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Introduction

Introduction :

L'homme est toujours intéressé aux plantes depuis les civilisations anciennes, qui ont
constitués pour lui une source de nourritures (plantes comestibles) ou poisons pour la
chasse, voire un moyen de guérir ses maladies (plantes médicinales).

Aujourd'hui, malgré le développement de synthése chimique des molécules
médicamenteuses, La résistance des germes aux effets des médicaments antimicrobiens
est devenu de jour en jour un sérieux probleme qui cofite des vies, de 1’argent et menace
notre capacité a traiter I’infection chez les humains et chez les animaux. Ce ci a poussé
I'homme & exploiter les métabolites secondaires des plantes médécinales qui sont des
molécules bio actives présentant beaucoup d’intérét comme source potentielle de
molécules naturelles.

Dotées de toute une gamme de propriétés biologiques, les métabolites secondaires sont
utilisés a la maniére d’antibiotiques ou d’autres préparations chimiques, pour leurs fortes
actions bactériennes, fongicides et vérucides. Aujourd’hui, ils font aussi 1’objet d’études
pour leur éventuelle utilisation dans le domaine agro—alimentaire comme agents
conservateurs contre I’oxydation des aliments.

L’approche pharmacologique par [’utilisation de ces métabolites secondaires et le
développement de nouveaux agents thérapeutiques s’aveére indispensable, il est
aujourd’hui au centre de recherche dans de célébres laboratoires dont la plus grande
partie de leur intérét porte sur I’étude de ces molécules.

Ainsi, I’objectif de notre travail consiste & : citer les principales classes de métabolites
secondaires et leurs principaux intérét dans le domaine de la microbiologie.
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Analyse bibliographigue

I. Métabolites secondaires

I.1. Définition :

Les plantes produisent un grand nombre de composés dont jusqu'a il n' y a pas trés
longtemps, on ne connaissait pas le réle pour la plante. Ces composés ne sont pas
produits directement lors de la photosynthése mais résultent des réactions chimiques
ultérieures on les appelle les métabolites secondaires [1, 2].

L.2. Les différentes classes chimiques des métabolites secondaires :

Les métabolites secondaires sont répartis en deux classes chimiques: les composés azotés
qui comprennent les alcaloides et les glycosides. Ils sont synthétisés & partir d'acides
aminés, et Les composés phénoliques; IIs ont un groupe hydroxyle sur un cycle
aromatique. Ceux sont, la lignine, les flavonoides, les phénylpropanoides et les
anthocyanes [3].
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Figurel: Quelques classes de métabolites secondaires et leurs origines biosynthétiques
[4].
1.2.1. Les composés azotés :
1.2.1.1. Définition :
Les composés azotés se caractérisent par le fait qu’elles contiennent de I’azote et que
dans la plupart des cas celui-ci entre dans leur structure moléculaire sous la forme d’un
acide aminé ou de son dérivé décarboxylé [1].

1.2 .1.2. Les alcaloides :
Le premier alcaloide isolé & l'état défini fut la morphine a partir d'un extrait d'opium
latex du pavot papaver somniferum [5]. Décrite en 1817 par F. W. Sertlirner sous le nom

N
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primitif de « morphium » aprés avoir &té entrevue en 1804 par A. Seguin. La méme
ann€e apparurent la narcotine ou noscapine (opium), I'émétine (ipéca) et la strychnine
(noix vomique), ce qui conduisit W. Meissner, en 1819, a forger le mot « alcaloide » pour
désigner ce nouveau type de produits [6].

A. Définition :

Les alcaloides représentent un ensemble de molécules d'origine naturelle, renfermant du
carbone, de 'hydrogéne et plus spécialement de 1'azote. En fait, les alcaloides forment un
groupe hétérogéne, du point de vue tant de la structure et des propriétés chimiques que
des effets biologiques qu'ils manifestent [6]. Le nombre de métabolites secondaires qui
appartiennent a ce groupe est a peine concevable, on en connait actuellement environ
3000 [2].

B. Localisation et répartition :

Environ 10 a 15% des plantes vasculaires synthétisent des alcaloides, se rencontrent aussi
bien chez ’ordre des monocotylédones que chez les amaryllidacées, une famille de cet
ordre. Ils sont dans leur grande majorité issus des plantes supérieures, mais leur
répartition dans les familles botaniques est trés irrégulicre. Certaines sont riches en
alcaloides, comme les apocynacées (belladone riche en alcaloides atropiniques dans
toutes les parties de la plante, fruits, feuilles et dans I'écorce) [7]. Alors que d'autres ne
comportent que quelques espéces alcaloidiques (cruciferes). Les lieux d'élaboration des
alcaloides dans les plantes sont variables suivant les espéces. Ce sont les tissus jeunes, en
phase de croissance, les tissus périphériques, cellules épidermiques ou sous-épidermiques
des feuilles, téguments des graines, partie corticale des racines, qui constituent les sites
privilégiés de production [1, 3,6].

C. Structure et classification chimique :

Les alcaloides possédent un squelette hétérocyclique azoté, si l'on excepte quelques
substances ou l'azote est extra cyclique (colchicine, éphédrine). La classification la plus
accessible est donc fondée sur la nature du systéme cyclique fondamental de la molécule,
mais elle est purement descriptive. Les deux groupes de loin les plus importants sont
représentés par les alcaloides isoquinoléiques (plus de 1500) et indoliques (plus de 700)
[6,8].

Noyau non usuel I Exemple
Alcaloides hétérocycliques
Alcaloides a azote extracyclique

Tropolone Colchicine Ephédrine,
protoalcaloides mescaline
Structures particuliéres
Peptides Pandamine
Aminoditerpenes Aconitine, taxol

Tableaun 1 : Les différents groupes d’alcaloides [6].

(P9}
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Figure2 : Principales séries d’a,caiuiucs »* Teurs acides amin€s de départ [2].

D. Extraction et purification

Les alcaloides sont des comp.... . otructures hétérocycliques, principalement azotés.
L'azote leur confere des propriétés basiones mise a profit lors de leur extraction. Ils
forment avec les métaux lourds des dlubles, ce qui permet de les caractériser [6.8].
Deux cas principaux se présentent :

D.a. Alcaloides volatils entrainables par la vapeur d'eau :

Ils sont déplacés de leurs combinaisons naturelles par une base fixe (chaux, soude,
magnésie), directement a partir de la plante, puis entrainés par la vapeur d'eau. Apres
condensation, ils se séparent de la partie aqueuse du distillat a laquelle ils ne sont pas
miscibles [6].
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D.b. Alcaloides fixes :

La plante est traitée par de l'eau ou un alcool (éthanol & 70%, méthanol) en présence
d'acide qui entraine les alcaloides sous forme de sels solubles. La solution extractive est
séparée, concentrée, et alcalinisée par la soude ou I'ammoniaque qui libere les alcaloides.
Ceux-ci sont alors repris par un solvant organique non miscible a I'eau. Un second
procédé pour déplacer les alcaloides consiste a ajouter un agent alcalin directement 2 la
plante, et les alcaloides libérés sont récupérés en traitant le tout par un solvant organique
[2]. Pour la purification, on opére par cristallisation progressive dans des solvants
adéquats, par extractions successives en milieu acide & l'aide de solutions de pH
décroissant, en pratiquant une séparation par contre-courant d'un solvant non miscible, et
surtout par chromatographie. Les méthodes chromatographiques consistent & séparer les
divers constituants d'un mélange en fonction de leur affinit€ pour un adsorbant au sein
d'un solvant choisi. On fait appel ici & la chromatographie d'adsorption sur colonne
(silice, alumine) avec sa variante récente, la chromatographie liquide & haute performance
(C.L.H.P.), aux diverses modalités de chromatographie en couche mince (C.C.M.), a la
chromatographie d'échange d'ions. Les méthodes chromatographiques sont surtout du
domaine du laboratoire et, en raison de leur colt, assez peu utilisées dans l'industrie, qui
préfere la cristallisation fractionnée [6,8].

E. Intéréts dans les domaines de Ia microbiologie :

Les alcaloides jouent un rble important comme principes actifs des médicaments, malgré
l'essor des produits de synthése, ils sont utilisés soit tels quels, soit sous forme de dérivés
plus actifs, mieux tolérés par l'organisme, ou manifestant des effets différents. Ils ont
souvent servi de modéle pour imaginer de nouvelles molécules de synthése. La recherche
scientifique arrive a montrer que les alcaloides ont des propriétés antimicrobiennes :
antibactériennes, antivirales, antifongiques, antiamibiennes et antiparasitaires [9].

Parmi les résultats de recherches réalisés sur les alcaloides et leurs intéréts dans les
domaines de la microbiologie, nous avons :

E.a. Activité anti-bactérienne des alcaloides :

-Le composant actif de I’arbre du baton de mastication nigérien Zanthoxyloides de
Fagara se compose de divers alcaloides [10]. Ces alcaloides empéchent, in vifro, les
Porphyromonas gingivalis qui sont des microbes pathogénes et le melaninogenicus
périodontiques de Bacteroides [9].

-La piperine, un alcaloide extrait de la plante Piper negrum, a une activité antibactérienne
contre les bactéries, lactobacillus, Micrococcus, Escherichia coli et Enterococcus
faecalis [11].

-La cocaine, un alcaloide de Erythroxylum coca, a une activité antibactérienne contre les
Gram négatifs, Gram positifs et les coccis [12,13].

-La carpaine,un alcaloide présente dans les fruits de carica papaya présente une activité
bactériostatique contre Bacillus subtilis, Entérobactérie cloaques, Escherichia coli,
Salmonella typhi, Staphylococcus aureus et Proteus vulgaris [14,15,16].

-Les alcaloides totaux des feuilles et des écorces de [’dnnona erassijlora présentent une
activité antibactérienne limitée a quelques germes. Ces activités sont peu intenses et n’ont
pas justifié par une €tude approfondiee.
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-La  Manadomanzamine = A21 issue d’éponges indonésiennes du genre
Acanthostronglylophora posséde une activité intéressante contre les bactéries
tuberculiniques (concentration inibitrice IC 50 1,9 ng/ml) [17].

-La découverte de la Nakadomarine A 22 isolée a partir d’éponges du type Amphimedon
conduit & I’apparition d’une nouvelle classe de Manzamines, il s’agit d’un composé
hexacyclique qui a pour origine biosynthétique I’Ircinal A 9. Elle posséde des activités
antibactériennes [17]. »

-L’extrait alcaloidique de la plante FEudistoma fragum montre une Activité
Antibactérienne contre : Staphylococcus aureus, Escherichia coli [18].

E.b. Activité antifongique des alcaloides :
-La berbérine est un alcaloide de I’arbuste épineux Berberis vulgaris et la Pipérine est un
alcaloide aussi de la plante Piper negrum ont des activités antifongiques [11, 19,20].

-Récemment, des études ont montré que la capsaicine, un type d’alcaloide pourrait
augmenter la croissance du Candida albicans [12].

- La classe de Manzamines cité précédemment posséde des activités antifongiques [17].

E.c. Activité anti-protozoique des alcaloides :

-Tandis que des alcaloides se sont avérés pour avoir des effets protozoiques y compris
contre especes Giardia et Entamoeba [11], l'effet principal d'antidiarrhéique est
probablement dii a leurs effets. Le temps de passage dans le petit intestin, il est
potentiellement efficace contre Trypanosomas [21] et Plasmodias [19].

-L’arbuste Mahonia aguifolia contient un alcaloide nommé Berberine a une activité
antiprotozoique contre plasmodium [19].

-La Berberine de la plante forestiere Hydrasiis canadensis & un effet antiprotozoique
contre giardia duodenale.

-L’Hydrastis canadensis contient un alcaloide appelé Hydrastine qui a une activité
antiprotozoique contre Trypanosomas [21] et Plasmodia [19].

-L’extraits des feuilles et de I'enveloppe de tige de Peschiera (Apocynacées) est riche en
alcaloide a été analysés pour des activités anti leishmanial. Cette activité a été concentrée
dans les fractions d'alcaloide qui ont rapporté 20 alcaloides d'indol et de bisindole.

Ils ont observés les activités leishmaniale les plus fortes avec le dimére conodurine
d'alcaloides [22], N-demethylconodurine (= gabunine) [23], et conoduramine [24] contre
la forme intracellulaire d'amastigote de Leishmania était observé pour les composés cités.

-Depuis longtemps, La quinine issue de l'écorce d'arbre Cinchona calisaya est I’ alcaloide
le plus étudié. Maintenant, elle est utilisée pour la lutte contre le paludisme [25].
L’activité d’une molécule de la quinine sur les patients atteints de paludisme présentent
une lame positive avec une mono infection Plasmodium falciparum & donnés un seuil de
résistance fixé sur 800 nM [26].

-La quinine présente une activité antimalarique, ¢lle rend encore service dans certaines
formes graves du paludisme dues a Plasmodium falciparum. Le mécanisme d'action de la
quinine est assez complexe mais semble lié & la perturbation de la membrane du
plasmodium [2]. Aujourd’hui la quinine est réservée au traitement de certains acc€s
palustres rebelle au traitement classique (QUINIMAX, QUINIFORME). Son isomére
optique est utilisé, comme (CARDIOQUINE, LONGACOR, QUINIDURULE) [3] l'effet

6



Analyse bibliographique

indésirable de la quinine incluse des douleurs abdominale, des nausées, un tintement, une
cécité et des réactions d’hypersensibilité [27].

N

2

Figure3 : Structure chimique de quinine [5].

-La morphine, cette molécule reste toujours par voie orale ou injectable le produit de
choix dans le traitement des douleurs intenses, en particularité lors de cancers .La
morphine et surtout son dérivé la codéine (méthylmorphine) est un calmant de la toux
[6].

-La réserpine, alcaloide isolée d'une plante sédative Rauwolfia serpentina utilisée dans le
traitement des psychoses aigués. La vinblastine et la vincristine, alcaloides utilisés dans
le traitement des leucémies, de la maladie de Hodgkin et de diverses autres tumeurs [6].

F. Intérét dans le domaine agroalimentaire :
Dans le domaine agroalimentaire aucune étude n’a été réalisé sur le role des alcaloides.

L.2. 2. Les composés phénoliques :

Les composés phénoliques, en particulier les flavonoides et les terpenes, contribuent au
caractéristiques sensorielles des aliments, il a été récemment démontré qu’ils ont une
large gamme d’effet anti-microbien [1,3].

L.2.2.1. Définition :

Du point de vue chimique, un composé phénolique est une molécule comprenant au
moins un noyau aromatique - ou benzénique - dont au moins un atome d'hydrogene est
remplacé par le groupement hydryle-OH. Les plantes disposent plusieurs voies
réactionnelles pour synthétiser les cycles aromatiques des composés phénoliques, pour
les plantes supérieurs, elles produisent I'acide cinnamique et la structure de type flavane
[1,3].

Parmi les composés phénoliques les plus connus on cite :

I.2.2.2. Les terpénes :

Les composés terpéniques constituent un groupe de molécules tres différentes tant d'un
point de wvue structural que fonctionnel [6]. Le premier terpenoides isolé est un
monoterpéne dans les années 1850, il constitue la base de nomenclature des autres
dérivés [28].

A. Définition :

Ce sont des composés naturels présentant dans les végétaux, ils sont les principes

odoriférants (exemples: camphere, menthol, citronnelle....). Au sens strict des
7
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hydrocarbures. Iis ont pour formule brute :

-Mono terpénes : CijH;g

-Di terpénes . C20H32

-Sesquiterpénes : CysHyq4

-Tri terpeénes : CypHyg

Tous les composés terpéniques se présentent structurellement comme des polyméres de
l'isopreéne [2].

Ils peuvent €tre considérés comme un nombre formé par I’assemblage d'un nombre entier
d' unités penta carbonées ramifiées dérivées du 2- méthyle- butadiéne déja en 1887, O.
WALLACH envisageait que les terpenes devaient étre construits a partir d'unités
isopréniques et quelques dizaines d'années plus tard 1953 RUZICKA. Aprés plus de
trente années consacrées a 1’études des terpénes transformait cette hypothese en une regle
générale dont le principe a ét€ depuis confirmé expérimentalement [8].

- 0 0
PN A~ o0
N T S - CHG —P—0—p — OH

3

= !

{ T l ;

' OH OH

UNITE ISOPRENE ISOPENTENYL PYROPHOSPHATE

{ FORME ACTIVEE )

Figure4 : Structure de base des terpénes [1].

B. Localisation et répartition :
La majorité des terpénes sont spicifiques du regne végétal mais on peut les rencontrer
chez les animaux : phermones et hormones juvéniles sequiterpénique [8&].

C. Structures et classification chimique :

D’un point de vue structural que fonctionnel les terpénoides constituent un groupe de
molécules trés différentes. Avec prés de 15000 structures moléculaires connues, ils
constituent probablement la classe la plus diversifiée de composés organiques végetaux
(3]

On peut classer les terpénes en cing classes : mono terpenes, sesquiterpénes, diterpénes,
tri terpenes et les huiles essentielles [1].

D. Biosyntheése des terpénes :

Les terpénes sont des dérivés de [I'isopréne CsHg. Leur synthése passe par
Iisopentenylediphosphate qui est une forme activée de l'isopréne par le gain d'un
pyrophosphate. Par conséquent, leur squelette carbone renferme généralement un nombre
d’atomes de carbone multiplier de 5, par exemple Ci¢ (monoterpeénes ), Cis
(Sesquiterpeénes), C,q (diterpénes), Cs, (triterpénes),etc. .. [4].

En 1955, I"utilisation des précurseurs marqués (C,°H) a permis de savoir la biosynthése
des terpénes (figureS). L acide acétique activé se condense pour donner un dimeére, qui
peut ensuite donner soit une chailne linéaire conduisant a des acides gras, soit par
condensation ramifiante, I’acide mévalonique en Cgq ensuite, 1’obtention de 1’ isopentenol
par décarboxylation accompagnée d’une déshydratation, celui-ci est isoméris€ en alcool.
La condensation de ces deux derniers conduit au pyrophosphate de géranyl, précurseur
des mono terpénes par une poursuite de la condensation [29].
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E. Intérét des terpénes dans le domaine de la microbiologie :

Apreés plusieurs recherches récentes sur les composés terpéniques des différentes especes
des plantes médicinales, il apparait que ces composés ayant des activités contre diverses
microorganismes (bactéries, champignons,...).

E.a. Activité anti-bactérienne des terpénes :
Les terpénes ou les terpénoide ont une activité antibactérienne
[30,31,32,33,34,35,36,37,38,39].

-Les scientifiques de nourriture ont trouvés le terpénoide en huiles essentielles pour
limiter la prolifération de Listeria monocytogénese. L'évidence pour son activité
antibactérienne est mélangée [12].

-La fraction soluble dans 1'éthanol de la plante trefle pourpre de prairie, rapporte un
terpénoide appelé Petalostemumol, qui a montré une excellente activité contre Bacillus
subtilis, Staphylococcus aureus et peu d'activité contre les bactéries gram négatifs [40].
Deux diterpénes isolés sont bien fonctionnés contre les cholera causées par
Staphylococcus aureus et Pseudomonas aeruginosa [41].

-Le terpénoide présente dans la fruit de carica papaya peut lui contribuer ses propriétés
antibactériennes [15]. Les études ont montré que les terpénes sont bactériostatiques
contre Bacillus subtilis, Entérobactérie cloaques, Escherichia coli, Salmonella typhi,
Staphylococcus aureus et Proteus vulgaris [16].

-Capsicum annuum et Thymus vulgaris sont des plantes riche en terpeénes, elles ont des
effets contre les bactéries [12, 13,42].

-Des travaux récents ont montrés que le Tropolone, un terpenoides de type lathujaplicine,
a une activité antibactérienne vis-a-vis de Staphylococcus aureus qui est la cause
principale des infections dans les hopitaux [43].

E.b. Activité antifongique des terpénes :
-Les terpénes ou les terpénoide ont des activités contre les mycétes [44, 45, 46, 47, 48,
49,39]..

-Petalostemumol est un terpénoide extrait de la famille des fabacées, montre peu
d'activité contre les Candida albicans [40].

-Les plantes suivantes : Thymus vulgaris, Citrus sinensis, Citrus parasita sont riches en
terpénes qui ont un effet sur les champignons [50,42].

-L’arbre Tabebuia est riche en sesquiterpéne qui a une activité contre les champignons
[21].

-Les tropolones de Cupressacées sont des terpenes modifiés formés par extension du
cycle aromatique [51, 52, 53, 54]. Par ailleurs, des investigations déja anciennes ont
montré que les thujaplicine sont des tropolones, d’arbre Thuja plicata constituent des
substances fortement fongicides vis-a-vis des champignons Basidiomycetes : Coniophora
puteana, Fomes pinicola, Lentinus lepideus, Merulius lacrymans, Polyporus balsameus
et Poria vaporaria. Les champignons du bleuissement sont aussi entiérement inhibés
pour des concentrations en thujaplicine de 0,01 % [55].

E.c. Activité anti-protozoique des terpénes :
-Les terpeénes ou les terpénoides ont une activité contre les protozoaires [11,56].
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-Les études d’activité de la plante taget lucida qui contient une huile essentielle démontre
son action inhibitrice in vitro sur les Entérobactéries pathogénes : Salmonella enteridis,
Salmonella typhi, Shigella dysenterioe et Shigella flexneri [65].

-Les feuilles de la plante guayaba sont riches en huile essentielle, p caryophylléne, qui
possede une activité contre Staphylococcus aureus [65].

-L’huile essentielle de la plante Marocain Ocimum bacilicum a une activité
antibactérienne contre les salmonelles [66].

-Plusieurs études en station expérimentale ou au cours d’essai ont montré que, les huiles
essentielles extrait d’ail, présentent des propriétés antibactériennes essentiellement chez
les Salmonelles [67].

-Différentes études récentes ont confirmé, in vitro, I’activité antibactérienne de certaines
huiles essentielles [68,69].

-Le pouvoir antiseptique s’exerce a I' encontre de bactéries pathogenes vari€es, y compris
des souches antibiorésistantes. Les doses actives sont en général faibles et celles qui sont
déterminées par une expérimentation in vitro sont directement transposables pour une
utilisation par voie externe ou, a fortiori, Sarriette, cannelle, thym, girofle, lavande,
eucalyptus sont des plantes et des arbres qui contiennent les huiles essentielles les plus
antiseptiques. Des composés comme le citral, le géraniol, le lilol ou le thymol sont
respectivement 5, 2, 7, 1,5 et 20 fois plus antiseptiques que le phénol,un hydroxybenzen
qui contient particuliérement les flavonoides [70]. ‘

-Un exemple des eucalyptus et leurs cousins botaniques ont un feuillage trés aromatique
dont I’extrait des huiles essentielles puissamment bactéricides et trés employé pour
soigner les infections des voies respiratoires (bronchites), les grippes qui trainent et se
compliquent ainsi que les infections urinaires [70].

-L’huile essentielle de niaouli dans nombreuses spécialités a visé broncho-pulmonaire.
Les huiles essentielles de M. alternifolia (5g dans 100ml d'alcool a 90°) puissamment
bactéricide par son contenu en alpha terpinéol. [70].

-L' activité antibactérienne a été utidiée in vitro pour trois espeéces de Cymbopogon Sp.
avec des compositions en huiles essentielles (tableau 4) vis-a-vis des germes pathogénes
d'animaux, des compagnies des chats et chiens. Les résultats d’activit€¢ bactéricide sont
obtenus pour sept souches bactériennes (tableau 2) responsables d’infection mixte chez
le chien et le chat. Toutes les souches bactériennes sont révélées insensibles vis-a-vis des
huiles essentielles étudiées [28].
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Activité antimicrobienne (CMI pm.I")

Souches microbiennes *Ce¢ |[Cn |[Cs Citral |Ctnal |Ctnol |Gnol |Pipé
Souches fongiques

Dermathophytes

Trichophyton mentagnophytes 100 | 150 |>500 [100 300 100|200 [>500
B)

Microsporum canis (B) 100 | 200 |[>500 150 300 100 {200 |[>500
Microsporum gypseum (B) 200 | 500 |>500 |150 300 150 200 |>500
Levures pathogénes

Candida albican (B) 100 |>500 |>500 |100 >500 150 100 |>500
Cryptococcus neoformans (B) 100 | 500 |>500 |100 >500 100 100 [>500
Malassizia pachydermatis v5502 | 75 150 | 400 [100 150 | 200 [200 [>500
Champignons filamenteux

Aspergillus fumigatus (B) 100 | 200 |>500 |100 >500 [150 200 [>500
Souches bacteriennes

Pseudomonas aeruginosa v5667 |>500 |>500 |>500 [>500 [>500 |>500 |>500 |>500
Pseudomonas aeruginosa v5791 [>500 |[>500 [>500 |>500 |>500 [>500 [>500 |>500
Pseudomonas aeruginosa v5803 [>500 |>500 [>500 |>500 [>500 [>500 [>500 [>500
Pseudomonas cepacia v6108 >500 |>500 |>500 [>500 |[>500 |>500 |[>500 |>500
Staphylococcus intermedius 500 [>500 |>500 |[>500 |[>500 [>500 |>500 |>500
IP81.60 :
Staphylococcus intermedius 500 [>500 [>500 |[>500 {>500 {>500 |>500 |>500
V6146

Staphylococcus intermedius 500 |>500 |[>500 {>500 |[>500 |[>500 |[>500 |>500

V6148

Tableau2 : Spectre antimicrobien des huiles essentielles des trois especes du genre

Laboratoires Vétoquinol, France ; IP : Institut Pasteur ; Paris.

Cymbopogon sp [28].

**Interprétation des tests de sensibilité en aromathérapie:
CMI < 50 pl.ml™ : excellent pouvoir inhibiteur.
50 pl.ml™ <CMI >250 ul.ml": pouvoir inhibiteur intéressant.
250 pul.ml? < CMI > 500 pl.ml™ : faible pouvoir inhibiteur.
CMI > 500 ul.ml”" : pouvoir inhibiteur médiocre ou nulle.

**% Cc : Cymbopogon citratus ; Pipé : pipéritone ; B : CHU Besangon et Angers ; V :

-L’Origanum compactum est une plante riche en huile essentielle. Cette <ctude
fondamentale vise la détermination qualitative et quantitative de 1’action antibacteriennes
in vitro de ’huile essentielle d’Origanum compactum vis a vis des souches provenant des
malades soufrant pour la plupart d’infections urinaires. Sur le petit échantillon des
souches cliniques récoltées, Ceci permet de remarquer I’importante fréquence des
souches d’Escherichia coli qui constituent un vrai probléme des infections urinaires
qu’elles occasionnent. Parmi ces dernicres, Escherichia.coli F1 ou les diametres des
zones d’inhibition et les concentrations minimales inhibitrices et bactéricides de I’huile
essentielle d’Origanum compactum vis 4 vis des seize souches cliniques sont regroupees

dans le (tableau 3).
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-En milieu solide, I’action bactériostatique de 1’huile essentielle pure d’Origanum
compactum se traduit par I’apparition des zones d’inhibition autour des puits. Le diamétre
de ces dernieres différe d’une bactérie & une autre et va de 11 mm a 37 mm. Le produit
test€ est sans aucun effet inhibiteur des trois souches de Pseudomonas aeruginosa
utilisées (Tableau 3).

En milieu liquide, a I’exception des souches de Pseudomonas aeruginosa qui se montrent
résistantes aussi bien.a ’action bactériostatique que bactéricide de I’huile essentielle
d’Origanum compactum, toutes les autres bactéries sont inhibées par cette huile a des
concentrations inférieures ou égales a 0.125% (v/v) et tuées par des concentrations
inférieures ou égales a 0.25% (v/v) (Tableau3). Pour certaines bactéries I’action de
I’huile essentielle est directement bactéricide (CMI=CMB) et pour d’autres, la
concentration minimale capable de tuer I’inoculum est la double de celle susceptible de
I’inhibé. L'importante action antibacterienne démontrée par 1'huile essentielle d'Origanum
compactum est en relation avec sa forte teneur en carvacrol et en thymol (30.53% et
27.5% respectivement). Ces huiles essentielles sont réputés avoir une grande action
antibactérienne selon la sensibilité des souches médicales, méme celles multi résistantes a
I’huile d’Origanum compactum suggére sa possible utilisation en thérapeutique comme
alternative naturelle aux agents chimiothérapeutiques dont le spectre d’action est en
réduction continue [71,72,73,74].

Milieu solide Milieu liquide
Isolats cliniques Diamétre de la zone
d’inhibition (mm) CMI (%v/v) CMB(%v/v)

Echerichia coliF1 20
Echerichia coli S1 37 0.1250 0.1250
Echerichia coli S5 20 0.0625 0,0625
Echerichia coli S11 20 0,0625 0,0625
Echerichia coli S12 22 0,1250 0,2500
Echerichia coli S14 20 0,1250 0,2500
Echerichia coli S15 32 0,0625 0,125
Pseudomonas aeruginosa F2 0 >1 >1
Pseudomonas aeruginosa S3 0 >1 >1
Pseudomonas aeruginosa S4 0 >1 >1
Enterobacter sp S2 11 0.1250 0.1250
Enterobacter agglomerans S6 150 0.0625 0.0625
Enterococque S7 19 0.0625 0.0625
Enterococque S§9 19 0.0625 0.0625
Proteus mirabilis S10 17 0.0312 0.0625

Proteus penneri S1 17 0.0625 0,1250

Tableau3 : Activité antibactérienne de I’huile essentielle d’Origanum
compactum [71,72,73,74].

-Le diamétre de la zone d’inhibition produite autour des puits par I’ajout de 50ul des
dilutions de I’huile essentielle par puits. Les valeurs sont la moyenne de deux répétitions.
CMI : Concentration minimale inhibitrice de I’huile essentielle d’Origanum compactum.
CMB: Concentration minimale bactéricide de I’huile essentielle d’ Origanum compactum.
La densité bactérienne est de 10 UFC/m .
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-Plusieurs especes du genre Zanthoxylum ont été investiguées pour déterminer leur
composition en huile essentielle. Les travaux de Ngassoum et al. 2003 ont permis de

***]K Composés identifiés Cymbopogon Cymbopogon Cymbopogon
* citrus nardus schoenanthus
* pourcentages relatifs (%)

1144 Cis hydrate de penéne 0,53

1123 Tri hydrate de penéne 0,28

991 Myrcene 10,65

1002 Caréne-2 16,48

1029 limonene 1,39 2,29

1070 Cis hydrate de sabinéne 0,27

1153 Ctronellal 30,54

1189 O-Terpinéol 0,85 0,27 0,56

1226 Citronéllol 0,27 7,65 '

1238 Néral 31,36 0,42

1253 Géraniol 5,47 23,93

1267 Géranial 43,15 0,74

1381 Acétate de géranyl 01,22 3,48

1253 Pipéritone 68,00

1338 B-Elémene 2,09 0,82

1425 B-Caryophylléne 1,10

1443 [J-Farnéséne 0,17 0,09

1457 Tr -B-Farnéseéne 0,33 0,20

1485 Germacrene D 1,28

1500 Bicyclogermacréne 1,18

1523 o-Cadinéne 0,19 0,18

1550 Elémol 1,18

1583 Oxye de caryophylléne 12,04 0,20 -

1651 B-Eudesmol 0,15 0,79

1654 O- Eudesmol +q- Eudesmol 0,26 0,33

1658 O-Tiglate de citronellyle 1,12 0,96
Total % 93,57 96,30 98,43

Tableaud: Composition centésimale des huiles essentielles des trois espéces de
Cymbopogon sp [28].

Mettre en évidence dans les fruits secs de Zanthoxylum Zanthoxyloides. De nombreux
composés volatils, qui ont montré une activité antibactérienne contre Bacillus subtilis,
Bacillus cereus et Escherichia faecalis, parmi lesquels le a-pineéne [75], composé
majoritaire de cette huile essentielle, le trans-f-ociméne [76], le citronellol [77], I’acétate
de citronellyl [78], le a-terpinoléne [79], le a-phellandreéne [80], le géraniol[81], le
limoneéne [82], etle f-myrcéne[83]. :

-D’autres composantes ont été isolées des feuilles et des fruits de Zanthoxylum
rhoifolium contre le germe acréne D. En plus du f-myrceéne, du linalol entre autre
constituants déja cités ci-dessus et qui ont montré une activité antibactérienne contre
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Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae et Salmonella setubal par Gonzague et al.
[84].

E.b. Activité antifongique :

-Certaines huiles essentielles sont actives sur les champignons responsables de mycoses
en inhibant leur multiplication. Elles ont également un effet sur des levures Candidas
[85].

-L' activité antifongique a été utidiée in vitro pour les trois espéces Cymbopogon Sp.
africains avec des compositions en huiles essentielles (tableau 4) vis- a- vis des germes
pathogenes d' animaux, les compagnies des chats et chiens [28].

-Les résultats d’activité fongicide sont obtenus pour sept souches fongiques (tableau 2)
responsables d’infection mixte chez le chien et le chat (chimiotype a citral et
Cymbopogon nardus L. chimiotype a citronéllal geranol) ont montré une activité
fongistatique treés valable avec des concentrations minimales inhibitrices (CMI)
comprisent entre 75et 200 pg/ml qui pourrait étre exploitée a des fins vétérinaires [28].

-Pour la confirmation des activités antifongiques (fongicides/fongistatiques), des testes
ont été réalisé in vitro avec divers huiles essentielles prévenant des plantes aromatiques
et médicinales Marocaines ; Thymus vulgaris L. (thym) , Rosmarinus officinalis L.
(romarin) et de la Mentha pulgium L. (menthe pouliot) vis-a-vis de différentes
dermathophytes responsables des mycoses humaines et les résultats obtenus montrent
l'efficacité de toutes ces huiles et que l'une des huiles de Thymus vulgaris L, exerce un
haut effet inhibiteur sur la croissance des dermathophytes in vitro .Ces résultats suggérent
que les huiles essentielles, par leur activités fongistatiques et fongicide,pourront
constituer une solution alternative intéressante aux thérapies habituelles en cas de
mycoses superficielles [86].

-L'eugénol trouvé en huile essentielle de clou de girofle [64], est considéré fongistatique
contre les mycétes [87].

-La plante de taget lucida qui contient une huile essentielle démontre son action
inhibitrice in vitro sur Candida albicans [65].

E.c. Activité antiprotozoique :

Plusieurs études en station expérimentale ou aucours d’essai terrain ; Sopojnikov et
Egozi, 1999, Martins et al 2002 et Boxaspen et Holm, 1992 ont permis de montrer que
les huiles essentielles extraits d'ail, présentent des propriétés antiprotozoiques contre le
poux des mers [67].

E.d. Activité anti-virale :

Les huiles essentielles possédent une activité antivirale intéressante, PARMI et autres en
1997 démontrent l'effet d'huiles essentielles sur le virus Epstein-Barr Viridae (EBV) qui
a causé l'infection de la mononucléose associée au lymphome de Burkitt et le carcinome
de naso-pharynx [&8].

F. Les Intéréts dans le domaine agroalimentaire :

-En alimentation, les huiles essentielles donnent leur saveur aux condiments (poivre,
gingembre, etc.) et aux aromatisants (menthe, anis, oranger, citronnier, cuinin, thym,
laurier et romarin). Chacune de ces especes doit en effet sa saveur & un ou plusieurs
principes particuliers entrant dans sa composition : apiol de l'essence de persil, anéthol du
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hydroxyle en position 3. Mais leur biosynthése emprunte une autre voie. Certains, se
trouve sous forme d'anthoxantines et conferent leur couleur jaune pale au fleurs {1, 8,3].

C. e. Leuco anthocyanes :
Ils sont incolores et portent deux groupements hydroxyles sur la chaine réunissant les
deux noyaux benzéniques (flavane-3 .5diol) [1].

C.f. Chalcone et aurones :

Le troisieme hydroxyle libre chez les chalcones est & ’origine de 1’atome d'O, du cycle
pyranique des autres flavonoides et de celui du cycle furanique des aurones [8].

Colorent certaines fleurs en jaune bien que la couleur jaune de la plupart des fleurs est
die a des caroténoides.

C.g. Anthocyanes :
Les anthocyanes (de anthos : fleur, cyanosa : bleu) sont des pigments rouges, violets et
bleus dans les fleurs et les fruits et sont le plus souvent retrouvés sous forme
d’hétérosides [5].
Les anthocyanes présentent le méme squelette que les flavonoides mais sous forme
cationique.
Qui par suite de leur ionisation présentent des couleurs différentes pour les divers:
PH: -du rouge orange en milieu acide.

-du bleu mauve en milieu alcalin .
La couleur dépend du nombre de -OH non méthyls (la pelagonidine qui ne porte qu'un
OH et rouge orange, par contre la delohinidine a 30OH est bleu mauve) [92].

C.h. Anthocyanidines : '

Les anthocyanidines sont les aglycones des anthocyanes (glucosides) ,ces dernier sont les
pigments vacuolaires rouges ou bleus de toutes les végétaux (a l'exception de ceux qui
contiennent des betalaines ; un type de flavonol).

Les aglycones se distinguent les uns des autres principalement par l'arrangement de
substitution sur le cycle B, lors de I'etablissemement de la structures de la flavane (
flavonoides), les dérives de I'acide cinnamique servent d'unité de base a ce cycle seraient
déja substitues spécifiquement (acide p-coumarique, l'acide caféique). Lorsque le nombre
de substituant augmente dans ces aglycones la coloration bleu devient plus intense
(delphinidé), la methylation des groupes hydroxyles conduit au contraire au rouge
(paeonidine, malvidine) la liaison avec les unités glucidiques a lieu préférentiellement au
niveau du groupe hydroxyle de la position 3 [1,8,3].

C.i. Roténones et Rotenoides :

Ceux sont des substances complexes cycliques que I'on consideére comme dérivant d'un
noyau iso flavones [1]. '
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Figurell : Structure des principaux flavonoides [1].

D. Extraction des flavonoides :

-Les flavonoides des tissus superficiels des feuilles (ou des frondes) sont directement
extraits par des solvants moyennement polaires (dichlorométhane) ; il conviendrait
ensuite de les séparer des cires et des graisses extraites simultanément.

La séparation et la purification des différents flavonoides sont fondées sur les techniques
chromatographiques, habituellement (sur polyamide, sur cellulose, sur gel de sephadex..)
comme la plupart des métabolites secondaires des végétaux, la CLHP a pris, ces derniéres
années, une place de choix dans 1’arsenal des techniques d’isolement des hétérosides
flavonoidiques (phase inverse Cg ou Cyg avec des solvants du type eau + méthanol+ acide
acétique [8].
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E. Les intéréts des flavonoides dans le domaine de la microbiologie :

Ils jouent un réle de phytoalexines qui sont des métabolites que la plante synthétise en
quantité pour lutter contre une infection causée par des champignons ou par des bactéries
[93].

E.a. Activités antibactérien des flavonoides :

-Le pouvoir antibactérien de certains flavonoides a été confirmé par les recherches
scientifiques et qui ont un effet sur la perméabilité bactérienne [8], parmi les résultats
obtenus nous citons :

-Le catéchine de Camellia sinensis a une activité antibactérienne contre : Shigella [94],
vibrio [95] et Streptococcus mutans [96].

-Plusieurs expériences sont consacrées aux effets de certains extraits flavonoidiques des
plantes sur les réactions des porcelets ayant subi une infection bactérienne par
Salmonella. Des extraits flavonoidique des plantes Quillaja, Echinacea, Ascophyllum
nodosité et daidzéine ont des propriétés antibactériennes in vitro [67].

-Puisqu'elles sont connues en réponse a 'infection bactérienne, elle ne devrait pas étonner
qu'elles se sont avérées in vitro pour étre les substances antibactériennes efficaces contre
une grande sélection de bactéries. Leur activité est probablement due a leur capacité de
faire un complexe avec les protéines extracellulaires et solubles et au complexe avec des
cellules bactériennes [97].

-Ces flavonoides ont été intensivement recherchés a leur occurrence dans le thé vert. Ils
ont des activités antibactériennes [98].La catéchine empéche in vitro les Vibrion de
Cholera [99], Streptococcus mutans [41,100,101,102], Shigella [94], et d'autres bactéries.

-La Galangin (3,5,7-trihydroxyflavone), extrait de I'herbe éternelle a montré I'activité
contre un éventail de bactéries gram positifs [103].

- Les analyses microbiologiques de la plante jal gq'ayes (épi herbe) Plantaginacée
montrent que les extraits flavonoidiques des Feuilles inhibent la croissance des bactéries
suivantes : Escherichia Coli, Salmonella typizi, Shigella dysenterioe, Shigella flexneri et
Staphylococcus aureus [65].

-Les feuilles de la plante guayaba sont riches en flavonoides qui possédent une activité
contre Staphylococcus aureus [65].

-La canneberge Vaccinium macrocarpon est une petitte plante qui contient la
proanthocyanidine ayant des propriétés antibactériennes. La proanthocyanidine est
capable d’empécher I’adhésion des bactéries sur les tissus hotes, notamment Escherichia
Coli non fixées, celles-ci sont incapables de coloniser et donc, ne peuvent pas causer
Pinfections. Cette activité antibactérienne serait particuliérement efficace dans la
prévention des infections urinaires et de la carie dentaire [104].

-Selon des études antérieures, des extraits flavonoidique de ’arbre Tamarindus indica ont
montré des propriétés antibactériennes sur Staphylococcus aureus, Escherichia coli et
Pseudomonas aeruginosa [105, 106]. Ces propriétés antibactériennes peuvent Etre
attribuées a la présence dans la pulpe du fruit de pectine et d’acides organiques
[107,108]. Les calices d’Hibiscus sabdariffa sont riches d’acides mucilagineux. Ils
contiennent des nombreux composés polyphénoliques et des anthocyanes qui ont des
activités antibactériennes.
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-Les isoflavonoides font partie d’un groupe connu sous le nom de phytoalexines, qui
contribuent a limiter I’extension des infections bactériennes dans la plante [3].

E.b. Activité antiprotozoique :

Une isoflavone trouvé dans une légumineuse africaine occidentale, alpinumisoflavone,
empéche l'infection Schistosomal une fois appliquée topique [109,110].

E.c. Activité anti-virale des flavonoides :

Plusieurs expériences sont consacrées aux effets de certains extraits de plantes sur les
réactions des porcelets ayant subi une infection virale (SDRP), Parmi les produits testés,
seule la génistéine, un flavonoides trouveé par exemple dans le soja, réduit la charge virale
[67].

Les flavonoides réduisent [’apparition de tumeurs, dans les études cancérogénes
expérimentale chez I'animal notamment pour les cancers de la peau, du colon et du sein,
leur impact se situe a différents niveaux carcinogenese [1].

F. Les intéréts dans le domaine agroalimentaire :

Dans le domaine appliqué certaines flavonoides sont utilisés comme des anti-oxydants
pour la conservation des huiles comestibles et du lard par leurs propriétés antibiotiques
[93].

-Dans la plante, les flavonoides jouent un role de phytoalexines ¢’est-a-dire de métabolite
que la plante synthétise en quantité pour la lutte contre une infection causé par des
champignons ou par des bactéries [93]. De plus certains flavonoides spécifiques peuvent
protéger les plantes contre les radiations ultra violet et d’autres jouent un rdle important
dans la fixation de I’azote chez les liguméneuses [28], en complément du role important,
certains d’entre eux sont des bons antioxydants capables de protéger contre les effets
néfastes des entités radicalaires oxygénés [93]. D’autre telle que les anthcyanosides
participent dans le mécanisme de pollinisation par [’attraction des insectes chez les
- plantes a fleurs (angiospermes) [1,8].

Autre, le pouvoir antioxydant des anthocyanidines présentent des intéréts industrielle
majeurs par leur pouvoir colorant, ces extraits sont séparés a partir de la matiere primaire
abondante et peu cofiteuses ( ex : Lies et marc de raisin). L’instabilité¢ des pigments en
milieu aqueux est un handicap de la variation des coloration en fonction du PH et la
sensibilit¢ & la chaleur et & sulfite (utilise comme conservateur). Ainsi, que les
anthocyanidines peuvent étre utilisés comme additifs alimentaires (CEE/E163) [8].

I.2.2.5. Les Tannins : ,
Le terme tannin provient d’une pratique ancienne qui utilise des extraits de plantes pour
tanner les peaux d’animaux [3].

A. Définition :

Les tannins sont des composés phénoliques hydrosolubles ayant une masse moléculaire
comprise entre 500 et 3000, qui présentent a coté des réactions classiques des phénols, la
propriété de précipiter les alcaloides, la gélatine et d’autres protéines [8] .

B. Localisation et répartition :

Les tannins sont répondus dans tout le régne végétal et l'on en trouve des quantités
importantes chez les arbres en général, dans les rosacées, les éricacées, les sterculiacées
et les légumineuses [111]. Ils sont détectables dans les vacuoles végétales [85] qu'elles
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sont souvent associées a des protéines, a des alcaloides ou & des oses, sous forme de
tannoide, ce qui fait penser qu'il s'agit plutot de substances de déchet [111].

Les cellules a vacuoles tanniferes peuvent étre présentes dans tous les organes, racines,
feuilles, tiges et souvent les fruits charnus aux quels les cellules a vacuoles tanniferes
sont dispersées, groupées en nodules, 1 encore il y a hétérogénéité qui manifeste du
compartiment vacuolaire, non seulement au niveau tissulaire mais aussi au niveau
cellulaire [85].

Les tannins se trouvent parfois en grande quantité chez les végétaux. La source la plus
riche est la galle déterminée par un insecte hyménoptére du genre Cymips dans les
bourgeons foliaires du chéne (50 a 70%) ; cette galle est la principale source d'extraction
du tannin officinal. On en trouve également 20% dans le péricarpe du noyer, 10 a 15%
dans la bistorte, le ratanhia, I'écorce de chéne et la salicaire [111].

La Jlocalisation des tannins n’est pas exclusivement vacuolaire, ils sont également
incorporés a certaines parois comme celles du bois de cceur des arbres dont ils
augmentent I’imperméabilisation [85].

“C. Structure et classification chimique :
.~ Leur structure chimique est trés variable mais comporte toujours une partie poly
 phénolique [111]. On distingue habituellement, chez les végétaux supérieurs, deux
~groupes de tannins se différent par leur structure aussi bien que par leur origine
~ biogénétique : |

C.a. Tannins condensés :

Les proanthocyanides sont des polymeéres flavoniques avec :

- Série 2-R,3-S : R; = R, = H, afzeléchol . Ry = R, = OH, gallocatéchol. R; = OH, R, =
catéchol .

- Série 2-R1,3-R : (OH 3-0) : épiafzeléchol,épicatéchol,épigallocatéchol|8].

Figurel? : Structure générale des tannins condensées [8].

C.b. Les tannins hydrohysables :
Ce sont des esters d’un sucre et d’un nombre variable de molécules d’acide phénol. Dans

ce type cette classe on distingue deux types : tannin gallique, tannin €llagique [8].
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D. Extraction :
Leur préparation se fait par extraction répétées jusqu'a épuisement par I'eau ou par

l'alcool. Dans les deux cas, on obtient des impuretés supplémentaires: substances
hydrosolubles, résines ou matiéres colorantes [111].

L’extraction des tannins est réalisée par un mélange d’eau et d’acétone (on évite le
méthanol qui provoque la méthanolyse des apsides galliques). Un rendement optimal est
obtenu avec les tissus frais ou conservés par congélation ou lyophilisation car, dans les
drogues seches, une partie des tannins est irréversiblement combinée & d’autres
polymeres. Apres élimination de [’acétone par distillation, la solution aqueuse est
débarrassée des pigments et des lipides par un solvant (ex: dichlorométhane). Une
extraction de cette solution aqueuse par l’acétate d’éthyle permet de séparer les
proanthocianidols dimeres et la plupart des tannins galliques. Les proanthocianidols
polymeres et les galliques de masse moléculaire élevée restent dans la phase aqueuse.
L’obtention des molécules pures passe par |’utilisation de technique chromatographiques
appropriées, le plus souvent une (ou des) chromatographies d’exclusion sur gel suivie de
chromatographie.

En phase inverse, toujours en milieu hydro- alcoolique ou hydro- alcoolo- acétonémiques

[8].
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E. L’intérét dans le domaine de la microbiologie : :

A cause de leurs réles dans les systémes de défense de la plante contre les agressions
microbiennes ils sont tres utilisés dans le domaine de la microbiologie pour estimer ce
pouvoir antimicrobien,antivirale, antifongique....

E.a. Activités antibacteriennes des tannins :

-Les tannins sont utilisés pour leurs propriétés antiseptiques et bactéricides, comme
agents anti-diarrhéiques (tannin du ratanhia ou de la salicaire) [111].

-Les tannins de ’arbre Eucalyptus globulus ont une activité antibactérienne [112]. Leur
mode d'action antibactérien, comme décrit dans la section sur des quinones, peut étre diie
a leur capacité d'inactiver les adhésions, les enzymes, les protéines de transport de
I’enveloppe de cellules bactériennes [113].

Les basses concentrations en tannin modifient la morphologie des tubes de germe du
Perniciosa de Crinipellis [113]. Scalbert a démontré les propriétés antibactériennes des
tannins en 1991. Il a énuméré trente trois études qui avaient démontré [’activité
inhibitrice des tannins. Selon ses €tudes, les tannins peuvent étre toxiques aux bactéries
filamenteuses [114]. Des tannins condensés ont ét€ déterminés pour lier les cellules murs
des bactéries des ruminants, empéchant la croissance et ’activité de la protéase [115].

-Les analyses microbiologiques de la plante jal ¢’ayes (épi herbe) qui appartient a la
famille Plantaginacée montrent que les tannins de Feuilles inhibent la croissance des
bactéries suivantes : Escherichia Coli, Salmonella typizi, Shigella dysenterioe, Shigella
Jlexneri et Staphylococcus aureus[65].

-Les études microbiologiques démontrent une activité d’extrait de la plante guayaba,
riche en tannins, contre diverses Entérobactéries pathogénes et Staphylococcus aureus
[65]. '

- Les tannins, extrait de la plante Stylosanthes erecta (fubacées) ont prouvé L’activité
antibactérienne .De nombreux travaux ont mis en évidence [’activité antibactérienne des
tannins sur les souches Escherichia coli [116,117].

E.b. Activité antifongique des tannins :
Plusieurs “¢tudes ont montré que les tannins peuvent €tre toxiques aux mycétes. Mais
jusqu' & présent on ne connait pas le genre des mycetes [115].

E.c. Activité antivirale :

Parmi les résultats des études faites jusqu a ce jour, celui des tannins de Melissa
officinallis a une activité antimicrobienne contre les virus [42].

Les tannins sont des inhibiteurs de la péroxydation des lipides (surtout les esters HHDP
du glucose), inhibition de la formation de [’ion supéroxyde, elles ont des effets
inhibiteurs de la réplication des virus sur les cellules [8].

F. Les intéréts dans le domaine agroalimentaire :

Les tannins peuvent poser des problémes dans I’industrie agro- alimentaire (trouble dans
les bieres). Les chercheurs n’ont pas approfondi leurs recherches sur les tannins et leur
intérét dans le domaine agroalimentaire.
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I.2.2.6. Coumarines :
Les coumarines constituent un groupe de lactones largement répandues, issues de la
formation d’un cycle fermé a partir de ’acide hydroxyaniamique [3].

A. Définition :

Les coumarines sont des 2H-1-Benzopyran-2-ones que 1'on peut considérer comme étant
les lactones des acides O-Hydroxy-Z-Cinamique. Les coumarines furent isolées en 1820
a partir de la feve tonka pharmaco [8].

Plus de 300 coumarines ont été répertoriées dans plus de 70 familles ou la Scopolamine
est probablement la coumarine la plus répandue chez les plantes [3].

5 4
? : <.
X" N0
A 1
conmaline

Figurel4 : Structure générale des coumarines [8,1].

R; =R3=H,R, = OH; ombelliférone
R; =R3=H,R, = OCHjs; herniarine

R; =R, = OH,R; = H; esculétol

R; = OCHj3,R; = OH,R; = H; scopolétol
R1 = OCH3,R2 = R3 = OH, fraxéto

B. Localisation et répartition :

Prés d'un millier des coumarines ont été décrites et les plus simples sont largement
distribués dans le régne végétale : fabaceae, astraceae et surtout apcaceae et rutaceae
chez les quelles on rencontre les molécules les plus complexes [8].

C. Extraction :

L'extraction des coumarines se fait par les solvants suivan R VO (=
solvants organiques pour les formes hétéro osidiques qui son 'eau .
L’extraction se fait dans un milieu alcalin. On peut 1 s de
chromatographies sur support (silice) principalement pour le 11 est
intéressant de recouvrir a un fractionnement sur gel pou it les

hétérosides. La CLHP semi séparative est largement utilisés [¢

D. Biosynthése des coumarines :

Lors de la biosynthé¢se, l'acide trans-cinnamique est transformé en acide trans-p-
coumarique, qui est estérifier en Glucoside ; la transformation de ce composé trans en
composé cis, plus précisément le Glucoside de l'acide p-coumarique, ou coumarine liée,
dépend de la lumiére ultra violet [ 1].

Les coumarines simples sont issues du métabolisme de la phénylalanine via un acide
cinnamique, 1’acide p-coumarique. La spécificité du processus est I’hydroxylation en 2’
ensuite il y a isomérisation hautocatalysée des doubles liaisons , dans quelques cas ,rares,
la glucosylation de I’acide cinnamique intervient et empéchent la lactonisation .
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Figurel6: Exemples de structures coumariniques [8].

E. Intéréts dans le domaine de la microbiologie :
Les coumarines sont étudiées pour leurs divers activités antimicrobiennes .

E.a. Activité anti-bactérienne :

-Les ¢études de I’activité de la plante ‘fager lucida qui contient une coumarine
métoxycoumarine démontrent son action inhibitrice in vitro sur les entérobactéries
pathogenes: Salmonella enteridis, Salmonella typhi, Shigella dysenterioe,Shigellaflexneri
[65].

-Les analyses microbiologiques de la plante jal g ayes herbe épineuse (Plantaginacées),
montrent que les extraits coumarines des Feuilles inhibent la croissance des bactéries
suivantes : Escherichia Coli, Salmonella typizi, Shigella dysenterioe, Shigella jlexneri et
Staphylococcus aureus [65].

E.b. Activité Antifongique :

La coumarine n’est pas toxique en soi, elle peut étre convertie par les champignons, en
une toxine de Dicoumarol qui est typiquement présent dans le foin moisi. Chez le bétail,
le Dicoumarol provoque des hémorragies fatales en inhibant la vitamine K [3].
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-La coumarine métoxycoumarine démontre une action inhibitrice in vitro sur les
Candida albiccans [65].

E.c. Activité anti-virale des coumarines :

Des chercheurs espagnols évaluent ’activité anti-VIH de onze composés dérivés de la 4-
phénylcoumarine qu ils I’ont isolé de 1’espéce marila pluvocastala, les résultats obtenues
prouvent que ces compos€s peuvent €tre utiles dans le traitement de I’infection par VIH
[118].

F. Les intéréts dans le domaine agroalimentaire :
-Le rdle le mieux connu des coumarines dans la plante est la protection contre les
attaques microbiennes [28].

-La coumarine donne au foin fraichement coupé son odeur douceétre caractéristique. Elle
est également un composant de I’huile de bergamote, qui est utilisée pour parfumer le
tabac de pipe, le thé et d’autres produits. La Scopolétéine est un inhibiteur de la
germination qui doit étre lessivé avant que la graine ne puisse germer [3].

1.2.2.7. Quinones :

Les quinones sont des molécules tres étudiées par les pharmaco chimistes. Ils
appartiennent a la classe des composés phénoliques se présentent généralement sous la
forme d’hétérosides dans 1’écorce de la racine principalement [3].

A. Définition :

Les quinones sont les pigments jaune a rouge- violet. Ils sont issus de 1’oxydation de
phénols. On peut aussi s’attendre a trouver le motif quinoléique dans différentes classes
de métabolite secondaire [8].

B. Localisation :

On les rencontre dans les régnes animales et végétales, plus de 1200 quinones ont été
décrite principalement dans le régne végétale: chez les angiospermes, les Gymnospermes,
les champignons, les lichens. Elles ne sont pas exceptionnelles, dans le régne animal, en
particulier, chez les Echinodermes et les Arthropodes [8].

C. Classification :

Les quinones sont classées, selon le nombre de noyaux : aromatiques en, benzoquinones,
naphtoquinones, anthraquinones ont été découvertes chez Morinda citrifolia (Rubiacées)
et se présentent généralement sous la forme d’hétérosides [8].
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Figurel7 : Les principaux classes des quinones [8].

D. Biosynthese :

La biosynthése des quinones est caractérisée par la diversité des voies métaboliques qui
permettent aux différents organismes vivants de les élaborer a partir d’un nombre assez
limité de précurseurs: acétate- malonate, mévalonate- phénylalanine[8].
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F. Intérét dans le domaine de la microbiologie :

Elles sont omniprésentes en nature et sont caractéristiquement fortement réactives. La
gamme potentielle des effets antimicrobiens de quinone est grande dans le domaine de la
microbiologie, celui-ci se traduite par beaucoup des activités antimicrobiennes.

F.a. Activité antibactérienne de quelques classes des quinones :

-Les benzoquinones naturelles ne donnent lieu a aucune application thérapeutique. La
forme réduite de la 1,4- benzoquinone (hydroquinone) existe a 1’état d’hétéroside et que
celui-ci, l'arbutoside, est doué d'un fort pouvoir antibactérien contre les infections
urinaires [119].

-Certains quinones ont été révélés actives sur les bactéries par des recherches
expérimentales comme :

-Une série de 1.4-naphthoquinones a une activité antibactérienne. Des essais de diffusion
de disque ont été effectués contre plusieurs bactéries gram positifs et gram négatifs.

-Les cing composés aminés 8-hydroxy-1,4-naphthoquinone étaient les plus efficaces,
présentant l'inhibition contre des Staphylocoques, des Streptocoques et des Bacilles a 50
pg/ml. Staphylococcus aureus Méthicilline-résistant et plusieurs isolats cliniques de cette
bactérie ont ¢t€¢ également empéchés. Le naphthazarin, S-acetamido-8-hydroxy-1,4-
naphthoquinone, et 2.3-diamino-1,4-naphthoquinone étaient les composés les plus actifs.
La concentration inhibitrice minimale des composés actifs a ét€¢ déterminée contre
Staphylococcus doré, s'étendant a partir de 30 a 125 pg/ml. Tous les composés ont
présenté une concentration bactéricide minimale plus haute que 500 pg/ml, indiquant que
leur effet était bactériostatique.

La concentration efficace 50 (CE50), défini comme concentration en drogue qui produit
50% d'effet maximal, était 8 pg/ml pour 5-amino-8-hydroxy-1,4-naphthoquinone contre
Staphylococcus intermedius doré et Staphylococcus épidermis. Ces résultats indiquent
une activité in vitro efficace de 5-amino-8-hydroxy-1,4-naphthoquinone.

-L'activité antibactérienne de 1'alkannin, produit de naphthoquinone et le shikonin normal
et leurs dérivés a été étudiée. Généralement ils sont en activité contre les bactéries gram
positif telles que Staphylococcus aureus, Entérococcus faecalis et Bacillus subtilis, mais
elles sont inactives contre les bactéries gram négatif [120].

-Les isoxazolylnaphthoquinones et quelques hydroxyquinones et leurs complexes en
métal ont des activités antibactériennes [121,122,123].

L'effet antibactérien observé pour les familles des naphthoquinones contre Staphylocoque
doré est présenté dans le ( tableau 6).
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Microorganisms isolés Composants
I 11 Ila IIb Illa
Staphylococcus epidermidis(10) 16 19 18 14 14
Staphylococcus epidermidis ATCC 14990 19 20 18 14 16
Staphylococcus intermedius (5) 17 22 15 15 15
Staphylococcus saprophyticus ATCC 15305 18 19 17 15 16
Streptococcus pyogenes (3) 19 20 - - -
Enterococcus faecalis (3) 18 20 - - -
Bacillus cereus (5) - 19 17 10 -
Bacillus subtillis (2) - 19 18 9 -

Listeria innocua (2) - - - - -

Listeria monocytogenes (6) - - - - -

Aeromonas hydrophila (6) 9 14 - 19 -

Pseudomonas fluorescens (10) - - - - -

Pseudomonas aeruginosa (10) - - - - -

Porteus mirabilis (10) 14 14 - 12 -

Escherichia coli (10) - - - - -

Escherichia coli ATCC 25922 - - - - _

Salmonella typhimurium (10) -

Salmonella gallinarum (3) 15 11 - 15 -

Klebsiella sp (10) - - - - -

Tableau5 : Susceptibilité des testes antimicrobiennes de la famille naphtoquinone [120].

Zone d’inhibition (mm)

Concentration
Composants (ug/disk) ATCC Origine clinique MRSA
I 50 19 15 15
11 50 21 17 15
ITa 50 19 16 11
IIb 50 14 15 10
Ilc 50 9 9 9
11d 50 10 10 -
Ile 50 9 9 -
IIf 50 - - -
IIla 50 15 14 12
I1Ib 50 15 16 17
Illc 50 14 14 -
v 50 - - -
Ampicilline 10 32 20 -
Streptomycine 10 18 22 -
Novobiocine 5 22 24 11
Ancomicine 30 18 18 12
Gentamycine 10 24 26 -
Tétracycline 10 30 28 11

Tableau6: Susceptibilité de Staphylococcus aureus aux naphtoquinones [123].
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-Le composé I a empéché la croissance de plusieurs especes des Staphylocoques, des
Bacilles, des Streptocoques, et de certaines bactéries gram négatif telles que Proteus
mirabilis, Salmonella gallinarum, et Aéromonas hydrophila. Le composé IIb a empéché
la croissance du Staphylococcus ylococci, Bacilles, Proteus mirabilis, Aéromonas
hydrophila et Salmonella gallinarum était également par des composés I et IIb.

Une autre étude de l'activité antibactérienne de 1.4-naphthoquinones a indiqué que les
composés actifs doivent posséder au moins une substitution a la position 2 ou 3, qui est
un électron libéré ou un groupe électronwithdrawing plus faible [124]. Une substitution &
la position 2 ou 3 n'était pas toujours présente dans ces compos€s, comme exemplifi€ par
des composés I et II, qui étaient les plus actifs.

-Les Juglones sont des naphthoquinones naturels d’origine végétal qui présentent une
activité antibactérienne [123] montrant a dix fois augmenter en valeurs de concentration
d’inhibition minimale en présence d’albumine du sérum [125]. L'activité antibactérienne
des composés examinés semble étre d'une facon minimum changé par l'albumine,
indiquant a une activité plus efficace comparée aux juglones.

-Une anthraquinone de casse italica, un arbre pakistanais, est bactériostatique pour le
Pseudodiphthericum, Bacille anthracite, Corynebactérie, et Pseudomonas aeruginosa et
bactéricide pour Pseudomonas Pseudomalliae et Hypericin [126].

F.b. Activité antiprotozoique :

-Les naphthoquinones ont des effets antiprotozoiques contre le gondii de toxoplasme, le
SP de Leishmania , et le SP de Plasmodium ont été rapportés . Dans la pneumonie
provoquée par carinii de Pneumocystis, atovaquone (2 [trans-4- (4-chloro le phényle) -
cyclohexyle]

-3-hydroxy-1,4-naphthoquinone) est approuvé comme drogue de choix [127].

-L'atovaqune (WELLVONE) est utilisé dans le traitement des pneumocystoses et exerce
son effet anti-protozoique par analogie structurale avec I' ubiquinones (co- enzyme Q) de
la chaine respiratoire [5].

-B-lapachone  (3.4-dihydro-2,2-dimethyl-2H-naphtho[1.2]pyran-5,6-dione) ~ est un
naphthoquinone antibactérien qui a causé la génération accrue de I'anion de superoxyde
et du peroxyde d'hydrogene dans le cruzi de Trypanosoma [127].

- Des activités antiparasitaires ont ét¢ décrites et plusieurs molécules du groupe ont une
toxicité non négligeable.

G. Les intéréts dans le domaine agroalimentaire :

- Certaines drogues & quinones ont été recherchées pour leurs propriétés tinctoriales c’est
le cas de drogues végétales & anthraquinones comme la racine de garance (Rubbia
tinctorium L, Rubiaceae) ou & naphtoquinones comme la racine d’orcanette (Alkanna
tinctoria Tausch, Boraginaceae). La cochenille, colorant autorisé (E120).

- La (R) - shikonine (isomére de la (S) - alkannine) présente un produit en grande partie
par culture de tissus et commercialisée comme colorant en cosmétologie [8].
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Discussion :

Dans notre mémoire on a cité les principales classes de métabolites secondaires. Ils sont
répartis en compos€s phénoliques qui rassemblent les flavonoides, les tannins, les
terpénes, les coumarines et les quinones, et les composées azotés telle que les alcaloides
Ces métabolites secondaires ont des propriétés innombrables dans le domaine
microbiologique et agroalimentaire. Les intéréts microbiologiques des métabolites
secondaires apparait dans leurs pouvoir antibactérien, antifongique, antivirale et
antiprotozoique.

Les alcaloides de quelques plantes et de quelques arbres ont des activités antibactériennes
divers tell que Zanthoxyloides de Fagara, carica papaya, Piper negrum.

Les recherches sur ces plantes montrent que leur teneur en alcaloide conduit a une
activité sur les bactéries gram positifs et gram négatifs,exemple : [’dnnona erassijlora.
Par contre certains plantes contiennent des alcaloides qui possédent une activité contre
des germes précisés Piper negrum a une activité antibactérienne contre les bactéries
lactobacillus, Microcuccus, Escherichia coli et Enterococcus faecalis. D’autre type des
alcaloides ont des concentrations inhibitrice bien précisé sur ‘des souches bactériennes
déterminés . D’une fagon générale, ils ont des activités antifongiques , antiprotozoiques a
I’exception d’autres type d’alcaloides sur des espéces et des genres déterminés (capeseine
a une activité contre candida albicans , berbérine contre Plasmodiums ). Certains
alcaloides ont double activité antimicrobienne telle que la berbérine a une action
antifongique et antiprotozoique.

Les terpénes ont des activités antimicrobiennes trés large. D’une part, Quelques terpénes
ont activité excellente contre les gram positifs et moins d’activité contre les gram
négatifs.

D’autre part, certains ils ont des activités bactériostatiques contre Escherichia coli,
Racillus (exemple : carica papaya) . Aussi, les terpénes ont des activit€s générale contre
les champignons et les virus. Mais, parmi eux qui ont des activités antifongiques
déterminé comme Petalostemumol contre candida albicans et d’ autres ont des activités
contre une classe comme thujaplicine a une activité contre les Basidiomycetes. Ils ont
également des activités contre les virus et les protozoires .

Les huiles essentielles ont des activités antimicrobiennes générales mais plusieurs étude
montrent que quelque huiles essentielles ont une activité contre des bactéries déterminés (
exemple : huile essentielles de gayapa contre les Staphylococcus aureus). le géraniol
contre les salmonelles et les staphylocoques. L’activité antifongiques des huiles
essentielles est variable, fongicide et fongistatique : les huiles essentielles ont des
activités élevés contre condida albicans et peu d’activité antivirale et antiprotozoique.
Certaines plantes fournissent des huiles essentielles ayant une double activités
antifongiques/ antibactériens (fajet lucida) .

Les flavonoides a leur tour ont des activités antibactériennes générale. Mais, la plus part
des types flavonoidiques ont des activités contre des bactéries déterminés ( catéchine
contre Shiglla , Vibrio) . Mais, certaines flavonoides ont des activités contre un groupe
des bactéries gram positifs ( galangin ). D’une fagon générale les flavonoides ont des
activités plus large contre les Staphylocoques. Les flavonoides n’ont pas un effet générale
contre les virus, la plus part des flavonoides ont des activités contre des protozoires
déterminés.
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Les tannins ont des activités antibactériennes générale . Certains tannins ont des activités
contre des souches déterminés. L’effet des tannins contre les bactéries s’adapte a leur
concentration et peut étre toxique contre les mycéte. Leur action sur les chompignons
n’est pas démontrée, elles ont des effets inibitrice sur la réplication des virus.

Les coumarines ont peu d’activité antimicrobienne et bactériostatique contre les
bactéries.

Les quinones possédent une activité antibactérienne plus large. Certains type ont des
activités déterminées contre Staphylocoque, Streptocoque.

Les huiles essentielles et les flavonoides sont des composés qui ont des activités
antibacteriennes plus large que le reste des composés.

Certaine de ces composés ont des activités antimicrobiennes trés large par contre 1’action
de certains composés (flavonoides, coumarine) est restreinte.

A partir des données, on constate que la plupart des métabolites secondaires ont une
activité antibacteriennes contre les staphylocoques.

Alors que les propriétés agroalimentaires s'adaptent dans ['utilisation de certains
métabolites secondaire dans la conservation des aliments et comme des colorants ou
additifs alimentaires exemples des anthocyanes.

Sans oubliée de citer quelque réles majeurs de métabolites secondaires dans le domaine
médicale comme principe médicaments infectieuses antalgiques dans le cas des
alcaloides.

Aujourd'hui d'aprés les connaissances des remedes traditionnelle et le réle biologique
pour les plantes , les métabolites secondaires font un objet de nombreuses recherches
scientifique basé sur les cultures in vitro et in vivo des tissus végétaux , ainsi que les
progrés des techniques expérimentales dans le domaine, microbiologique. Ces
métabolites permet de tester 1’activité antimicrobienne et la sensibilité des germes vis-a-
vis 4 chaqu’ un de ces composés (phénoliques, azotée). Les résultats obtenus sont
confirmatifs presque pour toutes les composés azotés, phénoliques et de plus que certains
parmi les huile essentielles ce qui sont un grand pouvoir germicide avec des spectres
d’actions important.
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Conclusion :

Les métabolites secondaires par leurs diversités structurelles et fonctionnelles occupent
une place prépondérante dans le domaine de la recherche scientifique : microbiologique
et agroalimentaire. '

Sur le plan microbiologique les métabolites secondaires ont des efficacités contre les
agents pathogénes soit bactériens, fongiques, parasitaires ou virales. Certains d’entre eux
telle que les huiles essentielles, montrent un haut pouvoir germicide, pourrai étre une
solution dans la lutte contre les maladies infectieuses d’origine microbiennes.

Pour le domaine agroalimentaire, les métabolites secondaires jouent un rdle non
négligeable dans I’industrie alimentaire, comme des conservateurs ou additifs

alimentaires.

I faut noter les roles majeurs de ces métabolites dans la fabrication pharmaceutique,
comme principes actifs des médicaments.
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