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La recherche et le développement d'un nouvel agamibactérien est une aventure longue et
complexe. En ce début du XXkiécle, il doit répondre a plusieurs caractérigizty En dehors des
caractéristiques classiques, les nouvelles molécdtevent étre actives sur les souches résistanirs
différents antibactériens disponibles, faciles apprer industriellement, tout en conservant unenéon
tolérance et cinétique. Les voies de recherche smrthbreuses, depuis le cryptage a partir de
microorganismes, de végétaux, de produits animauragins, des modifications chimiques de molécules
existantes, de I'exploitation de cibles bactériennen utilisées. De prévoir I'avenir en pénétraamglles
systémes physiopathologiques (exemple, la virulende cas particulier est de répondre a I'émergatee
bactéries pour lesquelles les traitements sonhpewreux ou inexistants comrAeinetobacter baumannii,
Clostridium difficile, les bactéries & Gram négatif non fermentaires etc

Les modifications chimiques doivent permettre daserver l'activité existante et de contourner la
résistance a un agent donné, citons les nouveawopgptides (oritavencine active sur les souches de
Enterococcus vancomycine-R, dalbavancine, televancine), lesliigs (actifs sur les souch&gneumoniae
Ery-R), certains aminoglycosides encore en recleerdds glycylcyclines (tétracycline-R)...ces entités
possédent un double mécanisme d’action.

De cibles non exploitées ou peu, comme la syntiésecides gras (ex. Fabl avec MUT 399), ou des
molécules dont la structure est originale (struetle type porphyrine - XF-73).

Des molécules encore au stade de la phase ditedideovery » ont été synthétisées vis-a-vis Ale
baumannii (dérivés de type béta-lactamines monocycligua®i @jue de nouveaux agents antituberculeux
(ex. arylquinoleine - Tmc207) ou encore de nombreomposes anti-staphylococciques (céphalosporines,
lipoglycopeptides, glycopeptides, anti-Fabl, désivie type porphyriques etc.) et enfin des agertisCan
difficile.

Ces difféerentes voies de recherches se superpa@semes degrés variables dans le temps et
progressivement une seule voie demeurera, pouirigerdvers un avenir trés différent dans les asrée
venir de I'antibiothérapie actuelle.

Tout ce foisonnement de la recherche nous permetptimiste modéré, en rappelant la flexibilité
bactérienne, permettant aux bactéries une boreggtattbn a un nouvel environnement. Dans le fudes,
associations thérapeutiques seront probablemeassaices.

! Directeur honoraire de pharmacologie et thérapikiafectieuse (Sanofi-Aventis).



