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Introduction



Encore appelés

Apparentés aux macrolides:
Spectre proche
Mode d’action proche

Structure chimique différente
Antibiotiques naturels, bien toléres

Spectre large surtout sur les



Historigue

Famille formée de 2 ATB

1955
Streptomyces pristinaespiralis

1954
Streptomyces virginiae



Structure



Melange = 2 composeés € 2 groupes ATB #

Streprogramines A
Virginiamycines M (VM)
Pristinamycines Il (PIl)

Streptogramines B
Virginiamycines S (VS)
Pristinamycines | (PI)



entre les deux groupes
Poudre amorphe, blanchatre, golt amer
Peu solubles dans l'eau

Solubles dans les solvants organiques +

graisse

Apport ionique nul



Mécanisme d’action

Inhibiteurs de la synthese des proteines

Cible: sous-unité 50 S du ribosome



Interactions des synergistines et des
macrolides au niveau du ribosome

Action synergigue des deux composes A et B:
Quantitative  : pouvoir inhibiteur x 100
Qualitative ; en association

Affinité streptogramine B pour ribosome > 10 X
en presence streptogramine A

Competition:
Streptogramine A/macrolides 16
Streptogramine B/macrolides 14 et 16



Spectre d’activité et
meécanisme des résistances



Especes sensibles

C. diphteriae

N. gonorrhoeae/meningitidis
H. influenzae

Listeria monocytogenes
Mycoplasmes

Chlamydia

Légionelles
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Bacilles anaérobies



Especes inconstamment sensibles

Enterococcus

Ureaplasma urealyticum



Propriétés pharmacodynamiques

ATB temps dépendant

Activité synergique
Streptocoque . + aminoside

Staphylocoque . + rifampicine, a. fucidique,
cotrimoxazole, aminoside

Effet post-antibiotique: 2-6 heures

S. aureus Interaction étroite et/ou
H. influenzae irréversible ribosome-antibiotique



Meécanismes de résistance

Impermeéabilité membranaire: ATB hydrophobe
Enterobacteries
Pseudomonas
Acinetobacter

Enterocoque/streptogramine A: caractéristigue



1956: staphylocoque a erythromycine

Résistance croisée aux MLS:
Staphylococcus sp - Clostridium sp
Enterococcus sp - Bacillus sp
Streptococcus sp - Lactobacillus sp
C. diphteriae - Mycoplasma pneumoniae
Bacteroides sp - Propionobacterium sp

Altéeration specifique et unique du ribosome
bactérien: méthylase



Résistance croiseée entre:
Macrolides N
Lincosammides L phénotype MLSB
Streptogramine B

—

Substratum géneétique: genes erm
Chromosomique :ermA
Plasmidique . ermB



1975
Inactivation par # enzymes

Non croisée entre ATB non apparentés
chimiqguement

Plasmidique



Résistance inductible: S. epidermidis
Streptogramine B
Macrolides 14 atomes

Gene: msrA

Protéine liée ATP: drug efflux pump



Impact clinique de la résistance?
S. aureus, MLSB le plus fréquent en clinique

SASM:

resistance
Incidence basse



Impact clinique de la résistance?

SARM:

Résistance

Macrolides, lincosamides, streptograminesB,
aminosides, cyclines, sulfamides,
rifampicine, fosfomycine, FQ

Glycopeptides
Pristinamycine
Triméthoprime
a. fucidique



Pharmacocinétique



Pic serique/per os: 1 mg/l: en 1-2 heures
Maintenu par posologie 3 g/

Diffusion tissulaire: uniforme: rein, foie,
muscles, poumon, peau, rate, 0S

T1/2: 5-8 heures



Fixation protéique:
40-45% PI-VS
80-90% PII-VM

Metabolisme hépatique

Excréetion:
essentiellement

Tres peu urinaire



Effets secondaires



Tolérance clinique: Bien tolérées

Intolérance gastrigue:
Epigastralgies
Nauseées === @ prendre en fin de repas
Vomissements rares

Diarrhée, colite ulcéreuse?

Glossite: tres rare

Toxidermie

CEdeme de Quincke



Tolérance biologique

Pas de toxicité rénale

Atteinte hepatique: rare



Présentations et posologies

Pristinamycine PO 2-3 g] 50-100 2-3 :\F'QO,” ”;éme

~ . Y . enaie,
cp a 500 mg jusqu'a4g mg/kgl] grossesse
cp a 250 mg

Virginiamycine PO 2-3 g/] 50-100 46 :\Fleo,n ";éme

~ . enale,
Cp o mg mg/kglj grossesse
Sachets 100 mg

Poudre chirurgicale locale 2_3j Pas sur
29 % lésion

_ suintante
Pommade locale  2-3/j ulcération

dermique




Indications



Indications bactériologiques

Infections a Staphylocoque ++++ méme SARM

Infections a Streptocogue sauf entérocoque++

Autres indications:
Anaérobies/ B. fragilis
H. influenzae
N. gonorhoeae
Chlamydia



Indications selon le siege

* Infections cutanées: impétigo, érysipele



Indications selon le siege

Pneumonie communautaire: 3 g/} x 10 |

Exacerbation de BPCO : dyspnee d'effort +
secretions purulentes

Surinfection bacterienne lors de la grippe



Indications selon le siege

Infections respiratoires hautes:
Angine aigué : 50 mg/kg/j x 8 jours
Otite MA : 50 mg/kg/j x 10 jours

Sinusite maxillaire aigue: variable




Indications selon le siege

o Septicémie a Staphylocoque ou a Streptocoque
o Endocardite a Staphylocogque ou a Streptocoque
o Péritonite a Staphylocogue ou a Streptocoque

o Infections ostéo-articulaires



Prophylaxie

Blactamines: 1 g 1 h < geste

Gestes en ambulatoire:
® Soins dentaires
® Acte sur les VAS

si allergie aux



Synergistine proche de pristinamycine
Bactéricide
Spectre: CGP

Quinupristine inactive si résistance
streptogramineB

Voie , veinotoxique



Posologie:

Indications:
Pneumopathies nosocomiales a SARM
Infections cutanées & tissus mous a CGP multiR
Cas documentés ou aucun ATB n’est actif

Synergigue avec vancomycine



Conclusion



Moléecules bien tolérées
Antistaphylococciques
Large spectre

Inactives sur les BGN
Indications multiples
Bonne diffusion tissulaire

Alternative aux pénicillines si allergie



