Ind. Prophylaxe des | yphus und Parat)phus
Dos. 2—3 X 0,5 bzw. 1 ccm subkutan in Abstinden
-von 7—8 Tagen.
Packung A (orale Anwendung):
Schachtel mit 6 Amp. zu 10cem, . . « . 4,65
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LE TUEUR DU BACTERIOPHAGE

Thanks to PENIGILLIN

...He Will Come Home !
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In late @ the World Health Organization (WHO) set
up an international trial of phage therapy for cholera in
Dhaka. This trial was designed according to the widely
accepted international standards and conducted with
the support and under the review of the National Institutes
of Health, USA. In several WHO sponsored studies in East
Pakistan (now Bangladesh) in the 1970s, bacteriophage
therapy was compared with tetracycline as the therapeutic

PHAGOTHERAPIE ET CHOLERA

gent. It was reported that very high dose phage therapy
as comparable to tetracycline in reducing the excretion
f vibrios in the stool'. '2,

. Monsur, K.A., Rahman, M. A., Huq, F., Islam, M.MN., Narthrup, R.S.
and Hirschhorn, N. Effect of massive dosos of bacteriophage on
axcretion of vibrio, duration of diarrhoea and output of stools in
acute cases of cholera. Bull World Health Organ 42: 723, 1970.

18. Marcuk, L.M., Hikiforoy, V.M., Scerbak, J.F, Lovitov, TA., Kotljarova,
R.l., Mammsina, M.5., Dovydov, 5.U., Monsur, K.A., Rahman,
M.A., Latif, M.A., Northrup, R.S., Cash, R.A., Huq, I., Dey, C. and

Phillips RA. Clinical studies of tho use of bacterlophage in the

treatment of cholera. Bull World Health Organ 45: 77, 1971,
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El Lilly and Company

Swan Myers (Abbot Laboratories)

Squibb and sons (B. M. S.)

Laboratoire Parke-Davis (Pfizer)

Instituts Pasteur de Paris et de Lyon
aboratoire du Bactériophage (5
ep.) (Robert & Carriére)

German company Antipiol

Saphal en Suisse

IP Paris et Lyon

Géorgie —Russie

Delmont Laboratories aux USA
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m derniere commercialisation 1974 (Vidal)

Laboratoires Robert & Carriere

m derni¢res disponibilités officielles 1990 (I.P.)

IP de Paris (J.-F.Vieu) et IP de Lyon (F. Guillermet)

m aujourd’hui pas interdite. ..

83 o

Mode d’emploi, — Ingestion buccale: woe
ampoule matin el soir dans 20 cent. cubes
d'eau alealine. Instillation vésicale. (Voir
nofice explicative),

Trés important. — L'action dn Buelé-Coli-
Phage est nulle en milien acide. 1 est done
nécessaire  d'obtenir I'alcalinisation des
urines,

Hi. — BACTE-PYO-PHAGE
Composition. Mélange de hactériophages
polyvalents adaptés aux microbes des
lpfentmns purulentes  (Staphylocoques,
Streptocoques, Coli, ete.), ’
Indications. — Furoncles, Authrax, Pang-
.rig, Phlegmons, Ostéites, Plaics infeclivs.
Mode d’emploi. — Injection « in <ilq «
(méthode RAIGA) dans le foyer méme do
I'infection ou (h:v.' la région enflammée
pouvanl passer rapidement & 'étal i,

IV. — BACTE-STAPMY-PHAGE

Composition :

Mélange de bactériophages adaptés aux di-
verses variélés de Staphylocoques (An
rens-Citreus-Albus)

Indications :

Fumncu_loscs aiguls et chroniques, Anthrax,
Infections urinaires 4 staphylocoques,

Mode d'emploi

Injections win silus (méthode RATGA).
Applications locales en cas d'uleéralion,

B
V. — BACTE RHINO-PHAGE

Composition. — Mdélange de bactério-
phages polyvalents adaplés aux microbes
du rhino-pharynx (Staphylocoques, Steep-
locorques, Pnenmocogues, Fntérocoques,
ete.).

Indications. - Grippe, Coryza, Rhino-
pharyngites, Otites, Sinusites,

Niode d’emploi. Pulvériser suivant la
gravité des cns la valeur d'une ou plu-

sieurs amponles au moyen du pulvirisa-

tear spécial ; Pulvolyseur Ercé.

Vi. — BACTE-DYSENTERI-PHAGE

Composition. Mélange de  bactério-
phages polyvalents adaptés aux lnirrn-hr\
de la dysenlerie bacillaire (Flexner, Shiga,
Hiss).

indication. — Dysenteries bacillnires sous
toutes les formes.

Mode d’emploi. Ingestion : Une am-
poule dans un demi-verre d'eau ordinaire
froide ; cépiter la dose de qualre on
quatre heures,

Agents Générux :

Laboratoires ROBERT ot CARRIERE

37, rue de Bou gogne PARILS

36. Dictionnaire des spécialités pharmaceutiques Louls Vidal de 1931.

...mais pas autorisée !

de Félix d'Hérelle

PLRLGRINAT DUN BACTERIOLOGES
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e | Bactériophages et chirurgie orthopédigue

A propos de sept cas.

G. Lang, P. Kehr, H. Mathevon, J. M. Clavert, P. Séjourne et J. Pointu *

{Strasbourg)

RESUME

Les auteurs rapportent sept observations ou furent utilisés les bactériophages en chivurgie orthopédigue. s souli-
gnent U'intérét de cette thévapeutique dans les cas d'infections chroniques & germes polyrésistants. Ce sont toujours
des phages adaptés qui ont été wtilisés, Le protocole d'utilisation est précisé, 11 doit étre visoursus tant dans la chro-
nologie que dans I'exécution des diffévents gestes, Les résultats obtenus sont trés enconrageants. Evi demment le
bactériophage reste une thérapeutique d'exception mais il peut rendre de trés grands services surtout en chivurgie
orthopédique quand on connait la chronicité désespérante des vstéites,

CONCLUSION

L'utilisation de bacténiophages adaptés dans le trai-
tement des infections osscuses chroniques polyrésis
tantes aux antiblotiques nous parait étre une solution o _
, . 1 T Ee . . Revue de Chirurgie Orthopédigue,
thérapeutique de secours intéressante. Nos résultats 1079, 65, 33-37.
nous encouragent pleinement a poursuivre dans ce sens,
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Pétition en faveur de la renaissance

de la bactério

Frappd par le désarmoi dcs
milades se irouvani, depuis
plusiewrs mois, dans 1'impassi-
biliné de trouser en pharmacie
=5 ampeales de Bact&riophuge
quilewr pvident ELE prescriles oo
blen de remouveler la pravision
gue les plus prévoyants d'entre
pux uvaient constilufe pour
SUTmOnLEr Vieioagusemnl, dks
ke primne débur, tout sssEul mi-
crobéen. j'ai pensé gue la 50—
et des Amis de Félix d"Hé-
refle se devait de mettne la puis
SHUACE OF SO0 auloriie yn wervice
de wes dobiances g m'ELakeil
exprinées pour contribuer b re-
danner & Iz Phagothérapie 1ous
lizs miayens dexprésivan dont 18
prestigense découvere die Pr
d'Hérelle I'n dotéde. Evidem-
ment, le thérapeuls pewl lou-
jours,  ear gucieng  foege  au
e e maene |:"|'!|'||1|'.'|.'."||"'F|II.I"JI'I

phémomens atare] exisie, pré-
parer son malade pour faciliter
chez lui, giice & san propre
Eacifnaphage iniestisal, la pro-
doction naturelle de |8 guénson
spentenée des maladies infec-
DruEes, Mas e = guirson
milurelle dirigds = 8 Besoin.
pour parfaire son aciion saha-
trice, du ri-tnsemencement du
milien intestinal por des races
mauvelles et vinulerles de Hac-
térophage. Ce sont ces races
que Je Laboratoire. qui & cessé
0N ACLIVILE poar des raisons qui
me sont Exonnues, sélection
ian sces fore des prdparations
distribetes & la cligntéle par ks
pharmacies.

Fai donc réealy, e vee de
cansLileser une wérilahle pdition
4 pridenter #n haul liem, &
COmVier |

ha

— Vous, mes maiires, mes
collégues, €1 mes confréres qui
€ges devenas, poar le phus prand
Bugn de vos malades, les adepies
du Baciérinphage de d*Hérelle ;

== ¥Wpoas, malodes ou blessés
qui gver béndfickd, anssl bien
TUT WOUS-MEMEes U EUT VoS
proches ou vos amis, des suooks
reTnporEs am cours des applica-
tiens thérapeutiques du Pedne-
méne de Bactériophagee ;

= Wous, memhbres de ka so-
il desamisde Fel d Hérelic
quei sy |25 groupds pour pou-
voir, par le soutien de chacun,
assurer la plrennité de 'duvre
exeeptionnelle de oo grand sa-
vamd qui, venu de Monoiréal, a
allect & la Framie ko ploire atta-
chiée & la déconiverie Jun phd-
momdne naturel domt le micros-
cope Elecimonigue, [l umigue

ie thérag

uti

ERNE la Seiente . a Condirnd dans
ses moandess déiails la rdalicg
que la mélthode sxpérimeniale
stube avail permis de déwailer 2
& signer ume  attestatiom
pour influencer par le nombre
ded  sgmataires 15 mibheux
sCienifiqess Aptes h relever b
Fiambe g qui est keahé par sudte
de l2 défadllance du Labaratain:
gl avail &1t Tondé pard Herelle
en 1928 of qui & pesmis. AU COurs
des 5 années quil suivireml, k
mise am poing d'un Iraibemenl
d'ure efficacice jamais dgalde
par sa qualité, sa consance £ =
parfaite innocuiléd -k Phagothé-
rapic. Ceme  didfalllance est
d*mutent  ples  catassrophigue
que, d"ane part, ce Luboraloine
£1ad1 le seul & assurer la Prepars-
tan des différendes races de
Baclériophnge gui som imdis=
pensibles i la pratiges médscal=

Félin &' Hérglh:.

el chirurgicale dans le dosaing
de toute a pathologie infec-
lieuse & que, d'ouire part, le
phdncameéns de Bactériophage
qui exl reprodusl dans e bud
ihérapeariquee ne peut dire renms
placé par wocune  spécualilé
pharmaceutigee  puisqise, sl
de teos les raitemenis, il esi
I"expression d'wn phénoméne
de la nature. L arcétde oo Laba-
ralaire a paidr  compdguence
inélucrable d'enirainer dans =a
chute In prutigue d 'ume o Bode
iBErmpeatigue gui & (@l 363
presves dans 1ous les domaines
depuiz 1917, date & loguelle e

Efnomine de Bacténophage

I péwidié @ monde do haut de
Ia tribene de I'Académie des
Sciences.

Clest done un develr pour la
Bociétd des amis de Félia d ' He-
relle. doal Is mizsdop est d'asse-
Fer ba ddfense de V'ouvre da Pr
d"Héralle conbre Lowle manes-
vre dirigée direc1ement ou inds-
recdemend contrg slle, gue d'ap-
puver de son influence outes
initintives péméreuses qui somd
disposes 3 wmuvrer dang co
sens, Ples les voux Seront nom-
breuses,  plus  elles  saront
chance d'étre enténdues,

Discaples comviimcus & |a
Baciéfopbapie, veacr mus 0
meoies en nous affrant le poids de
wlTe sigmalure.

I & Hl.'g.l-l.'Hi‘ltﬂfHI

Fawe Moay  remseionducmy
radresser ow Iy Ralga-Cié-
mencedy, 1L rwe Fairsiére,
FAITG Marls,
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Photo 1 : Bactériophage 3A de Staphylococcus aureus

(Microscopie éléctronique ; coloration : acétate d'uranyl ; grossissement : x 92 400)
Cliché H.W. Ackermann



CENTRE HOSPITALIER
INTERCOMMUNAL

) GEEPA
ryere CLASSIFICATION 5 Phagothérepi:
DES BACTERIOPHAGES

dsDNA ssDNA

Qoo =2

Podoviridao Corticoviridas Toctlviridao

SH1
Myoviridae == ——
Siphoviridae
P Lipothrixviridae
| ¢
Rudlviridae

ssRNA

e © O o

‘Globuloviridae’ Plasmaviridao e -
dsRNA
Guitaviridse  ‘Blcaudaviridae’ Fuselloviridee ~ Salterprovirus Cystoviridao Inoviridae

Figure 2 Morphologie des principaux groupes de bactériophages. D’aprés et avec autorisation de H.W. Ackermann [77].
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BACTERIE

(Taille moyenne : 1 000 nanometres)

Pili sexuel, : ;
organite \ \ \ Fimbriae,
d'attachement B & ——1 structures
lors de la | 5 d'attachement
reproduction

Capsule, T coque. ==
T'outes le§ bactCricy {Appareil nucléaire,
£ =nposedentpey W (49 'ADN chromosomique

Paroi, enveloppg
rigide qui donne §
forme, sa résistancg
a la bactérie

Plasmide, élément d'AD! 5
qui porte des informations
génétiques spécifiques

1032 bactériophages
(<10% connus)

| Flagelle, organe de ( < 6 000
o /4- déplacement

/
/

cytoplasmiqué

103! bactéries (20%
detruites/24H)
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ASPECTS QUANTITATIFS

Bacteriophages live in soil (about 10® phages per 1 g soil);
in rivers, lakes, and oceans (10® phages per 1 ml of sea
water): and in other living beings (the human gastrointes-
tinal tract contains about 10' phages). As for the total
bacteriophage population, it reaches according to scientific
estimates an astronomic value of 10% phages, or 10° tons
of substance. This peculiar “dark matter” of biological
origin spans the overall earth biosphere.

Some more statistics: assuming that an average diameter
of a phage particle is 50 nm, all bacteriophages of the globe

put in line will cover a distance of 5 x 10% kilometers or

5 = 107 light years! This is the distance to Virgo Superclu-
ster, nearest to us, while only 4.2 light years separate us

from the nearest star, the Proxima Centauri

2 N. V. Tikunova, V.V. Vlassov, 2013
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PHAGE COUNT




Seasonal epidemics of cholera inversely correlate
with the prevalence of environmental cholera phages

Shah M. Faruque*, Iftekhar Bin Naser*, M. Johirul Islam*, A. S. G. Faruque*, A. N. Ghosh®, G. Balakrish Nair*,
David A. Sack*, and John J. Mekalanos*®
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Faruque. PNAS. 2004: 1-6
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Adsorption
Host recognition

Penetration and

DNA injection
Host cell lysis and

phage release Lytlc
Cycle

Phage DNA a
replication
Phage assembly

Synthesis of
new phage

o
CYCLE LYTIQUE /CYCLE LYSOGENIQUE ‘Cg

Insertion of prophage
into host genome
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