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L’antibiotique idéal? 
• J Lomas, Orthopaedics and Trauma 2019 

 

• Activité naturelle 

• Bactéricide 

• Diffusion ostéoarticulaire 

• Pas de résistance acquise sous traitement 

• Activité planctonique > traitement empirique/D’attaque 

• Activité au sein du biofilm > traitement définitif 

• Tolérance parfaite 

• Coût maîtrisé 



• Tedizolide 

• Dalbavancine 

• Ceftazidime avibactam 

• Ceftolozane tazobactam 
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• RUPTURE DE STOCK DALBAVANCINE 
• NOUVELLES ASSO DE BL RESERVEES 

EPARGNE DES PENEMS 



TEDIZOLIDE, SIVEXTRO° 

• Oxazolidinones 

• Action anti Complexe d’initiation 70S (Ribosome) 

• IMAO à l’origine (effet moindre que le LINEZOLIDE) 

 



Activité naturelle 

• CMI 0,5mg/L 

• Sauf  le groupe S anginosus 0,25mg/L 
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Ract JMM 2017 



Effet bactéricide du Tedizolide? 

• Non 

• Bactériostatique comme le Linezolide 

• Effet inhérent au mécanisme d’action (blocage réplication) 

• Effet post antibiotique (Locke CID2007, Bayer AAC2016) 

Bayer, AAC2016 



Diffusion ostéoarticulaire 

 

Réserves : modèles animaux (rats), effet d’un dose unique alors 
qu’accumulation intracellulaire rapportée des oxazolidinones 

Ong 
DRUG METAB DISPOS, 
 2014 



Résistance acquise 

• Problème du LINEZOLIDE 

• Acquisition plasmidique du  gène cfr  

• Méthylation ribosomale > résistance au LINEZOLIDE 

 

Locke, CID2007 



Resistance acquise 

 



Activité planctonique versus bactérie quiescente (biofilm) 

 

Abad 
JAC 2019 

Prévient 
in vitro 

la formation 
du biofilm 



Biofilm (suite) 

 

Abad 
JAC 2019 

MBECs 
Minimum 
Biofilm 
Eradication 
Concentration 
 
Seuil >90% des 
bactéries au sein 
du biofilm 
 
Seuil :  
>2000mg/L (LINE) 
> 675mg/L (TEDI) 

Faible activité 
bactérienne 
au sein d’un 
biofilm déjà 

formé 
(in vitro) 



Tolérance du Tedizolide  

• LE défaut du Linezolide ++++ 

• Toxicité temps dépendante (>21-28j) et dose-dpte 

• Hématotoxicité (mécanisme??) 

• Toxicité mitochondriale (acidose lactique, neurotoxicité) 

• Effet IMAO 



Tolérance du Tedizolide  
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Tolérance du Tedizolide  

 

Yuste JAC 2017 

• Contexte 
mycobactérie 

• Toxicité linezolide 
• Wash aout 26 jours 
• Introduction 

tedizolide 



Tolérance du Tedizolide  

• Données de pharmacovigilance FDA 2014-2016 
• 1468 cas de thrombopénie médicamenteuse 
• 408 (0,02%) sous Linezolide 
• 41 (0,002%) sous Tedizolide 
• Respectivement 2,44% et 2,77% des EI de chaque 

molécule 
• Reporting OR estimé :  

• ROR Linezolide = 37,9 (IC95 20,78-69,17) 
• ROR Tedizolide = 34.0 (IC95 4,67-247,30) 

• ROR Linezolide préTedizolide = 12,1 (IC95 11,19-12,96) 
lié à une sous déclaration initiale classique en 
pharmacovigilance 

Comments CID2018, auteur? 



Tolérance du Tedizolide 

• Moindre effet sur la 
toxicité mitochondriale 

• Effet surtout rapporté en 
post commercialisation 
pour le Linezolide 

• Milosevic AAC 2018 
(recherche 
fondamentale) 



Coût? 

• Oral (forme IV existe) 

• Prise Unique (200mg/j) 

• 165e pour 6cp soit 
1155e environ pour 42j 

• Coût de la surveillance 
biologique (pas de 
recommandation 
propre de surveillance) 

Douros, Expert Opin. Drug Metab. Toxicol. 2015 



Efficacité dans les IOA??? 

• Très peu de données 

• Case report Scheng, Infect Dis Baltimor 2017 

M4 
Pas de rechute 

clinique 



Prudence 

• Modèle de rat  

• osteomyelite tibia avec matériel  

• SAMS 

• Tedizolide 30mg/kg 

Park AAC 2016 
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1eres études en cours 



Résumé 

 



TEDIZOLIDE LINEZOLIDE 

Activité naturelle 
 

↑ - 

Bactéricide 
 

= Non 

Diffusion ostéoarticulaire = 15-30% 

Barrière de résistance ↑ Gene cfr 

Activité planctonique = Oui 

Activité au sein du biofilm Prévient seulement Faible 

Tolérance parfaite Identique ou moindre? +++ 

Coût ↑ faible 



merci 


