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RESUME ¢ En raison de I’existence actuelle de médicaments efficaces, faciles d’utilisation et bien tolérés, la recherche pour
le traitement des helminthiases humaines semble piétiner. Pourtant, ces parasitoses ont un impact médical trés important
dans de nombreux pays, ou elles représentent un lourd fardeau socio-économique. A I’heure ou pointent les premieres
inquiétudes en matiere de résistance, la commercialisation de nouveaux médicaments (nitazoxanide, tribendimidine) reste
tres limitée. Les associations de médicaments antihelminthiques offrent une alternative dans certaines situations d’échecs
thérapeutiques. Les études portant sur de futurs vaccins, sur les médicaments utilisés en médecine vétérinaire ou encore sur
les plantes médicinales pourraient offrir a I’avenir de nouveaux médicaments efficaces.

MOTS-CLES » Antihelminthiques - Associations médicamenteuses - Nitazoxanide - Plantes médicinales - Tribendimidine.

DEVELOPMENT OF NOVEL ANTHELMINTHIC THERAPIES

ABSTRACT - Since existing medications are effective, easy-to-use and well tolerated, research in the treatment of helminthiasis
in humans seems to be at a standstill. However this type of parasitic infection is still a major public-health concern and heavy
socioeconomic burden in many countries. Despite observance of the first disturbing signs of resistance, release of new antihelminthics
on the market (e.g. nitazoxanide and tribendimidine) remains slow. Tre atment using drug combinations offe rs an altern at ive for
therapeutic failure in some cases. Ongoing studies focusing on development of a vaccine, on adap t ation of medications used in

veterinarymedicine or on the action of medicinal plants hold fo rth hope of finding effective new treatments.

KEY WORDS ¢ Antihelminthic — Drug combinations — Nitazoxanide — Medicinal plants — Tribendimidine.

Acété de médicaments généralement plus anciens (pyran-
tel, niclosamide, pipérazine...), les benzimidazolés
(albendazole, flubendazole, mébendazole), I’ivermectine et
le praziquantel se positionnent aujourd’hui comme les trai-
tements de référence des helminthiases humaines (1). Le tri-
clabendazole, dérivé benzimidazolé au profil d’activité tres
spécifique mis a profit dans le traitement de la fasciolose,
complete cet arsenal thérapeutique (2). Cara c t érisés par leur
large spectre d’activité a I’ex clusion du triclabendazole, leur
bonne tolérance et leur facilité d’utilisation, ces médicaments
commercialisés au cours des demieres décennies, ont large-
ment démontré leur efficacité (3). Toutefois, leur utilisation
a grande échelle depuis des années fait redouter I’émergence
de résistances déja décrites ponctuellement, mais dont la
médecine vétérinaire fait largement état (4, 5). Le spectre de
ces résistances impose donc aujourd’hui des re ch e rches pour
améliorer la prise en charge des helminthiases. Plusieurs
pistes sont explorées.
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NOUVEAUX MEDICAMENTS

Les voies de recherche s’orientent vers la mise au
point et 1’évaluation de nouveaux médicaments. Le nita-
zoxanide, dérivé nitroimidazolé proche du métronidazole,
décrit pour la premiere fois en 1984 et récemment commer-
cialisé, est utilisé par voie orale et bien toléré. En raison d’un
spectre d’activité tres large, il se présente comme une alter-
native tres intéressante dans le traitement des ascandoses, des
teniasis, de la trichocéphalose, des strongyloidoses et des fas-
cioloses (6, 7). La tribendimidine, autre médicament anti-
helminthique de large spectre, a récemment été autorisé a la
commercialisation en Chine (8).

D’autres médicaments en sont & un stade moins
avancé. Souvent issus d’une médecine vétérinaire trés active,
en raison d’enjeux économiques de taille, plusieurs médi-
caments (oxibendazole, moxidectine..)ont fait 1’objet d’ex-
périmentations convaincantes chez ’homme, lesquelles méri-
tent maintenant d’étre poursuivies (9).

D’ autrespistes s’orientent ve rsdes médicaments déja
commemalisés dans d’autres indications. Il convient de citer
la ciclosporine, puissant immunosuppresseur, qui a démon-
tré de réelles propriétés antischistosomales et le métronida-
zole, actif dans les fascioloses humaines (10, 11). Mais ce
sont surtout les dérivés de I’ atémisinine, principe actif extrait
d’Artemisia annua, qui ont révélé des propriétés antihel-
minthiques tout a fait intéressantes en particulier dans le trai-
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tement des schistosomoses. Dans cette pahologie, I’ artééther,
I’artéméther, I’artésunate et la dihydoartémisinine, largement
conms pour leurs pro priétés antipaludiques, peuvent consti-
tuer une alternative au traitement par le praziquantel (12, 13).

Enfin, beaucoup d’espoirs reposent sur la mise au
point de vaccins. Apres des études concluantes chez I’animal,
le vaccin Na ASP-2 dev rait faire 1’objet prochainement d’éva-
luations cliniques chez ’homme (14).

ASSOCIATIONS MEDICAMENTEUSES

A I’instar de leur utilisation dans d’autres pathologies,
les associations de médicaments ayant des mécanismes d’ac-
tion diff é rnts peuvent constituer une alternative intéressante
dans certaines situations. En cas de synergie d’action, chaque
médicament pourrait étre utilisé a des doses moindres. Il en
résulterait probablement une toxicité diminuée. Ces asso-
ciations font souvent appel a des médicaments plus anciens
que I’avénement des benzimidazolés, du praziquantel et de
I’ive rmectine avait presque fait oublier. Des expériences ont
ainsi été conduites avec succes en associant praziquantel et
oxamniquine, p raziquantel et dérivés de 1’artémisinine dans
le traitement des schistosomoses, ainsi que mébendazole et
Iévamisole dans les ankylostomoses (15, 16).

AUTRES PISTES

L’extraordinaire ri chesse de la flore a travers le monde
laisse penser que de nouvelles plantes médicinales dévoile-
ront des propriétés antiparasitaires (17). Une application
récente est représentée par la myrrhe, médicament com-
mercialisé uniquement en Egypte dans le traitement des
schistosomoses, mais dont les propriétés semblent toujours
aussi mystérieuses (18).

Enfin, il estreconnu que le mauvais usage des médi-
caments peut étre une source d’échec thérapeutique.La mise
au point de nouvelles formulations galéniques peut amélio-
rer le bon usage des antihelminthiques et ainsi renforer leur
efficacité. La fabrication de comprimés mat riciels de mében-
dazde ou d’une fo rme orale adaptée aux enfants de prazi-
quantel illustre ces voies de recherches (18 ;19).

GONCLUSION

En raison de I’existence actuelle de médicaments effi-
caces, faciles d’utilisation et tres bien tolérés, et par manque
d’encouragements financiers, la rech e rche pour le traitement
des helminthiases humaines semble piétiner. Pourtant, ces
parasitoses ont actuellement un impact médical trés impor-
tant dans de nombreux pays, ou elles représentent un lourd
fa rdeau socio-économique. A 1’heure ol pointent également
les premieres inquiétudes en matiere de résistance, la 1égi-
timité de la recherche de nouveaux médicaments antihel-
minthiques semble une évidence. L’arrivée sur le marché de
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nouveaux médicaments reste aujourd’hui tres limitée,
méme si différentes voies de recherche sont explorées. Des
efforts méritent d’étre consentis tant la situation pourrait
devenir préoccupante dans les années a venir m
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