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“corpora non agunt nisi fixata”

Ehrlich’s “magic bullet” theory

“The aim is to find chemical substances 
that have special affinities for pathogenic organisms and 

 
that, like «magic bullets», go straight to their targets.”
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Lemaire et al, JAC 2011
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1.

 

Expression of activity is highly dependent on the environment
•

 

Growth medium can influence bacterial physiology
•

 

Intracellular bacteria / biofilms

 

are refractory to antibiotics
 importance of testing antibiotic activity in relevant media/models

2.

 

Screening tests in routine laboratories may need to be revisited
•

 

Susceptibility changes during treatment
•

 

Low level resistance mechanisms (efflux)  often escape detection

 

in routine

 
but are clinically meaningful

 interest of basing dosages on PK/PD approaches and MIC determinations


 

importance of developing new diagnostic tools 

3.

 

Pertinent in vitro models may be helpful in preclinical evaluation of new drugs
•

 

Intracellular survival is considered as determinant in recurrence /persistence
•

 

Biofilms

 

are associated to about 80 % of infections
 in vitro screening may help selecting drug candidates
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