Echec a I’herpés

Au mois de mars dernier, la Food and
Drug Administration des Etats-Unis a
annoncé l’octroi d’une licence, la pre-
miére du genre, pour la production
d’un médicament destiné au traitement
des symptdmes de I’herpes génital dont
souffrent actuellement vingt millions
d’Américains. Ce médicament, qui a
recu le nom d’acyclovir, est le premier
agent antiviral connu; il a été lance sur
le marché au mois de juin. Bien qu’il ne
garantisse pas le rétablissement com-
plet des personnes affectées par ce
virus, il permet, dans certains cas, de
réduire la sévérité et la fréquence des
éruptions qui caractérisent ces infec-
tions ainsi que la durée de la période de
contagion. La nature préplse_ 'de
I’acyclovir n’a pas encore été élucidée,
mais on sait que sa structure
moléculaire rappelle celle de la guano-
sine, molécule entrant dans la
composition de ’ADN viral. En fait,
c’est grice a cette ressemblance que
I’acyclovir peut inhiber ’ADN polymé-
rase, enzyme intervenant dans la
reproduction du virus. L_’,ac,ycl.ov1r a
également d’autres proprictes 1mpor-
tantes: il ne présente aucune toxicite
pour les &tres humains et s’avere tres
efficace a de trés faibles doses.
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Le lancement de ce médicament
revét un intérét particulier pour le
Dr George Birnbaum du CNRC et le
Dr Miroslaw Cygler, ancien attaché de
recherche de cet organisme, qui ont
récemment publié un article sur la
structure tridimensionnelle de [’acy-
clovir (Biochemical and Biophysical
Research Communications, Vol. 10,
N° 3, pp. 968-974, 1981). En collabo-
ration avec les Drs Jaroslaw Kusmierek
et David Shugar, de I’Académie des
sciences de Pologne, les Drs Birnbaum
et Cygler ont étudié ’acyclovir a I’aide
d’une méthode faisant appel a la dif-
fraction des rayons X. Cette méthode
permet aux scientifiques de déterminer
I’emplacement relatif de tous les
atomes a ’intérieur d’une molécule et,
partant, d’établir une corrélation entre
sa configuration et son activité. En
fait, c’est bien la configuration en
question qui commande les interac-
tions des molécules de l’organisme
entre elles, tout comme celles d’une
clef avec la serrure correspondante.
Connaissant cette corrélation, les chi-
mistes peuvent modifier une molécule
en lui ajoutant ou en lui retranchant
des atomes et améliorer ainsi son acti-
vité biologique.

L’acyclovir est le second d’une série
de composés appelés acyclonucléosides
que les scientifiques étudient a ’aide de
la diffraction des rayons X et qui pour-
raient peut-étre, apres avoir subi quel-
ques modifications, manifester des
propriétés thérapeutiques trés intéres-
santes. Il est possible que la découverte
de ce premier agent antiviral s’avére
aussi révolutionnaire que celle de la
pénicilline, qui a engendré le lancement
d’une série d’agents antibactériens.
Cette perspective a incité le Dr Birn-
baum a s’intéresser aux autres com-
posés de cette famille et, méme s’il en
laisse ’essai clinique a d’autres labo-
ratoires, il espére bien arriver a carac-
tériser leur structure moléculaire. ]

Texte francais : Annie Hlavats

Ce tracé, produit a I’aide d’un ordinateur, repré-
sent 12 molécules d’acyclovir (1 en rouge) et 8
molécules d’eau (en bleu), telles qu’on les re-
trouve dans un cristal.

Computer-generated plot, showing 12 molecules
of acyclovir (1 in red) and 8 molecules of water
(in blue) as they are packed in a crystal.
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