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RESISTANCE AUX ANTIMICROBIENS :
COMPRENDRE, PREVENIR, AGIR!

La résistance aux antimicrobiens
(RAM) constitue une menace sani-
taire croissante.

Selon une étude parue dans The
Lancet en 2024, 114 million de déces
ont été directement liés a des infec-
tions resistantes aux antibiotiques
et plus de 4,7 millions ont eté asso-
ciés a cette problématique en 2021.
Selon les projections, la RAM pourrait
causer jusqua 10 millions de morts
par an dici 2050, avec un impact
economique qui pourrait dépasser les
100 000 milliards de dollars si aucune
action n'est realisée. Les impacts
varient selon les régions : ['Afrique
subsaharienne et Asie du Sud enre-
gistrent les taux les plus éleves, avec
24 et 22 deces pour 100 000 habi-
tants. En Europe, le Centre européen
de prevention et de contréle des mala-
dies (ECDC) rapporte environ 35 000
morts annuels. En France, pres de 139
000 infections a bactéries multire-
sistantes ont été recensées en 2023,
entrainant environ 5 500 déces.

La résistance ne concerne pas seule-
ment les bactéries : elle touche aussi
les champignons et les virus. Moins
médiatisée, la résistance des cham-
pignons est en progression, en parti-
culier pour des agents pathogenes
tels que Aspergillus, Cryptococcus
ou Candida. Des souches de Candida
auris résistantes a toutes les classes
d'antifongiques se répandent désor-
maisaléchellemondiale. Larésistance
aux antiviraux augmente également,
compliquant le traitement de mala-
dies comme l'herpes ou le VIH. LOMS
indiquait en 2021 que dans plusieurs
pays dAfrique subsaharienne, pres

de la moitié des nourrissons séroposi-
tifs présentaient déja un VIH résistant
avant traitement. Pour agir efficace-
ment, approche One Health, reliant
les santés humaine, animale et envi-
ronnementale, est essentielle. Selon
'Organisation des Nations unies pour
lalimentation et lagriculture (FAO)
70% des antibiotiques mondiaux sont
utilisés dans 'élevage, contribuant a la
diffusion des résistances.

L'usage des antimicrobiens en agri-
culture favorise également les méca-
nismes génétiques et épigénétiques
responsables de la RAM. La lutte
contre la RAM nécessite une action
coordonnée : surveillance, régulation
de lutilisation des antimicrobiens,
diagnostics optimisés et soutien a
la recherche. De nouvelles molé-
cules sont en développement mais
peu dentre elles ciblent les bacte-
ries prioritaires (comme Mycobacte-
rium tuberculosis et Acinetobacter
baumannii, de priorité critique, ou
Salmonella typhi et Neisseria gonor-
rhoeae, de priorité élevée) selon
[OMS. Enfin, la prévention joue unréle
clé. Réduire l'utilisation des antimicro-
biens passe par la vaccination, la lutte
contre les infections nosocomiales et
une meilleure hygiéne hospitaliere.
La réponse a lAMR doit étre interna-
tionale, intégrée et transversale. Ces
efforts combinés de santé publique,
d'écologie microbienne et déco-
nomie mondiale, seront cruciaux pour
éviter une crise sanitaire dampleur
mondiale.
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TRANSVIHMIFAIT DELA
RESISTANCE ... AU VIH!

© Formation aux tests de pharmacorésistance du VIH, CICM, Madagascar,
Février 2025

La progression des résistances du VIH aux antirétroviraux
constitue aujourd’hui l'une des menaces les plus sérieuses
pour les systemes de santé africains.

Dans ce contexte, TransVIHMI joue un role central en combi-
nant expertise virologique, recherche opérationnelle, forma-
tion et appui. En tant que laboratoire supranational accrédité
par lOMS - ['un des six au monde — et membre actif du réseau
HIVResNet, l'unité contribue de maniére déterminante a la
surveillance et au contréle de la pharmacorésistance du VIH.

Forte de son ancrage historique en Afrique et de collabo-
rations étroites avec des partenaires du Sud (CREMER au
Cameroun, Biolim au Togo, CRCF au Sénégal, etc.), 'unité
documente 'émergence et la diffusion des mutations de résis-
tance vis-a-vis des molécules clés, fournissant ainsi des indi-
cateurs essentiels aux décisions thérapeutiques nationales et
aux orientations stratégiques internationales.

Parmi ses contributions majeures, létude ANRS-12313
NAMSAL, publiée dans The Lancet HIV , a démontré 'absence
de résistance significative au dolutégravir apres 96 semaines,
confirmant la robustesse de cette molécule dans un contexte
« réel » au Cameroun, et donc sa pertinence comme option
de premiere intention (recommandations de 'OMS de 2020).
Plus récemment, une collaboration avec le laboratoire national
de référence au Togo a permis de documenter les mutations
de résistance chez des patients naifs de traitement.

Si les profils obtenus restent favorables aux schémas a base
de DTG, la détection de mutations touchant d’'autres inhibi-
teurs d'intégrase souligne l'importance de renforcer la surveil-
lance, notamment par lintégration systématique de tests de
résistance dans les parcours de soins.

En parallele, l'unité TransVIHMI renforce durablement les
capacites locales : appui technique, développement d’outils
innovants et formations ciblées. En 2025, la mission de Chris-
telle Butel et Laetitia Serrano au CICM de Madagascar a permis
de former 'équipe d'Angelot Rakotomalala (ancien doctorant
de l'unité) aux tests de pharmacorésistance du VIH par le
séquencage a haut débit (nouvelle génération), illustrant notre
engagement continu dans la lutte contre la RAM en Afrique.
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VIH:EFFICACITE THERAPEUTIQUEET
EMERGENCE DES RESISTANCES CHEZ
LES ENFANTS ET ADOLESCENTS

L'efficacité des traitements antirétroviraux (ARV) chez les
enfants et adolescents vivant avec le VIH est largement condi-
tionnée par des déterminants non biologiques en rapport avec
le dispositif de soins (facteurs structurels) et avec 'environ-
nement social.

Les facteurs structurels incluent le fonctionnement du dispo-
sitif de soins tels que : le niveau de compétence des profes-
sionnels de santé ; la disponibilité d’ARV pédiatriques ou les
ruptures d'approvisionnement ; l'acces limité a la mesure de la
charge virale, qui entraine un retard de diagnostic des échecs
; les colts de la prise en charge médicale au-dela des ARV
gratuits ; la réduction des dispositifs de soutien psychosocial
dd a la baisse de financements des acteurs associatifs.

L'influence des facteurs sociaux est prépondérante, le role
des familles est souvent davantage prédictif du succes ou de
l'échec que l'offre de soins. L'échec thérapeutique est forte-
ment associé a des environnements défavorables. Ainsi, la
persistance de la stigmatisation liée au VIH pousse les parents
a vivre et a donner le traitement dans le secret, ce qui limite
le soutien de l'entourage. Le retard dans 'annonce du statut
sérologique aux adolescents compromet leur responsabi-
lisation et leur autonomie dans la gestion de la maladie. La
pauvreté est un facteur aggravant, imposant aux familles des
choix financiers difficiles, des retards aux visites médicales et
a la réalisation des contréles biologiques.

A linverse, le succes thérapeutique est étroitement lié 3 la
présence d'une famille aidante et structurée ou l'information
sur la maladie est partagée, l'enfant est informé et soutenu,
et 'engagement des tuteurs est sans faille. Les conséquences
des échecs thérapeutiques sont graves. Pour l'individu, l'échec
thérapeutique se traduit par une reprise de l'évolution de la
maladie qui peut étre fatale. Pour la collectivité, l'accroisse-
ment du nombre de personnes en situation d'échec de traite-
ment favorise 'émergence et la circulation de virus résistants
aux médicaments.

Quelles que soient les maladies, la prise en compte des déter-
minants non-biologiques est indispensable pour comprendre
les conditions réelles de l'efficacité thérapeutique.

Centre hospitalier régional de Ziguinchor, ©G. Laborde-Balen, 2018
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ANTIBIORESISTANCE EN AFRIQUE
CENTRALE : COMPRENDRE POUR AGIR

Les équipes de ['IRD sont mobilisées sur la question de la résis-
tance aux antibiotiques en Afrique centrale, ou les données
sont extrémement limitées. Une méta-analyse exhaustive des
données disponibles depuis 2008 et publiée dans Communi-
cations Medicine, menée par Mathilde Garé, infectiologue et
doctorante dans l'unité, a estimé la fréquence de la production
de béta-lactamase a spectre étendu (BLSE) - une des enzymes
majeures de résistance a surveiller d'apres lOMS - a environ
22 % en Afrique centrale, confirmant limportance de cette
problématique dans la région. Cette synthese a également mis
en évidence ['hétérogénéité de qualité en tematiere de métho-
dologie utilisée dans ces études de prévalence (design, procé-
dures de microbiologie et méthodologie statistique), et du
reporting de leurs résultats, notamment par manque de labo-
ratoires fonctionnels et l'absence de surveillance structurée,
soulignant la nécessité d'approches intégrées et de renforce-
ment de compétences.

L'équipe d'AREA-One au congres Résistance — One Health de la Société
Camerounaise de Microbiologie (SOCAMI) a Yaoundé en décembre 2024

Dans cette perspective, deux initiatives majeures sont actuel-
lement portées par UIRD. Au Cameroun, le projet AREA-
One, conduit avec lISM (Higher Institute for Scientific and
Medical Research du Pr Joseph Kamgno) dans le cadre d'une
JEAI, déploie une stratégie One Health combinant enquétes
humaines, vétérinaires et environnementales. Le programme
a permis la mise en place d'un laboratoire de bactériologie
opérationnel, la formation de personnels locaux, la standardi-
sation des procédures d’isolement et d’antibiogramme, dans
une perspective d'émergence d'un réseau durable de surveil-
lance. Ces efforts sont aujourd’hui étendus a la République du
Congo via le projet RAMAC-One, piloté par Jeremy Campillo,
et financé par lInstitut ExposUM. Adossé a l'expérience accu-
mulée par ['unité a Sibiti et au déploiement d’'un laboratoire de
bactériologie portable (MiniLab© fabriqué par MSF), il explore
les déterminants conjoints de TAMR : pratiques de prescription
et de dispensation, consommation communautaire, qualité
des médicaments de rue et mesure de la prévalence de bacté-
ries résistantes aux trois interfaces du One Health . L'ensemble
constitue un continuum de recherche et de renforcement
capacitaire qui positionne [IRD comme acteur central de la
production de données, de la formation et de la lutte contre
antibiorésistance en Afrique centrale.
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LA COSAV ONE HEALTH!

La Communauté de Savoirs One Health (CoSav
OH) rassemble 430 individus issus des différentes
disciplines de [IRD autour d'un objectif commun :
mieux comprendre et limiter les risques sanitaires
qui émergent la ou se croisent humains, animaux et
environnements. S'appuyant sur une longue tradition
d’interdisciplinarité et de partenariats Sud, la CoSav
propose une réflexion globale sur les approches
intégrées a adopter face aux grands défis actuels :
zoonoses émergentes, résistance aux antimicrobiens
(RAM), sécurité alimentaire et urbaine.

En 2025, la CoSav a mis en place trois groupes de
travail prioritaires : RAM, sécurité alimentaire et
prévention des maladies zoonotiques. Lors de la
derniere Journée One Health du 12 novembre 2025,
chaque groupe de travail a identifié de nouvelles
pistes d'action, incluant notamment des séminaires
consacrés au rble de l'eau dans la dissémination de la
RAM et de l'exposition aux antibiotiques via l'alimen-
tation et ses systemes de production. La CoSav joue
un role clé dans la mise en lien des résultats scien-
tifiques et les actions concrétes, tout en nourissant
le dialogue sciences-société. Elle produit notamment
des policy briefs, dont le plus récent porte sur la «
pandémie silencieuse » de la RAM. Enfin, la CoSav
sera directement impliquée dans la préparation du
Sommet One Health du 7 avril 2026, qui placera la
RAM au ceeur des discussions, avec un focus sur la
surveillance intégrée, l'usage raisonné des antimi-
crobiens et des interventions adaptées aux contextes
locaux.

N’hésitez pas a vous abonner a la CoSav pour suivre
ses actualités et rejoindre la dynamique One Health!

one-health@listes.ird.fr
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AUTRES PROJET

Projet INFECTIA : de nouvelles molécules pour combattre les résistances !

Les infections fongiques constituent un enjeu sanitaire mondial majeur, aggravé par l'augmentation du nombre de
patients immunodéprimés et par 'émergence de résistances aux antifongiques. En raison de lefficacité limitée des
traitements actuels, lOMS a identifié plusieurs especes prioritaires, dont Cryptococcus neoformans, Candida auris,
Aspergillus fumigatus et Candida albicans. Le projet INFECTIA (Aggregation-INduced Emission Photosensitizers
for Photodynamic Treatment of Fungal InfECTions through Carbonlc Anhydrase Inhibition), mené conjointement par
l'équipe Chemical Biology and Nucleic Acids Chemistry de 'Institut des Biomécules Max Mousseron (IBMM) et le groupe
Infections fongiques de TransVIHMI, vise a développer une thérapie photodynamique (PDT) innovante ciblant les anhy-
drases carboniques (AC) fongiques, enzymes essentielles a la virulence et au métabolisme des champignons. La PDT
repose sur un photosensibilisateur active par la lumiere en présence d'oxygéne, générant des especes réactives capables
d'inactiver sélectivement les agents pathogenes. Le projet propose la conception de composés inhibant spécifiquement
les AC fongiques, ouvrant ainsi la voie a une nouvelle classe d'antifongiques efficaces contre des souches multirésis-
tantes. Structuré en trois volets — synthese, photophysique et évaluation biologique — INFECTIA s’'inscrit dans une
démarche interdisciplinaire visant a développer des thérapies antifongiques de nouvelle génération. Le groupe « Infec-
tions fongiques » assure le volet biologique, comprenant ['évaluation in vitro et in vivo de lefficacité des molécules
candidates. Le projet fait l'objet d'une demande de financement ANR et a déja permis d'obtenir un soutien pour un M2,
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