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Introduction 

• L’histoire des antibiotiques n’est pas linéaire

• La chronologie est chaotique 

• Le passé et le présent, le présent et le futur, 
mais aussi parfois le passé et le futur  se 
conjuguent en même temps 



Où remonter dans le passé ? 

• Moyen âge : population décimée par des maladies 
bactériennes : peste, lèpre, scarlatine, dysenterie, typhus…

• Début du XXème siècle : syphilis, tuberculose, typhoïde … 
font rage 

• Découverte de la pénicilline par Alexandre Flemming en 
1928 mais utilisation au début des années 1940

• Fin de  « l’âge d’or » des antibiotiques au début des années 
90: apparition d’impasses thérapeutiques 

• Politiques publiques pour prévenir la résistance aux 
antibiotiques , pays du Nord et pays du Sud 

• Efficacité grandement menacée avec risque de ne plus avoir 
d’antibiotique pour traiter des infections courantes: retour à 
l’ère pré-antibiotiques? 



Histoire de la surconsommation d’antibiotiques 
à l’impasse thérapeutique

1920-1960 Découverte des antibiotiques

1960-1970 Espoir de voir disparaitre les maladies 
infectieuses 

1970-1980 Apparition de bactéries multirésistantes (BMR) 

1980-1990 Diversification des BMR 

1990-2000 Diffusion des BMR 

2000-2010 Apparition de bactéries hautement résistantes 
(BHRe)

2010….2050 Diffusion des BHRe …impasses thérapeutiques 

2050: les maladies infectieuses pourraient redevenir 
une des premières causes de mortalité (2% actuellement) 
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Classification des ATB

 Par mode d’action : 4 cibles bactériennes 

 Par codes: 

Antibiotique plus ou peu prescrit 

Antibiotique moins mais encore prescrit 

Antibiotique prescrit 

Antibiotique recyclé

Antibiotique nouveau 



Bêta-lactamines

Glycopeptides

Fosfomycine

Antibiotiques inhibant la synthèse des acides 
mycoliques (anti-tuberculeux)

ANTIBIOTIQUES INHIBANT LA SYNTHÈSE DE 
LA PAROI



Pénicillines (---cilline)
Passé +présent Passé + présent Passé + présent 

Pénicilline G

(1944)

Pénicilline V 

Carboxypénicilline
ticarcilline

 Témocilline (IV)

o Dérivée de la 

ticarcilline

o Stabilité/BLSE 

Pénicilline M

(1963)

Méthicilline

Oxacilline 

Cloxacilline

Uréidopénicilline
Pipéracilline

 Pivmécillinam

Bioprécurseur du 

mécillinam

Stabilité BLSE 

Pénicilline A

(1965)

Amoxicilline 

Pénicilline  + inhibiteur de 

pénicillinase (1984)

Amoxicilline + ac.clavulanique

Pipéracilline + tazobactam



Céphalosporines (Cef---)

Passé + présent Présent Présent + futur 

C1G 

Céfalotine Inj

Céfadroxil PO

Céfazoline Inj

C3G injectables

Céfotaxime IV

Ceftriaxone IV, IM 

Ceftazidime IV

C4G                                                     

Céfépime IV

C5G

Ceftobiprole IV                               

Ceftaroline IV

C2G

Céfamandole Inj

Céfuroxime PO

Céfoxitine IV

C3G orales

Céfixime

Cefpodoxime proxétil



Autres antibiotiques inhibant la synthèse de la 
paroi bactérienne 

Glycopeptides

• Vancomycine

• Teichoplanine

• Dalbavancine

Fosfomycine

• Fosfomycine (tension 
approvisionnement) 

• Fosfomycine-trométamol



Aminosides

Macrolides, lincosamides, streptogramines (MLS)

Tétracyclines

Phénicolés

Acide fusidique

Linézolide

ANTIBIOTIQUES AGISSANT SUR LE RIBOSOME 
INHIBITION DE LA SYNTHÈSE PROTÉIQUE



Macrolides, lincosamides, streptogramines (MLS)

C14 Érythromycine
Roxithromycine
Clarythromycine

C15 Azithromycine

C16 Josamycine
Spiramycine

Kétolides Télithromycine

Lincosamides
Streptogramines

Clindamycine 
Pristinamycine 



Aminosides Gentamycine
Amikacine
Tobramycine

Tétracyclines Minocycline
Tigécycline

Phénicolés Thiamphénicol

Acide fusidique Acide fusidique

Oxazolidinones Linézolide
Tédizolide

Autres antibiotiques inhibant la synthèse protéique  



ANTIBIOTIQUES INHIBANT LA SYNTHÈSE OU 
LE FONCTIONNEMENT DES ACIDES 

NUCLÉIQUES

Sulfamides – diaminopyrimidines

Quinolones

Ansamycines

Fidaxomicine

Dérivés nitrés



Quinolones

Quinolones Aide nalidixique

Fluoroquinolones
1ère génération

Péfloxacine
Ofloxacine
Ciprofloxacine 

Fluoroquinolones
2ème génération

Lévofloxacine
Moxifloxacine

Nouvelle quinolone Délafloxacine



Dérivés nitrés 

Nitrofuranes Nitrofurantoïne

Oxyquinoléines Nitroxoline

5-nitroimidazolés Métronidazole 



Autres antibiotiques inhibant 
les acides nucléiques  

Sulfamides Cotrimoxazole

Rifamycine rifampicine

Fidaxomycine fidaxomycine



ANTIBIOTIQUES AGISSANT SUR LA MEMBRANE 
PLASMIQUE 

Polymixine Colistine

Lipopeptide Daptomycine
(1987)



Raisonnement par problème thérapeutique

Les nouveaux antibiotiques 

• Pour les infections à cocci gram positif

• Pour les infections à gram négatif 



Les nouveaux antibiotiques contre les 
germes à gram positif 



Les antibiotiques contre les cocci à Gram Positif
Β-lactamines

amoxicilline

cloxacilline

céfazoline

Céphalosporine de 
5ème génération 

Ceftobiprol
ceftaroline

Activité contre 
SARM, 

pneumocoque R, 
Enterococcus

faecalis R (mais 
pas E. faecium) 



Vancomycine Dalbavancine

• Proche de la teichoplanine
• Avantages sur certaines souches 

d’entérocoques en particulier 
faecium

• Propriétés pharmacocinétiques: 
demi-vie d’élimination à 370 
heures  (injection tous les 14 jours 
(endocardite, infections ostéo-
articulaires…)

Les antibiotiques contre les cocci à Gram Positif
Glycopeptides



Les antibiotiques contre les cocci à Gram Positif
oxazolidinones

tédizolidelinézolide

• Maintient son activité sur SARM R 
au linézolide par acquisition de 
méthylase

• Moins d’effets secondaire 
hématologiques  

• Pharmacocinétique permet une 
dose par jour  



Les antibiotiques contre les cocci à Gram Positif
lipopeptide 

Daptomycine

• Spectre : staphylocoques y compris 
SARM, streptocoques, Enterococcus
faecalis y compris R vancomycine, 
incertain pour E. faecium

• Une injection par jour 
• Inhibée par le surfactant alvéolaire, 

diffusion dans le biofilm 
• Infections endo-vasculaires et ostéo-

articulaires +++



Les nouveaux antibiotiques contre les bacilles 
à Gram négatif multirésistants



• Métallo-b-lactamases

– Classe B de Ambler

– IMP, VIM, NDM-1

• KPC

– Classe A de Ambler

• OXA-48

– Classe D de Ambler

Carbapénémases
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Associations β-lactamine
+ inhibiteur de β-lactamine

Ceftolozane/tazobactam

Ceftazidime/avibactam

Imipenem/relebactam

Méropénème/vaborbactam

8 autres associations IBL-BL en cours de développement 



Yahav D et al., CMR 2021

Spectre des nouveaux inhibiteurs
de bêta-lactamases

Diapo PL Woerther



Principaux mécanismes de résistances 
aux nouvelles molécules

Yahav D et al., 
CMR 2021



Cefidérocol

• Céphalosporine 

• AMM: dernier recours pour le traitement 
d’entérobactéries et de Pseudomonas aeruginosa

• avec un mécanisme de résistance de type KPC, 
oxacillinase ou métallo-β-lactamases [NDM, 
VIM, IMP]) et lorsque le recours aux autres 
options disponibles n’est pas envisageable

• Activité sur Acinetobacter baumanii



Molécules en développement 

Eravacycline

• Flurorocycline, dérivé de la tétracycline

• Spectre étendu sur Gram positif, Gram négatif et anaérobies, 
y compris multirésistants

Plazomicin

• Aminoglycoside de nouvelle génération

• Spectre Gram positif + Gram négatif, y compris multirésistants



Conclusion/Message 1

Arrêtons de prescrire des antibiotiques! 
• Sauf si  nécessaire 

• Pour un patient ayant une infection ciblée

• Avec l’antibiotique au spectre le plus étroit, le plus ancien, 
pour une infection donnée, à la bonne posologie, adapté au 
patient, le moins cher à efficacité et toxicité comparable 

• Dans le cadre des recommandations avec une justification sur 
un référentiel local

• Si un antibiotique est indispensable, réduisons le temps 

- Du diagnostic

- de la prescription 

- de la dispensation des médicaments 



Conclusion/Message 2 

• Arrêtons les transmissions par friction hydro-alcoolique entre 
chaque geste de soin, isolement des patients avec une 
BMR/BHRe

• Travaillons ensemble pour une utilisation raisonnée des 
antibiotiques

- cliniciens dans  chacun des services 

- référent de chaque service

- microbiologistes

- les pharmaciens

- les médecins infectiologues 

Pour éviter une pandémie qui ferait des infections à bactéries 
résistantes  la première cause de mortalité 


