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MECANISME DE RESISTANCE DES BACTERIES ¥

Par définition, un antibiotique exerce une activité antibactérienne sur

diverses espéces plus ou moins nombreuses.

Plus le nombre de bactéries sur lesquelles agira I’antibiotique sera 4
grand, plus large sera son spectre d’activité et inversement. .

Les especes bactériennes insensibles, donc en dehors du spectre, )

représentent la résistance naturelle.

Si des résistances apparaissent au sein d’espéces inciuses dans ie
spectre d’activité, ces résistances seront dite acquises.

-

Plusieurs grands mécanismes sont susceptibles d’étre utilisés par une

bactérie pour résister a un antibiotique :

- Modification de la pénétration de I’antibiotique.

Modification de la molécule qui constitue la cibie de

’antibiotique.

- Production d’une enzyme capable d’inactiver la molécule

d’antibiotique.
1- Résistance naturelle :

Parmi les bactéries présentant une résistance naturelle avx

antibiotiques, il faut distinguer les bactéries tolérant 2 un @i

antibiotique des bactéries détruisant un antibiotigue.

i
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Ces enzymes sont synthétisces constitutivement, elles sont parfois

inductibles.

2- La résistance acquise :
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On distingue deux types de résistance :

- Larésistance chromosomique acquise,
La résistance acquise extra chromosomique.

2-2 Résistance chromosomique acquise :

? s34 b] LS 7 7 A . 1.
11 s’agit de I’apparition de bactéries résistantes a certains antibiotiques

9 - N ¢ rgot . o« . r .
au sein d’especes qui étaient initialement uniformément sensibles a
ces antibiotiques. |

9 b s, r . . - . R
L’acquisition de la résistance chromosomique intervient lors des
mutations au niveau du chromosome bactérien (spontanées, rares,

stables, héréditaires et dus au hasard, donc indépendant de I’emploi
des antibiotiques).

** résistance par mutation chromosomique =—==un seul
antibiotique a la fois.

Les antibiotiques les plus affectés par ce type de résistance sont : Ja
streptomycine, I’acide nalidixique, la novobiocine et les rifamycines.

7_3 résistances acquises extra chromosomigue due aux plasmides .

I.a résistance acquise extra-chromosomique ducs aux plasmides se
distingue de la résistance par mutation par deux caractéristiques
principales :

#% |”aptitude, par un plasmide a conférer la résistance a plusieurs
antibiotiques : ¢’est la multi résistance.

% |aptitude, pour un plasmide a se transférer dans une bactérie
sensible par phénomene de conjugaison.

3. Mécanisme moléculaire dela résistance :

Ie mécanisme le plus fréquemment impligué dans la resistance est
I’inactivation de 1’antibiotique par production d’enzyme.

2
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3-1 Résistances aux béta-lactamines et béta-lactamases

Les béta-lactamases sont des enzymes capables de couper la
snicillines et de

liaison béta-lactam, liaison essentielle a I’activité des péniciliin

céphalosporines.

- Pénicillinases.

- Céphalosporinases.
- Betalactamases a spectre élargi et carbapénémases : A, B et D.

3-2 Résistance aux aminosides (plasmidique) .

- Phosphotransférase (APH)
- Acetyl transtérase (AAC)
- La nucléotidy! transiérases (ANT).
3-3 Résistance au chloramphénicol .
Certains plasmides gouvernent la production d’une acetyltransférase

qui inactive le chloramphénicol et le thiamphénico!

_ Défaut de transport de I’antibiotique.

3-4 Résistance aux tétracyclines .
[nhibition du mécanisme de transport actif de la tétracycline

(plasmidique chez BGN et inductible).

3-5 Résistance aux macrolides .
BGN sont résistant naturellement aux macrolides
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3-8 Quinolones :
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Elle est le fait d’ imperméabilité ou de modification des gyrases

cibles moléculaire de ’action des quinolones (ADN gyrase et
topoisomerase V).

-

.....

+++ (type QMRA, QNRB et QNRS).

3-9 Rifamycines :

Résistance uniquement par mutation par modification d’une sous-
unité de I’ ARN-polymeérase.

Remarque : la nature plasmidique de la résistance n’a pas été
observée par les agents antibactériens suivants :

- Polymyxine |

1

Furanes

Acide nalidixique
Acide fusidique
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- Novobiocine
- Vancomycine
4- L évolution de la vésistance bactéricnne 4

- 7.‘ . ,( ; ; ‘. . X v . . (4 4 4 7
Depuis I"apparition des antibiotiques, la résistance bactérienne s’est
- , r 5 ,' y LR AT t 1
installée et n’a cessé d’évoluer ; différents facteurs ont favorisé L
cette ¢volution.

5- Facteuxs favorisants :
o [’antibiothérapie :

Sélectionne les souches résistantes, cette pression constante de
s€lection a favorisé la diffusion.

C’est particuliérement vrai en milieu hospitalier ou la fréquence des
souches résistantes est la plus grande, car ¢’est 12 que I’antibiothérapie
est largement utilisée.

Les services de réanimation, de soin intensifs et d’urologie peuvent

étre de véritables repaires de bactéries multi résistantes.

s Les bactéries résistantes sont présentes dans de nombreuses
niches écologigue (animaux, plantes, eau, sols).
La pression de sélection s’exerce non seulement en médecine humaine
mais aussi vétérinaire, de méme dans I’industrie de I’alimentation

animale.
Toute modification au niveau d’une niche écologique entramevun
phénomeéne analogue dans les autres niches.

Toute action entreprise dans le but de ralentir I’apparition de la

résistance devrait donc s’exercer sur un plan général, tenant compte
r . 4 Lo ST © LA

des échanges constants de bacteries d’une niche écologique a I’autre.
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