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permettant ainsi de les délivrer directement au 
niveau pulmonaire. Différentes études [9,10] 
testant  l’activité de 3 antituberculeux (rifampicine, 
isoniazide et pyrazinamide) après nébulisation 
sous forme encapsulée chez les cochons 
guinéens) ont montré l’efficacité de cette forme 
avec une prolongation du maintien de la 
concentration thérapeutique dans le foyer 
infectieux (poumon) et une réduction de la toxicité 
systémique de ces molécules. 
L’administration intraveineuse d’antituberculeux 
sous forme de nano particules permet également 
une augmentation de leur efficacité par 
concentration de l’antituberculeux au niveau des 
macrophage constituant le réservoir essentiel du 
Mycobacterium. Ce ciblage des macrophages a été 
mis en évidence par des études in vitro. En effet,  
l’incorporation de l’isoniazide et de la 
streptomycine au niveau de nano particules a 
permis non seulement d’augmenter l’accumulation 
intracellulaire de ces molécules au niveau des 
monocytes humains cultivés mais aussi de 
produire une meilleure activité antibactérienne de 
ces agents contre Mycobacterium tuberculosis 
comparativement à l’activité dans le fluide 
extracellulaire [11]. 
Des résultats spectaculaires ont été observés suite 
à l’administration de liposomes de cephalotine 
chez des souris infectées par Salmonella 
typhymirium avec une réduction significativement 
plus importante du nombre de germes viables au 
niveau de la rate de 106 à 102 comparativement à 
la forme libre [12]  . 
Cette activité des nano particules sur les germes 
intracellulaires a été également testée pour le 
traitement de la brucellose par la gentamicine 
encapsulée. Une étude in vitro réalisée sur des 
lignées monocytaires a montré une activation des 
macrophages avec phagocytose des nano 
particules de gentamicine. L’étude in vivo de bio 
distribution de ces vecteurs après administration 
chez la souris a révélé une diffusion au niveau des 
organes cibles du germe à savoir le foie et la rate 
[13]. 
 
REDUCTION DE LA TOXICITE DES ANTI-
INFECTIEUX 
 
La distribution hépatosplénique des vecteurs de 
1ère génération permet aussi, dans certains cas, de 
réduire la toxicité des médicaments non seulement 
en réduisant la dose thérapeutique mais aussi en 
les détournant des tissus où ils exercent leur 
toxicité. 
Ainsi, la toxicité rénale de l’amphothéricine B a pu 
être diminuée après son administration sous forme 
de liposomes [14].  Des spécialités issues de ce 
concept ont été mises sur le marché comme 
l’Ambisome (amphothéricine B) 

 
RESTAURATION DE L’ACTIVITE DES BETA-
LACTAMINES SUR LES STAPHYLOCOCCUS 
AUREUS  RESISTANTS A LA METICILLINE 
(MRSA) 
 
Ces nouveaux vecteurs, en plus du contrôle de la 
distribution des antibiotiques, ont permis 
d’améliorer leur activité sur certains germes 
habituellement résistants. Ceci a été observé 
notamment avec la pénicilline sur des souches de 
Staphylococcus aureus résistantes à la méticilline 
(MRSA). En effet, une étude in vitro [15]  a 
comparé l’activité antibactérienne de la pénicilline 
encapsulée et celle de la pénicilline libre après 
mise en culture pendant 24 h en présence de 
souches de MRSA. Les résultats ont montré que la 
pénicilline G encapsulée sous forme de nano 
particules a une activité plus importante sur les 
souches de MRSA comparativement à la pénicilline 
G conventionnelle. De plus, ces nano particules ont 
montré une activité antibactérienne équivalente sur 
les souches méti-R et les souches sensibles de 
Staphylococcus aureus indiquant que ces 
nouveaux vecteurs permettent à l’antibiotique de 
résister à l’action de bêta- lactamase. Cette 
hypothèse a pu être vérifiée en testant l’activité de 
ces nano particules sur des souches de 
Staphylococcus aureus sensibles à la méticilline 
(MSSA) en présence versus en l’absence de bêta 
lactamase additionnée au milieu de culture contre 
un témoin positif de pénicilline G libre. Les résultats 
ont montré que la forme libre de pénicilline perd 
son activité en présence de cette enzyme alors que 
la forme encapsulée gardait le même pouvoir 
antibactérien. 
 
DEVELOPPEMENT DES VECTEURS DE 2ème 
GENERATION 
 
La distribution essentiellement hépatique des 
vecteurs de première génération peut constituer un 
avantage pour améliorer le traitement des 
infections localisées au niveau de ce tissu (cas des 
infections intracellulaires). Toutefois, dans certains 
cas, cette distribution peut constituer une limite vu 
qu’elle ne permet pas aux antibiotiques d’atteindre 
d’autres cibles tissulaires.  
Grâce à l’application du concept physico-chimique 
de répulsion stérique développé par l’équipe de 
Gennes depuis 1990 [16], ce problème a pu être 
contourné  par recouvrement des vecteurs de 
polymères hydrophiles comme le polyéthylène 
glycol (PEG), qui empêche les opsonines de 
s’adsorber à leur surface (figure 3). Après 
administration, ces vecteurs pégylés se 
caractérisent par un temps de demi-vie 
plasmatique prolongé et une capture hépatique 
réduite. 
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