Chapitre 2 : Action des médicaments

1) Actions des médicaments
1.1) Où agissent les médicaments ? 

Etant donné que la vie est basée sur l’existence de cellules  il est  clair que les médicaments agissent au niveau de celles-ci. La cellule est constituée d’une paroi qui l’entoure appelée membrane plasmique qui à retenir le contenu de la cellule le cytoplasme. La membrane plasmique est constituée de deux feuillets, chaque feuillet est constitué de molécules de phospholipides juxtaposées de manière très bien ordonnée. Chaque molécule de phospholipide comprend une tête polaire hydrophile et de deux longues chaînes hydrophobes. La membrane plasmique constitue une barrière lipidique protégeant l’intérieur de la cellule vis-à-vis du milieu extérieur. Il y a aussi des protéines diverses qui se trouvent dans la membrane plasmique. Dans le cytoplasme se trouve le noyau qui est le « centre de contrôle » de la cellule. Il y a aussi les mitochondries, l’appareil de Golgi…etc.   
Schéma de la  cellule
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Schéma de la membrane plasmique
Les médicaments ont principalement quatre cibles sur lesquelles ils agissent :

a) Les lipides
b) Les glucides

c) Les protéines
d) Les acides nucléiques ADN et ARN
1.2)  Médicaments ayant pour cible les lipides

Le mode d’action de ces médicaments est de désorganiser la structure  lipidique des membranes plasmiques. Ainsi par exemple les anesthésiques généraux interagissent avec les membranes plasmiques des neurones et altèrent leurs propriétés de conduction du flux nerveux. Le cas de l’amphotéricine qui est une substance utilisée pour traiter certaines mycoses (eczéma). Cette molécule creuse des « tunnels » à travers les membranes plasmiques des champignons  qui se vident de leur contenu  et ainsi les cellules meurent
1.3)  Médicaments  ayant pour cible les glucides

Les glucides   CnH2nOn ou carbohydrates  Cn (H2O)n ou sucres sont des molécules porteuses de plusieurs groupements hydroxyles  OHOH.  Les glucides en plus de leur rôle de stockage d’énergie  mais jouent un rôle tres important dans la reconnaissance cellulaire, leur régulation et leur croissance.  Ainsi les bactéries et virus doivent reconnaitre leurs cellules hôtes avant de les infecter et les glucides jouent ce rôle de reconnaissance.  On pourra concevoir des médicaments qui se lient aux glucides cellulaires pour empêcher les bactéries et virus d’envahir la cellule hôte. Il a été démontré que les maladies auto-immunes  et certains cancers impliquent des modifications de structure des molécules glucidiques situées à la surface des cellules. L’AZT (un médicament anti-VIH), l’acividor (contre l’herpès), certains antibiotiques comme la streptomycine contiennent des entités glucidiques.

1.4)  Médicaments  ayant pour cible les protéines ou les acides nucléiques
a)  Les protéines de transport
Plusieurs protéines possèdent une fonction de transport : l'hémoglobine pour le transport du dioxygène, la transferrine pour le transport du fer. Un autre type de transport est assuré par les canaux ioniques. Ils permettent le transport d'ions à travers la membrane cellulaire, qui leur est autrement imperméable. Un autre type de transport transmembranaire est assurée par les transporteurs, qui, au contraire des canaux ioniques, nécessitent un apport énergétique pour remplir leur fonction. Les transports d'électrons sont assurés par les enzymes de la respiration cellulaire et de la photosynthèse.  C’est ainsi que les médicaments peuvent être transportés à l’intérieur de la cellule par les protéines de transport.
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b) Les protéines structurales
C’est l’exemple de la tubuline. Dans le cytoplasme des cellules les molécules de tubuline polymérisent pour former de petits tubes qu’on appelle microtubules. Ils ont divers rôle entre autres le maintien de la forme des cellules.  Les neutrophiles sont des cellules qui s’infiltrent dans les articulations causant des arthrites. Une façon de traiter cette maladie est d’administrer la colchicine qui se  lie à la tubuline et qui oblige les microtubules à se dépolymériser. Plusieurs médicaments antitumoraux fonctionnent en se fixant  à la tubuline et bloquer le cycle polymérisation/dépolymérisation et donc de contrecarrer le développement des tumeurs. Exemple la vincristine empêche la tubuline de polymériser tandis que le palistel (taxol) bloque la dépolymérisation. 
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1.5)  Médicaments agissant sur l’ADN

a) Les agents agissant par intercalation
Ces médicaments s’intercalent entre les paires de base appartenant aux acides nucléiques et de ce fait bloque la réplication de l’ADN comme  par exemple la proflavione qui est un antibactérien. 
b) Les agents alkylants

Les agents alkylants sont électrophiles et qui réagissent avec les groupes  nucléophiles de l’ADN comme l’azote N et donc perturbent la réplication de l’ADN.

c) Les  « coupeurs »  de chaîne

Ces médicaments sélectionnent des brins d’ADN puis empêchent  l’enzyme ADN-ligase de réparer cette coupure et ainsi l’ADN est fragilisé et se fragmente. Ce type de médicaments est utilisé pour certains types de cancer de la peau.

1.6)  Médicament agissant sur l’ARN

Ces médicaments agissent en interférant dans le processus de transcription et de traduction des ARN.
1.7)  Médicaments à base de peptides et de protéines
De nombreuses hormones de notre organisme sont de nature peptidique ou protéique. Certaines maladies  résultent  d’une insuffisance de sécrétion de ces hormones  donc une manière de soigner ces maladies est de fournir au corps ces hormones manquantes. Exemple l’insuline pour le diabète.

1.8)  Les anticorps

Les anticorps jouent un rôle fondamental lors des réponses immunitaires. Toutes les cellules y compris les nôtres présentent des antigènes à leur surface. L’organisme est capable de faire la distinction entre ses propres cellules et celles qui lui sont étrangères  qui sont détruites par les anticorps. Il est possible de fixer un médicament à un anticorps  pour le diriger vers des cellules ciblées. Le premier anticorps testé était spécifique d’un antigène de lymphocytes. Il servait à cibler les lymphocytes cancéreux pour encourager l’organisme à les détruire.
