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La modélisation PK/PD peut-elle aider a lutter
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Problématique

" |La lutte contre I'antibiorésistance est un des principaux enjeux de santé publique pour les années a venir. De nombreux appels d’offre nationaux ou
internationaux ont e€té ouverts ces dernieres annees, préfigurant le plan antibioresistance.

= Les microbiologistes occupent une place centrale dans la lutte contre I'antibiorésistance, en s’appuyant sur les méthodologies « omiques » modernes. Mais le
mauvais usage des antibiotiques, incluant des scheémas posologiques inappropries, favorise ’emergence et le développement des résistances, or I'optimisation
posologique des antibiotiques est complexe. Des sous-populations de bactéries resistantes peuvent apparaitre en cours de traitement ou étre préexistantes.
Dans ce cas il peut étre intéressant d’utiliser des doses de charge en début de traitement. Des combinaisons d’antibiotiques sont le plus souvent utilisees pour
lutter contre les bactéries multi-résistantes (BMR), mais quelles sont les posologies optimales ?

" Les concepts usuels reposant sur la concentration minimale inhibitrice (CMI) ne permettent pas d’appréhender cette complexité, au contraire des modeéles
pharmacocinétiques/pharmacodynamiques (PK/PD) utilisés dans d’autres domaines.

Exemples de modélisations PK/PD appliquées aux antibiotiques
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FOX vis-a-vis d’une souche de M. abscessus
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Conclusion

= Le traitement des infections séveres a germes multi-résistants requiert 'optimisation des posologies des antibiotiques utilisés seuls ou, le plus souvent, en
combinaison.

* Lamodélisation PK/PD semi-mécanistique constitue une approche moderne originale permettant cette optimisation.
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