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« Sur le torrent, sur ses bords, de chaque côté, pousseront 

toutes sortes d’arbres fruitiers. Leur feuillage ne se flétrira 

pas, et leurs fruits ne s’épuiseront pas, ils donneront des 

primeurs tous les mois, parce que ses eaux sortiront du 

sanctuaire. Leurs fruits serviront de nourriture et leurs 

feuilles de remède. » 

 

EZECHIEL 47 : 12 
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   Le présent travail a été réalisé au Laboratoire de 

Pharmacodynamie Biochimique de l’Unité de Formation et de 

Recherche (UFR) Biosciences de l’Université de Félix 

Houphouët Boigny, sous la direction du Professeur DJAMAN 

ALLICO JOSEPH.  

Il s’inscrit dans le programme de la valorisation des plantes 

médicinales utilisées en médecine traditionnelle en vue de 

développer des produits nouveaux, fiables et accessibles à tous. 

Cette étude s’est intéressée à l’évaluation du pouvoir 

antifongique de Terminalia mantaly, une plante de la famille 

des Combrétacées déjà connue pour ses propriétés anti-

infectieuses et son utilisation dans les soins post-partum. 

Si ce pouvoir est démontré, nous convenons tous que cette 

plante sera considérée comme une anti-infectieuse contre les 

infections surtout opportunistes que sont les aspergilloses, les 

candidoses, les cryptococcoses et certaines dermatophytoses au 

cours de l’infection à VIH/SIDA. Surtout que nous savons tous 

les dégâts causés par ces mycoses qui se présentent le plus 

souvent sous formes asymptomatiques jusqu’au stade critique. 
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     Justificatif 

Au cours des vingt dernières années, l’incidence des maladies infectieuses a pris de l’ampleur. 

Selon l’OMS plus de 14 millions des décès enregistrés, chaque année, sont dûs à ces maladies. Dans 

les pays en développement, elles sont responsables d’environ 90 % de la morbidité (Iwu et al., 

1999 ; Chabasse et al., 2009). Cette situation s’est aggravée avec l’avènement du VIH/ SIDA qui 

engendre diverses infections opportunistes dues à un déficit immunitaire (Schmutz et al., 1995 ; 

Anonyme, 2006). On retient parmi ces infections, les bactérioses, les viroses et les mycoses. 

Concernant les mycoses, les candidoses, les cryptococcoses et les aspergilloses constituent la tête de 

liste. A côté de ce trio, il faut noter l’émergence des dermatoses (Chabasse et al., 2009).  

En dépit des nombreux antifongiques, les mycoses sont prépondérantes (Hibbert et Donoghue, 

2001). Subséquemment, elles font partie des pathologies infectieuses les plus graves en pathologie 

humaine. En effet, 90 % des patients à VIH contractent des mycoses durant leurs maladies et 10 à 

20 % en meurent (Hamza et al., 2006 ; Back-Brito et al., 2008). Leur émergence résulte de 

l’augmentation du nombre d’immunodéprimés ou fragilisés (transplantation d’organe, greffe de 

moelle, chimiothérapie aplaisante) et de l’utilisation d’immunosuppresseurs. En outre, le traitement 

reste difficile tant sur le plan chirurgical que sur le plan chimiothérapeutique à cause de la toxicité 

des antifongiques pour les cellules humaines (Dromer et Dupont, 1996). A cela, s’ajoute la 

résistance développée par ces champignons face aux antifongiques usuels, une résistance due à 

l’instabilité génétique des souches ainsi qu’aux limites des outils de diagnostic en mycologie 

(Garrigues et al., 1996 ; Kohler et Fink, 1996 ; Suarez, 1997). En d’autres termes, malgré 

l’existence de nombreux médicaments antifongiques, le taux d’échecs thérapeutiques reste élevé 

(Belhadj et al., 1994). C’est donc un vrai problème de santé publique. 

     Il existe également des difficultés socio-économiques liées à une absence d’hygiène (Traoré, 

1998 ; Rivière et al., 2005). Il faut retenir aussi que la majorité de la population, surtout Africaine, 

ne peut se procurer de médicaments efficaces qui sont d’un coût élevé pour leur pouvoir d’achat. 

     A cet effet, il serait souhaitable de trouver de nouvelles molécules ou des têtes de série de 

molécules actives susceptibles de répondre aux besoins face à cette situation sans aucune difficulté 

(coût de production, résistances primaires et secondaires des germes et toxicité) (Maesaki et al., 

1994 ; Cadet de Fontanay et al., 1996 ; Ribaud et Gluckman, 1996). 

      Pour palier à ce problème, des chercheurs se sont engagées dans la recherche de nouveaux 

composés biologiquement actifs sans effets secondaires majeurs et économiquement accessibles 

(Benoit-Vical, 2005). Ainsi, certains ont procédé par des modifications structurales à partir de 

molécules préexistantes, d’autres, par contre, s’appuyent sur les vertus médicinales des plantes. En 

effet, près de 74 % des plantes médecinales sont pharmacologiquement actives et certaines 
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possèdent des propriétés antimicrobiennes (Press, 1996 ; Willcox et al., 2004 ; Ginalin et 

Rahman, 2005).  

      Selon les statistiques de l’OMS, près de 80 % de la population dans les pays en développement 

utilisent les plantes médicinales et cela a pris de l’ampleur à travers le monde (Wood-sheldon et al., 

1997 ; OMS, 2003 ; Elujoba et al.,2005). C’est dans cette optique que notre laboratoire de 

recherche s’est inscrit depuis 1991 en s’appuyant sur les vertus thérapeutiques des plantes pour 

donner une assise scientifique aux médicaments traditionnels. Pour y parvenir, des enquêtes 

ethnobotaniques ont été menées et ont abouti à la sélection de plusieurs plantes médicinales 

(Guédé-Guina et al., 1997 ; Djaman et al., 1997 ). Parmi celles-ci figurent des anti-infectieuses 

dont Terminalia mantaly H. Perrier, une combretaceae, utilisée en milieu traditionnel pour traiter 

des infections microbiennes (Andriantsoa et Andriantsferana, 1983 ; Rivière et al., 2005). 

      En vue de vérifier les propriétés anti-infectieuses accordées à cette plante et d’en donner une 

assise scientifique, cette étude sur quatre espèces de champignons de profils différents (deux levures 

et deux moisissures) a été initiée afin de rechercher par des méthodes d’extractions bio-guidées les 

extraits qui auraient la meilleure activité et qui seraient susceptibles d’agir avec un large spectre. 

      Objectifs  

L’objectif général est d’identifier la fraction la plus active de Terminalia mantaly et d’en établir 

le spectre antimycosique à partir des germes fongiques à étudier. 

Les objectifs spécifiques sont de 3 ordres : 

1. Evaluer l’activité antifongique des extraits totaux sur la croissance in vitro de Candida 

albicans, Cryptococcus neoformans, Aspergillus fumigatus et Trichophyton mentagrophytes. 

2. Optimiser l’activité de l’extrait total le plus actif. 

3. Caractériser la nature des principes actifs qui seraient suceptibles d’être à l’origine de 

l’activité des extraits les plus actifs de Terminalia mantaly. 
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1.1.- GENERALITES SUR LES CHAMPIGNONS 

 
1.1.1.- CARACTÈRES GÉNÉRAUX 

1.1.1.1.- Définition 

     Les champignons représentent l’un des plus importants groupes d’organismes sur terre et jouent 

un rôle clé dans un grand nombre d’écosystèmes (Muellёr et Schmit, 2007). Ce sont des 

organismes eucaryotes (pourvus de véritables noyaux) dont les divisions impliquent des séquences 

mitotiques régulières. Les champignons sont des cryptogames cellulaires à thalles (absence de 

fleurs et de graines), non chlorophylliens qui constituent le 5e règne, le règne des mycètes (Ewaldt, 

1999 ; Courtecuisse et Duhem, 2000; Bon, 2004). Les champignons représentent un groupe 

d’eucaryotes anciens qui est constitué d’organismes très diversifiés (Hawksworth et Rossman, 

1997 ; Hawksworth, 2001 ; Shearer et al., 2007). Ils sont très nombreux et répandus dans tous les 

milieux. On recense environ 250000 espèces parmi lesquelles 3700 sont rencontrées couramment et 

environ 400 espèces sont indexées en mycologie médicale (Chabasse et al., 1999). La figure 1 ci-

après présente l’ultrastructure d’une cellule d’eucaryote. 

            1.1.1.2.- Caractères morphologiques 

      L’appareil végétatif des champignons est le thalle. Il est l’élément caractéristique de toute forme 

fongique et l’on ne peut distinguer ni racine, ni tige, ni feuilles. Le thalle peut se présenter sous 

deux aspects différents (Philippe et Laurent, 1998 ; Redecker, 2002) : 

- Le thalle filamenteux qui constitue un mycélium, ramifié et tenus. On en distingue 2 sortes : 

Ceux dont les filaments sont cloisonnés et qui sont constitués d’articles mono ou plurinucléés et 

prennent le nom d’hyphe. On dit que ces filaments sont septés, d’où les septomycètes. Leur 

ramification de 3 à 5 µm de diamètre est droite et aigüe. Les cloisons sont incomplètes. Elles 

permettent des échanges cytoplasmiques d’une cellule à l’autre. Dans tous les cas, la croissance des 

filaments se fait par leur extrémité distale. 

Et ceux dont les filaments sont souvent non cloisonnés. Dans ce dernier cas, on remarque plusieurs 

noyaux dans un cytoplasme commun. Les cloisons sans pores de communication séparent 

uniquement les parties vivantes des parties mortes. Ces filaments sont dits siphonnés et dans ce cas, 

l’on parle de siphomycète de 5 à 15 µm de diamètre dont la ramification est en angle droit.  

- Le thalle levuriforme (levure) constitué par des globules unicellulaires (arrondie ou ovale) forme 

souvent des pseudomycéliums lorsque le bourgeon ne se détache pas des autres et sont différents 

des mycéliums vrais. Leurs septes sont habituellement difficiles à reconnaître et sont incurvés. 

Leurs branches latérales sont rétrécies à leurs points d’origine et il y a un septum à l’origine de la 

branche (Therizol Ferly, 1990). 
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Figure 1 : Schéma de l’ultrastructure d’une cellule végétale 
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- On rencontre souvent des thalles plasmodides chez les myxomycètes. Par ailleurs, quelques 

champignons ont une morphologie différente à l’état parasitaire et à l’état saprophytique. Ils sont 

dits dimorphiques (Jennings et Lysek, 1996). A 25 °C in vitro, ils ont une forme filamenteuse et à 

37 °C in vivo et en culture en milieux enrichis, ils ont une forme levuriforme. 

      En outre, tous les champignons ont une paroi constituée de polysaccharides très résistants 

constitués de résidus N-acétylglucosamine. Ce sont les polyosides simples (mannanes, glucanes, 

cellulose), les disaccharides (glucose, galactose), les polyosides aminés (chitine, chitosane) et de 

callose, d’hémicellulose. Cette paroi est également constituée de stérols dont le plus important est 

l’ergostérol et de polyols. (Carlile et Watkinson, 1994 ; Le Calvez, 2009). 

      Les champignons possèdent un noyau de petite taille.  Mais souvent on peut en  trouver deux, 

on parle alors de dicaryon. Leur vacuole est centrale repoussant le cytoplasme en périphérie. Des 

réserves nutritionnelles de natures diverses, mais le plus souvent le glycogène, des inclusions 

lipidiques sont présents dans le cytoplasme. Le cytoplasme contient également des mitochondries, 

un réticulum avec des ribosomes, des vésicules protéiques, des microtubules. 

Certains de ces champignons sont noirs et possèdent généralement de la mélanine à des 

concentrations parfois importantes dans leur paroi (Chabasse et al., 1999). 

1.1.1.3.-Nutrition 

      Dépourvus de chlorophylles, les champignons ne peuvent synthétiser leurs propres matières 

organiques. Ils puisent dans le milieu ambiant l’eau et les substances organiques et minérales 

nécessaires à leurs propres synthèses : ils sont dits hétérotrophes (Carlile et Watkinson, 1994 ; 

Jennings et Lysek, 1996). Pour cela, ils dégradent la matière organique complexe grâce à 

l’excrétion d’enzymes et d’acides, puis ils absorbent les composants digérés. Cette nutrition 

s’effectue à travers la paroi perméable de leur appareil végétatif (Anonyme, 2005). Cette manière 

de se nourrir permet de qualifier les champignons d’absorbotrophes. Ce sont des êtres vivants qui se 

nourrissent donc par absorption (décomposition) et non par ingestion (Courtecuisse et Duhem, 

2000 ; Bon, 2004). 

      Quel que soit leur mode de vie, les champignons ont besoin principalement de carbones. Ils 

peuvent êtres autotrophes pour l’azote, le potassium, le calcium, le soufre et quelques ions 

métalliques : fer, cuivre, manganèse, zinc. Certains de ces éléments passent directement dans les 

cellules (vitamines), d’autres (amidon, cellulose) seront transformés avant leur passage.  

1.1.1.4.-Reproduction 

      Les organes reproducteurs des champignons sont des spores. Ils se reproduisent selon 2 modes, 

le mode asexué appelé anamorphe et le mode sexué dit teléomorphe. D’autres peuvent se multiplier 

par les 2 voies. Par ailleurs, certaines espèces de champignons ne se reproduisent pas par des 

spores. Elles sont dites "mycélium serilum" (Boiron, 1996). 
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• Reproduction asexuée 

      Cette reproduction est la plus fréquente et la plus simple. On l’appelle également multiplication 

végétative. Elle est responsable de l’expansion rapide des champignons. Elle se fait par la formation 

de spores mitotiques. Ces spores peuvent êtres formées de plusieurs façons. On distingue : 

- Les spores endogènes appelées endospores qui se forment à l’intérieur d’un sac (le sporocyste) 

porté par un filament appelé sporocystophore. Leur cytoplasme se divise en particules nucléées qui 

donnent plus tard des spores. Ainsi à maturité, la paroi du sporocyste s’ouvre et libère les spores 

dans l’environnement du champignon (les mucorales). 

- Les spores exogènes ou conidies ou conidiospores. Elles sont formées librement sur des substrats à 

partir du mycélium lui-même. La formation des spores exogènes se fait selon deux modes ; le mode 

thallique et le mode blastique.  

      En ce qui concerne le mode thallique, il y a le sous mode thallique arthritique dans lequel le 

filament ralentit sa croissance et des cloisons très rapprochées apparaissent à partir de l’extrémité 

délimitant des articulations qui se rompent à chaque cloison pour libérer des spores appelées 

arthrospores ou arthroconidies. Il y a aussi le sous mode thallique solitaire où seul le dernier article 

subit des modifications pour devenir des spores. C’est une formation par segmentation du filament. 

      S’agissant du mode blastique, les conidies proviennent du bourgeonnement des cellules du 

filament plus ou moins spécialisées appelées cellules conidiogènes dont les plus connues sont les 

phialides. Après le bourgeonnement, une cloison apparaît et sépare les 2 cellules. On obtient ainsi 

des blastoconidies ou blastospores qui restent en chaînette. C’est le cas typique des levures et 

pseudomycelium des levures qui, à quelques exceptions près, se reproduisent par simple 

bourgeonnement. Ce mode de reproduction est également observé chez les champignons 

filamenteux chez lesquels on distingue plusieurs types de formations : 

- la conidiogenèse solitaire : c’est une seule spore qui est produite 

- la conidiogenèse acropète : dans ce cas, chaque conidie bourgeonne pour donner une ou 

plusieurs conidies filles qui à leur tour bourgeonnent d’autres. Ce qui donne une chainette ramifiée 

de spores dont la plus ancienne reste à la base. 

- la conidiogenèse synchrone : dans ce cas, la cellule-mère bourgeonne de manière synchronisé 

et donne des conidies filles. 

- la conidiogenèse sympodiale : la cellule-mère après avoir formé une conidie fille reprend sa 

croissance qui alors était ralentie et forme à nouveau une autre conidie et ainsi de suite. 

- la conidiogenèse annellidique : la conidie mère après avoir formé une conidie fille reprend sa 

croissance à travers l’orifice initial et forme une autre conidie qui repousse la première. On obtient 

ainsi une chaine non ramifiée avec des anneaux à chaque spore. 



YAYE YAPI GUILLAUME                                THESE UNIQUE DE BIOCHIMIE-MICROBIOLOGIE    Page 7 

 

- la conidiogenèse phialidique : le conidiosphore se différencie sous forme d’une phialide. Cette 

phialide produit de plus en plus de spores en nombre illimité. Ces conidies formées restent 

agglomérées en amas au sommet de la phialide ou sont produites en chaines non ramifiées. On les 

appelle basipètes et les spores sont appelées phialospores. 

La conidiogenèse permet de définir et d’identifier les champignons (Chabasse, 1994 ; Boiron, 

1996 ; Bouchet et al., 1999). 

• Reproduction sexuée 

      Elle est à la base de la classification des champignons. Cette reproduction fait intervenir des 

filaments spécialisés par la rencontre de leurs noyaux suivie d’une méiose. Le cycle de reproduction 

sexuée des champignons se déroule en 3 étapes successives : la plasmogamie ou fusion des 

protoplasmes, la caryogamie ou fusion des noyaux et la méiose suivie de mitose (Jennings et 

Lysek, 1996).  

      Il existe 3 types de spores sexuées en fonction des champignons à savoir : 

- les zygospores produites par des zygomycètes. Ce sont des spores uniques de grandes tailles avec 

une paroi épaisse formée par l’union des 2 gamétocystes portés par des filaments dits suspenseurs. 

- les ascospores engendrées par les ascomycètes, leur formation suit un mécanisme très complexe. 

Après la plasmogamie, le noyau de l’élément mâle (l’anthéridie) migre dans l’ascogone (l’élément 

femelle). Par la suite, une dicaryophase intervient et la cellule obtenue se divise plusieurs fois. Par 

ailleurs, les 2 noyaux fusionnent dans chaque cellule formée appelée asque. Leur méiose 

généralement suivie de mitoses aboutit à la formation de 8 ascospores dans chaque asque. On 

obtient ainsi des asques qui sont soit « nues », c’est le cas des levures qui se transforment 

directement en asques, soit formées à l’intérieur de stromas appelés ascocarpes. 

- les basidiospores : elles sont produites par les basidiomycètes. Leur formation passe par la 

formation de basides. Après la méiose, on aboutit à la formation de 4 basidiospores. 

1.1.2.- CLASSIFICATION 

      Le concept d’espèce chez les champignons est une notion qui alimente les débats. De très 

nombreuses classifications ont vu le jour. Elles sont modifiées avec l’évolution des connaissances et 

l’application des techniques de biologie moléculaire (Taylor, 2000 ; Baldauf et al., 2004). Les 

espèces peuvent être différenciées de différentes façons : historiquement (selon leurs habitats et 

leurs localisations géographiques) et selon la phylogénie 

1.1.2.1.-Historique 

      Dans le passé, les champignons ont été classés comme faisant partie du règne végétal du fait de 

la présence d’une paroi cellulaire et de plusieurs similitudes entre leurs cycles de reproduction et 

ceux des algues. En 1969, Whittaker les a classés dans un règne à part, celui des mycota sur la base 

de plusieurs caractères particuliers comme l’absence de chlorophylles et d’amidon. 
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      L’une des classifications la plus répandue à cette époque est celle de Geoffrey Clough 

Ainsworth et Guy Richard Bisby dans "Dictionary of fungi" (1971) bien qu’elle soit aujourd’hui 

profondément remaniée (9e édition en 2001). Elle est basée sur la morphologie. Selon ce concept 

morphologique, la grande majorité des espèces décrites, à ce jour, reposent sur une analyse des 

traits phénotypiques (Guarro et al., 1999 ; Taylor, 2000). Ainsi, le règne des fungi se divise en 

deux (Ewaldt, 1999 ; Courtecuisse et Duhem, 2000 ; Taylor, 2000 ; Bon, 2004) : 

- les Myxomycota présentant des plasmodes se subdivisent en 3 sous-divisions que sont les 

Ascrasiomycètes, les Myxomycètes et les Plasmodiophoromycètes. 

- les Eumycota ne présentant pas de plasmodes se subdivisent en  cinq groupes. On distingue les 

Mastigomycotina présentant des spores mobiles à flagelles, ce sont des zoospores, les 

Deuteromycotina, les Zygomycotina, les Ascomycotina et les Basidiomycotina 

1.1.2.2.-Classification phylogénétique 

      Les premières études de portions d’ADN et de chromosomes tendent à proposer une nouvelle 

classification des champignons : la classification phylogénétique. Effet, l’application récente du 

concept phylogénétique décrit l’espèce comme un groupe monophylétique au sein duquel le taux 

d’homologie entre séquence est élevé. Cette étude a été nécessaire grâce au progrès des techniques 

d’analyses moléculaires et tend à être massivement appliquée en mycologie (Schüβer et al., 2001 ; 

Kirk et al., 2001 ; Samson et al., 2002 ; Nolard et al., 2003). Ainsi, l’organisation des 

champignons en phyla est actuellement revisée sur des bases phylogénétiques. Les premières études 

moléculaires ont démontré, dans un premier temps, la monophylie du règne des fungi sur la base de 

l’analyse du gène codant l’ARN ribosomal 18S (Küpper et al., 2006 ; Le Calvez, 2009). Par 

ailleurs, des études ont montré que les champignons possédant des cellules flagellées représentent 

les organismes les plus anciens d’un point de vue phylogénétique et constituent un groupe "frère" 

des organismes non flagellés. L’analyse multigène, menée au cours de cette même étude, a 

démontré à nouveau la monophylie des Ascomycota, Basidiomycota et Glomeromycota. Ainsi, ils 

sont regroupés en sous-règne appelé dikarya qui s’appuie sur la présence d’hyphes dicaryotes au 

cours du cycle sexuel de ces organismes. Si leur monophylie est confirmée, les Chytridiomycota et 

les Zygomycota sont polyphylétiques (Tanabe et al., 2000 ; James et al., 2000 et 2006; Bar-Hen 

et al., 2008). Par conséquent, 5 phyla sont aujourd’hui acceptés selon l’analyse phylogénétique 

reposant sur 6 gènes et plus de 200 organismes (Helgason et al., 1998 ; Vandenkoornhuyse et al., 

2002 ; Liu et al., 2006). A l’heure actuelle, la taxonomie communément acceptée par la 

communauté mycologique est celle proposée par Hibbet en 2007 ; Opik et al., 2008. 
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1.2.- GENERALITES SUR LES MYCOSES 

1.2.1.-DEFINITION GENERALE 

      Les mycoses sont des maladies provoquées par le développement de champignons parasites 

dans des organismes vivants (Pactric Joly et Segretain, 2000; Dupont, 2002 ; Develoux et al., 

2003 ; Develoux et Bretagne, 2005). Ces mycoses sont de plusieurs types distincts : 

- les intoxications par les champignons vénéneux. 

- les mycotoxicoses qui sont des pathologies dues à la présence de toxines fongiques contractées le 

plus souvent par la voie digestive. Elles peuvent provoquer une dégénérescence hépatique ou rénale 

pouvant être mortelle. 

- les allergies mycosiques qui sont des manifestations diverses d’hypersensibilités développées vis-

à-vis de champignons microscopiques, qu’ils soient présents ou non dans l’organisme. Ces allergies 

peuvent être déclenchées par simple contact avec le champignon se trouvant dans le milieu 

extérieur. Elles peuvent également réaliser un syndrome d’hypersensibilité permanent liée à la 

présence d’un champignon endosaprophytique tel que l’espèce Candida albicans ou 

exosaprophytique ou parasite responsable d’une mycose vraie (Koening, 1995 ; Feuilhade, 1998). 

Les allergies mycosiques sont décelables par l’exploration de l’immunité cellulaire, par 

intradermoréactions avec les antigènes fongiques ou par des tests in vitro (test de dégranulation des 

basophiles, test d’inhibition, test de la migration des macrophages et dosage des Immunoglobulines 

E spécifiques…) (Midgley et al., 1998; Marty et al.,2000 ; Morand et Maslin, 2003). 

1.2.2.-LES MYCOSES SUPERFICIELLES 

      Ce sont les infections fongiques superficielles considérées comme des atteintes primitives. 

1.2.2.1.-Les dermatophytoses 

      Ce sont des mycoses dues exclusivement à des champignons filamenteux dermatophytes (les 

genres Trichophyton, Microsporum). Selon la localisation des lésions, on distingue (Leveziel, 

2000 ; Marty et al., 2000) : 

• Les épidermophyties ou lésions de la peau glabre. Ce sont : 

  - L’herpès circiné : il se présente comme une tâche érythémato-squameuse. L’herpès circiné 

s’étend de façon excentrique en forme arrondie avec de petites vésicules se guérissant au centre. La 

zone centrale devient plus claire et cicatricielle et la périphérie est rouge squameuse ou vésiculaire. 

On assiste à des prurits au niveau de la lésion. 

  - L’eczéma marginé de Hebra ou atteinte du pli inguinal : elle est localisée à la racine des cuisses 

et peut atteindre parfois le périnée, le pli inter-fessier et même les fesses. Elle se manifeste par des 

prurits au niveau de la lésion en forme de plaque et évolue de façon excentrique présentant au 

centre une sorte de guérison et la périphérie reste active (Koening, 1995). 
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   - L’intertrigo interdigito-plantaire: elles prennent un aspect blanchâtre avec une fissure centrale. 

Les atteintes des pieds sont les plus fréquentes et siègent le plus souvent au niveau du 3e espace 

inter-orteil. Les lésions apparaissent souvent à la surface interne et externe du pied sous forme 

vésiculeuse et desquamative appelée "pied d’athlète". 

   - Les dermatophytides encore appelées mycétides : sont des manifestations allergiques à distance 

du foyer infectieux. L’aspect est celui d’une dyshidrose, mais ressemble aussi à un herpès circiné.  

   - Les plis inguino-cruraux, inter-fessiers et axillaires peuvent être atteints. 

• Les teignes du cuir chevelu : dues à un manque d’hygiène, on en rencontre 3 types : 

  - Les teignes tondantes sèches : elles apparaissent chez les individus âgés, suite à une 

immunodépression ou à des traitements par corticoïdes. Les mères ayant des enfants teigneux 

peuvent être des porteurs sains. L’espèce la plus mise en cause est Microsporum canis. On en 

distingue 2 sortes. Il y a la teigne microscopique caractérisée par de grandes plaques (4 à 7 cm) peu 

nombreuses (1 à 4) sur le cuir chevelu avec des chutes de cheveux ou poils (alopécie) qui présente 

un aspect grive. L’espèce la plus mise en cause est le champignon du genre Microsporum. L’autre 

forme est la teigne trichophytique très contagieuse qui est due au genre Trichophyton. Elles sont 

caractérisées par de nombreuses petites plaques (5 mm) d’alopécie très squameuses. Leur atteinte 

parasitaire est de type endothrix (Koening, 1995). 

   -Les teignes faviques rares : elles sont fréquentes chez les jeunes surtout dans les régions du 

bassin méditerranéen. Elles sont dues à l’espèce Trichophyton schoenleinli. Ces teignes sont 

caractérisées par une croûte friable et un godet favique de quelques millimètres, jaune avec des 

cheveux fins centrés et décolorés. La fusion de plusieurs godets réalise une croûte favique. La perte 

des cheveux est définitive en l’absence de traitement. Cette maladie touche le cuir chevelu mais 

parfois le visage et d’autres régions du corps avec des lésions en godets. 

   -Les teignes suppurées ou teignes inflammatoires ou kérions dues à des dermato-anthropo-

zoophiles (Trichophyton mentagrophytes, Trichophyton verrucosum). Elles se rencontrent chez les 

individus de tout âge. Chez l’homme, elles atteignent le plus souvent les zones pileuses (les poils de 

la barbe, de la moustache) mais aussi le cuir chevelu et en général les sourcils. Elles sont 

suppurantes et leur contamination se fait généralement par les animaux. Leur atteinte parasitaire est 

de type microïde ou mégaspore. 

• Les onyxis : Ce sont les infections du bord libre des ongles des doigts ou des orteils (plus 

fréquemment atteint) par une tâche jaunâtre d’extension lente provoquée le plus souvent par 

l’espèce Trichophyton rubrum. D’autres espèces sont incriminées dont Trichophyton 

mentagrophytes. Cette infection touche environ 0,04 % des personnes adultes qui sont le plus 

souvent en contact avec l’humidité. Cette fréquence augmente avec l’âge du fait que la pousse des 
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ongles est ralentie et à cause des troubles de la circulation sanguine (Baran et al., 2001 ; Abimelec, 

2002). Les ongles atteints devenant friables sont rongés et détruits. 

1.2.2.2.-Les candidoses 

      Ce sont les infections humaines les plus fréquentes, environ 80 % (Abi-Sad et al., 1997 ; 

Agoumi et al., 2000 ; Develoux et Bretagne, 2005). L’espèce la plus souvent mise en cause est 

Candida albicans, un saprophyte du tube digestif et du vagin. Lorsqu’il devient pathogène à cause 

de la baisse des fonctions immunitaires, sa dissémination est généralement endogène à cause de sa 

localisation digestive et s’étend à partir de ce niveau, par proximité, vers les organes génitaux, 

respiratoires ou la peau ou vers les organes profonds par voie sanguine (Plantin, 1997). 

Le développement des candidoses est favorisé, entre autres, par une modification des barrières de 

défense telles que l’hémopathie concernant les polynucléaires neutrophiles, les facteurs 

physiologiques (grossesse), les facteurs pathologiques (diabète), les traitements tels que 

l’antibiothérapie, la corticothérapie, les immunosuppresseurs, le traitement favorisant la sécheresse 

buccale comme les somnifères, les traitements hormonaux, le VIH/SIDA, la prise de contraceptifs 

oraux spécifiques (en particulier les eostroprogestatifs et les stéroïdes) et l’excès d’humidité, de 

chaleur, de transpiration, de mauvaise hygiène. 

      Il existe 2 formes différentes de candidoses en fonction de leur évolution. Ce sont les candidoses 

aiguës (les plus fréquentes) dues à des facteurs locaux relativement banales et faciles à traiter et les 

candidoses chroniques (rares) dont le traitement est plus difficile et qui sont parfois dues à un déficit 

du système immunitaire. Par ailleurs, les candidoses affectent les individus de tout âge, mais les 

individus les plus vulnérables sont les nouveau-nés, en particulier, les prématurés et les personnes 

âgées (Bordais et Bourrat, 1999). Le genre Candida est responsable de plusieurs types de 

candidoses dont les candidoses cutanées, les candidoses buccales, les candidoses génitales et les 

onyxis et perionyxis à Candida. 

- Les candidoses cutanées 

      Elles touchent la peau et se localisent essentiellement au niveau des plis du corps. Elles sont 

favorisées par la macération (excès d’humidité ou insuffisance d’assèchement de la peau). Ces 

infections se traduisent par la présence d’un intertrigo : une lésion qui débute au fond des plis 

cutanés et qui devient érythémateuse, puis qui finit par suinter entrainant un prurit (démangeaison). 

Dans son évolution, l’intertrigo finit par s’étendre symétriquement de part et d’autre du pli cutané et 

se délimite par une petite collerette blanche. Les candidoses cutanées se développent dans les zones 

interdigitales, les zones de transpiration et sur les endroits brulés ou écorchés. 

- Les candidoses buccales 

      L’une de ces candidoses la plus connues est le muguet ou stomatite qui se caractérise par une 

coloration blanchâtre puis rouge vive sur la face interne des joues qui apparaissent luisantes et 
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sèches. A l’aide d’un abaisse-langue, on peut retirer un dépôt blanchâtre crémeux dans la bouche. 

Ce dépôt blanchâtre noircit le plus souvent avec le temps. Les candidoses de la muqueuse de la 

cavité buccale se divisent en 4 types suivant leur localisation. Ainsi, on note : 

- les candidoses hyperplasiques qui siègent au niveau de la muqueuse jugale et de la langue avec 

des plaques blanc-jaunâtre, une langue noire villeuse, une hypertrophie des papilles avec une 

coloration brune à noire. 

- les candidoses érythémateuses avec des lésions multifocales (palais, dos de la langue, muqueuse 

luisante, rouge et une langue dépapillée. 

- les candidoses pseudomembraneuses avec des lésions blanc-jaunâtre, fermes, en placard ou 

confluentes et adhérant aux muqueuses qui saignent après grattage. Ces lésions envahissent le 

palais, la langue et les gencives. 

- les candidoses de la commissure labiale : elles affectent les personnes souffrant d’une asialie 

(absence de salive) (Talla, 2001 ; Herbaud et al., 2007). Chez les individus immunodéprimés 

comme ceux atteints par le VIH/SIDA et les individus porteurs d’appareils dentaires, les candidoses 

buccales sont facilitées. Le muguet ou stomatite aigue est fréquent chez le nourrisson. 

       -  Les candidoses génitales 

      Chez l’homme, il s’agit de balanite (inflammation du prépuce). Elle s’accompagne d’un enduit 

crémeux de coloration blanchâtre et situé dans le sillon entre le gland et le prépuce. Les candidoses 

génitales masculines sont à l’origine d’un prurit et d’un écoulement urétral fréquent (Therrizol-

Ferly, 1990; Perbet, 1999). 

      Chez la femme, elles sont à l’ origine de vulvo-vaginites caractérisées par des pertes blanches. 

Elles sont fréquentes chez les femmes enceintes et se manifestent par des prurits, des brûlures et des 

leucorrhées. Leur aspect est celui d’une nappe érosive avec une muqueuse rouge macérée 

recouverte de dépôt blanchâtre. Les lésions peuvent aller au-delà de la zone vulvo-génitale pour 

atteindre les plis inguinaux, le périnée et le pli interfessier. 

      Les candidoses génitales sont, pour la plupart du temps, accidentelles mais les cas de vulvo-

vaginites récidivantes sont de plus en plus fréquents. Ces candidoses sont dues dans 80 % des cas à 

l’espèce Candida albicans. Elles ne sont pas considérées comme des infections sexuellement 

transmissibles, mais peuvent être le signe d’un pré diabète (Garcia et Humbert, 2004). 

Ces infections doivent également être distinguées des vulvo-vaginites à gonocoque et aux 

protozoaires parasites (Jacquemin Le Vern, 1999 ; Salvat et al., 1999 ; Guelzim et al., 2004). 

- Les Onyxis et les perionyxis à Candida 

      Ce sont des infections qui affectent les ongles à leur base. Elles sont des lésions subaigües ou 

chroniques rencontrées presque essentiellement chez la femme. La contamination se fait d’un doigt 

à un autre. Ces affections sont difficiles à traiter car elles sont souvent entretenues par une 
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réinfection massive à partir d’un foyer vaginal et anal. Elles provoquent une tourniole (panaris 

superficiel) (Lebeau, 1995 ; Develoux et Bretagne, 2005). 

      L’onyxis débute par une petite plaque concentrique proximale ou latérale de l’ongle qui 

présente un aspect jaune verdâtre. Quant au perionyxis, il débute par des douleurs et des 

inflammations. Dans ce cas, la sertissure de l’ongle est marquée par une goutte de pus donnant un 

aspect jaune ou gris verdâtre du bord latéral de l’ongle. Les ongles des mains sont beaucoup plus 

fréquemment atteints que les ongles des pieds. 

1.2.3.-LES MYCOSES PROFONDES 

1.2.3.1.- Généralités 

      Appelées également mycoses généralisées ou mycoses systémiques ou encore mycoses 

viscérales profondes, les mycoses profondes sont des infections dues à des champignons 

systémiques. Ce sont des champignons microscopiques. Les terminologies varient selon la mycose, 

ainsi on dira mycoses septicémiques lorsqu’une ou plusieurs hémoculture(s) est ou sont positive(s), 

mycoses viscérales lorsqu’un viscère ou un organe profond est atteint et mycoses disséminées 

lorsqu’au moins 2 organes profonds sont atteints (Maslin et al., 2001 et 2004). 

      Ces infections graves voient leur nombre et leur fréquence augmenter de plus en plus à cause du 

grand nombre de facteurs de risque et essentiellement de l’immunodépression. Le rôle de 

l’immunodépression a été reconnu d’abord dans les leucémies et les transplantations d’organes, 

ensuite, chez les héroïnomanes, puis dans les années 1981 dans l’infection à VIH/SIDA qui cause 

des infections opportunistes fongiques (Develoux et al., 2001 ; Maslin et al., 2004 ; Charles et al., 

2007). On distingue : 

- les mycoses profondes cosmopolites (infections opportunistes) : ce sont les candidoses, les 

cryptococcoses, les aspergilloses (Dendievel et Aubry, 2006) 

- les mycoses profondes tropicales avec les formes de dissémination, ce sont les histoplasmoses, 

coccidioidomycoses, paracoccidioidomycoses, blastomycoses, sporotrichoses, penicillioses sous-

cutanées (chromomycoses, mycétomes fongiques, rhinophycomycoses et r&hinosporidiose) 

(Esterre et al., 1997 ; Maslin et al., 2002 ; Develoux et al., 2003).  

Le tableau clinique des mycoses profondes diffère selon l’immunité du sujet.  

1.2.3.2.-Les candidoses  

• Les candidoses profondes 

      Ce sont des infections fongiques à Candida qui atteignent les organes profonds par voie 

hématogène (Ketani et al., 2006). Les candidoses profondes sont de deux ordres : les candidoses 

systémiques et les candidoses péritonéales 
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- Les candidoses systémiques 

      Dans ce cas, le genre Candida colonise tous les organes bien que les localisations rénales soient 

les plus fréquentes. Ces candidoses systémiques rélèvent de deux mécanismes : 

- Elles peuvent être la conséquence de contamination nosocomiale "exogène" souvent chez des 

parents ayant des cathéters intra vasculaires (produits de perfusion, transmission manuportée). 

- Elles peuvent être consécutives au passage vers le sang et les organes profonds de levures ayant 

colonisées des sites digestifs et/ou génito-urinaires "endogènes". Cela est occasionnée par la 

fragilisation des muqueuses après les chimiothérapies et par des traitements antibiotiques prolongés 

principalement chez les patients hospitalisés en réanimation, mais aussi chez des patients 

neutropéniques (Rello et al., 1998 ; Garcia et Humbert, 2004 ; Ketani et al., 2006). Les facteurs 

de risque sont nombreux : neutropénie prolongée, allogreffe et autogreffe de moelle, réanimation, 

brûlures étendues, chirurgie digestive lourde, prématuré, corticothérapie,…. Toutes les localisations 

peuvent se voir en particulier les localisations rénales, valvulaires et cardiaques. 

      Les candidoses systémiques sont mortelles (environ 50 %) (Ketani et al., 2006). Au plan 

épidémiologique, tous facteurs de risque confondus, l’espèce Candida albicans est responsable 

d’environ la moitié des infections. Leur diagnostic est souvent difficile et retardé. Il s’appuie sur la 

notion de fièvre prolongée résistante aux traitements antibiotiques chez un patient à risque de 

candidémie. Le diagnostic est favorisé par certains tests sérologiques et surtout la découverte d’une 

hémoculture positive. Selon leur localisation, on distingue la candidose urinaire appelée candidurie, 

la candidose biliaire (cholécystite alithiasique, chalangite), la candidose pancréatique au cours 

d’une pancréatite nécrosante et la candidose pulmonaire ou broncho-pulmonaire. Dans ce dernier 

cas, on a : 

• La laryngite candidose qui est une extension de l’eosophagite et/ou du muguet buccal. Chez le 

patient immunopermissif, la dissémination des Candida à l’arbre bronchique à partir du tube 

digestif est très fréquente sous forme de colonisation endo-bronchique.  

• La candidose bronchique : elle comporte souvent une importante note allergique. 

• Les candidoses pulmonaires parenchymateuses : ce sont des broncho-pneumonies ou des 

formes de dissémination (abcès, miliaire,…). 

• Les atteintes pleurales et médiastinales : elles sont rares. 

      Il existe aussi la candidémie d’origine digestive même le plus souvent passagère permet la 

dissémination de la levure candida dans tout l’organisme et son éventuelle implantation à distance, 

en particulier, dans les organes les moins protégés par les défenses résiduelles. Les foyers 

secondaires pulmonaires sont parmi les plus fréquents (Dupont et al., 1996 ; Dupont, 2002 ; 

Ketani et al., 2006 ; Carrière et al., 2008 ). 
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- Les candidoses péritonéales 

      Ces infections sont dues à une contamination à partir du tube digestif : perforation ou 

intervention chirurgicale. 

• Les candidoses septicémiques 

      Ce sont des syndrômes septiques non spécifiques avec manifestations cutanées (maculo-

papules), oculaires (nodules rétiniens blanchâtres au fond de l’œil), neurologiques (méningites), 

hépatospléniques, chez des patients en réanimation, oncho-hématologiques (aplasie),… (Dupont et 

al., 1997 ; Dupont, 2002 ; Ketani et al., 2006). 

• Les candidoses ostéoarticulaires 

      Elles sont dues au développement des espèces Candida albicans, Candida tropicalis et Candida 

parapsilosis dans les os, les articulations et le tissu périarticulaire. 

• Les candidoses chroniques  

      Encore appelées syndrôme d’hypersensibilité à Candida, les candidoses chroniques ne sont pas 

des infections mycosiques, mais des réactions aux toxines produites par les levures du genre 

Candida qui prolifèrent dans l’intestin. Cette multiplication est provoquée par un traitement 

antibiotique. Ce traitement modifie la flore intestinale permettant la croissance de bactéries 

résistantes et de champignons. 

      L’existence de ce syndrôme est très contestée dans le milieu médical car si la multiplication des 

Candida dans l’intestin ne fait pas de doute, aucun test n’est capable de prouver l’existence des 

toxines qu’elles produiraient. Ce syndrôme pourrait être dû à une allergie à Candida dans le tube 

digestif révélée par l’augmentation des anticorps Ig E des patients. Les symptômes de ces infections 

sont multiples : fatigue, léthargie, dépression, maux de tête, perte de mémoire, problèmes 

dermatologiques et symptômes gastro-intestinaux, respiratoires et gynécologiques. 

1.2.3.3.-Les aspergilloses 

      Les aspergilloses sont essentiellement des mycoses de l’appareil respiratoire causées par le 

genre Aspergillus. Vingt espèces sont d’intérêt médical (Latge, 1999). L’espèce la plus souvent 

incriminée est Aspergillus fumigatus, ensuite, viennent Aspergillus flavus, Aspergillus nidulans, 

Aspergillus terreus puis enfin Aspergillus niger (Bouchet et al., 1999). Ces moisissures se 

développent sur les matières organiques en décomposition. Leur présence habituelle et constante 

dans l’atmosphère explique la prééminence des aspergilloses de l’appareil respiratoire. Par ailleurs 

dans la plupart des cas, l’aspergillose humaine survient primitivement dans l’oreille externe et y 

reste limitée (otomycose). Cette moisissure produit rarement une maduromycose résultant d’une 

implantation sous-cutanée. Sa forme invasive est rapidement mortelle pour les individus en aplasie 

médullaire. En médecine vétérinaire, les avortements fongiques des ruminants, la rhino-sunite 

aspergillaire du chien ou l’aspergillose de la poche gutturale des équidés sont les manifestations 
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classiques de cette mycose. Toutefois, ce sont les oiseaux qui paient le plus lourd tribu aux 

aspergilloses avec une sensibilité accrue chez les Galliformes et plus particulièrement la dinde. En 

effet, elle est à l’origine d’une maladie polymorphe avec une localisation respiratoire prédominante. 

Pour la plupart des espèces animales, des questions restent en suspend, à savoir les causes 

favorisantes, les facteurs de réceptivité et de sensibilité, le mécanisme d’expression de son pouvoir 

pathogène dans l’organisme et la nature et l’efficacité des défenses de l’organisme vis-à-vis de 

l’agression. 

      Outre les sinusites aspergillaires invasives, la clinique des aspergilloses est dominée par deux 

grandes formes que sont les atteintes des voies respiratoires (atteintes pulmonaires) et les autres 

localisations possibles (atteintes extra-pulmonaires) (Savage et al., 1997 ; Verweij et Denning, 

1997 ; Denning, 1998) : 

• Les atteintes pulmonaires 

      Les principales manifestations des atteintes des voies respiratoires sont l’aspergillome et les 

aspergilloses bronchiques. 

- L’aspergillome 

      Encore appelée "grain fongique", dans ce cas, les spores colonisent les cavités préformées 

(cavités broncho-pulmonaire, pleurale séquellaire, caverne tuberculose détergée, sinus paranasal 

chroniquement obstrués) forment une masse de filaments et y développent une truffe aspergillaire 

(Kwong-Chung et Bennett, 1992). En 1950, ce syndrome était la forme classique d’aspergillose. 

Elle représente aujourd’hui 10 à 15 % des maladies de la cavité pulmonaire. En effet, le 

champignon envahit la cavité et y secrète une toxine nécrosante qui desquame et fait saigner la 

paroi. Les signes les plus fréquents sont hémoptysies (obstruction des vaisseaux sanguins), toux, 

fièvre, asthénie, douleurs thoraciques. Son évolution est lente (Addrizzo-Harris et al., 1997 ; 

Csekeo et al., 1997 ; Charles et al., 2007). 

- Les aspergilloses bronchiques 

      Elles ont été décrites en médecine par les anatomopathologistes en 1842, puis par les cliniciens 

Oster et Dieulafoy, mais ce n’est que depuis les années 1940 que son rôle est bien établi. Pourtant, 

l’agent pathogène est connu depuis 1729. Elles s’expriment sous forme d’asthme aspergillaire, de 

bronchite aspergillaire muco-membraneuse, aspergillose broncho-pulmonaire allergique (APBA), 

alvéolite allergique extrinsèque, aspergillose pariétale, aspergillose invasive (API) ou semi-invasive 

� Asthme aspergillaire 

      Il est d’origine domestique ou professionnelle et est caractérisé par des bronchospasmes. Il se 

développe sur un terrain atopique sans infection pulmonaire. 
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� Bronchite aspergillaire muco-membraneuse 

      Elle se manifeste par le développement de Aspergillus dans les bronches et peut aller jusqu'à son 

obstruction totale (Pauli et Dietemann, 1995). 

� Aspergillose broncho-pulmonaire allergique (ABPA) 

      On l’appelle également maladie de Hison-Pepys. Elle survient chez les sujets asthmatiques 

atopiques ou fibroses cystiques. Cette forme d’aspergillose complique l’asthme et la mucoviscidose 

(Murali et al., 1997 ; Garcia et Humbert, 2004). Ce syndrôme très difficile à diagnostiquer est le 

plus souvent fatal. Elle provoque la fièvre, la toux avec formation de véritables moules bronchiques 

(crachats contenant des bouchons mycéliens bruns qui contiennent des éosinophiles et des cristaux 

de Charcot-Leyden) et évolue vers une insuffisance respiratoire (Greenberger et al., 1993 ). 

� L’alvéolite allergique extrinsèque 

      Elle est constatée chez les sujets non atopiques qui subissent une contamination massive par 

inhalation. Les bronches et la trachée sont colonisées par le mycélium lors de broncho-

pneumopathies chroniques telles que la bronchite ou la mucoviscidose. Elle se manifeste par une 

insuffisance respiratoire chronique avec une fibrose pulmonaire progressive (Moutet et al., 1988) 

� L’aspergillose pulmonaire invasive (API) 

      Elle est liée à l’extension du champignon au parenchyme pulmonaire, dans les bronches et dans 

les vaisseaux. Infection nosocomiale, l’API survient généralement chez un leucémique lors de 

neutropénies profondes aussi bien chez l’enfant que chez l’adulte et cela à l’occasion de greffe 

médullaire, ou lors de transplantation d’organes principalement le cœur, les poumons et le foie. Par 

ailleurs, elle touche de plus en plus les malades du VIH/SIDA et se rencontre rarement chez les 

immunocompétents et se rencontre occasionnellement chez le sidéen en phase terminale. L’API 

représente la principale cause de mort chez les malades hématologiques (Shetty et al., 1997; 

Brown et al., 1998; Mylonakis et al., 1998; Wallace et al., 1998). Dans certains cas, le 

champignon peut se disséminer dans tout l’organisme et provoquer une atteinte cérébrale (10 à      

40 %), cardiaque, cutanée, rénale ou olfactive. L’API est mortelle dans plus de 80 % des cas. Elle a 

été classée comme maladie professionnelle chez les gaveurs de pigeons (Pagano et al., 1996). 

• Les atteintes extrapulmonaires 

     D’autres localisations des aspergilloses sont possibles, on distingue : 

- les aspergilloses cornéennes : elles sont rares et surviennent essentiellement après un traumatisme 

oculaire. Elles sont le plus souvent rencontrées chez les porteurs de lentilles de contact. 

- les otomycoses aspergillaires ou otite du conduit auditif externe : Elles entraînent une obstruction 

du conduit par un amas de filaments de mycélium. Cette infection se développe chez les personnes 

présentant une malformation ou une irritation du conduit auditif externe. Les espèces les plus 

souvent impliquées sont Aspergillus niger et Aspergillus flavus. 
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- l’aspergillose cutanée des grands brûlés : c’est une surinfection de plaies ouvertes. Le champignon 

peut se développer sur des brûlures ou sur des plaies traumatiques avec délabrement important du 

revêtement cutané. En effet, le champignon en surface peut retarder ou empêcher la prise de greffe 

de lambeaux cutanés. 

-les sinusites aspergillaires : elles peuvent être localisées ou invasives. Les formes les plus 

fréquentes sont les aspergilloses naso-sinusiennes non invasives. Elles touchent dans la plupart des 

cas le sinus maxillaire et sont en majorité une étiologie dentaire (après extraction dentaire, fistule 

buccosinusienne) (Denning, 1995). Quant aux aspergilloses naso-sinusiennes invasives, elles 

touchent les sinus de la face chez le patient immunodéprimé. Elles entrainent une destruction des os 

puis s’étendent vers l’orbite ou à la base du crâne. Il existe également des aspergilloses naso-

sinusiennes allergiques qui se manifestent sur les terrains atopiques et qui atteignent les sinus 

maxillaires et ethmoïdes. 

      Il y a aussi des endocardites (infections observées dans les cas de chirurgie cardiaque), des 

péritonites (liées aux dialyses péritonéales) et les onyxis aspergillaires dont les espèces souvent 

impliqués dans les onyxis des orteils sont Aspergillus versicolor et Aspergillus candidus. 

1.2.3.4.- Les cryptococcoses 

      Encore appelées maladie de Busse-Buschke, les cryptococcoses sont des infections 

potentiellement mortelles. Elles sont d’actualité dans les pays en voie de développement. Par 

ailleurs, elles sont devenues la troisième infection fongique. C’est l’une des principales causes de 

morbidité et de mortalité dans le monde chez les malades à VIH/SIDA (Dromer et al., 2004 ; 

Levitz et Boekhout, 2006 ; Bovers et al., 2008 ; Parc et al., 2009). 

      Elles sont causées par une levure du genre Cryptococcus qui infecte principalement les 

personnes immunodéprimées. La plupart des sujets incriminés présentent une infection à VIH/SIDA 

dans 20 % des cas ou des conditions qui affectent leur système immunitaire. Cependant les 

individus ne présentant pas de problèmes apparents peuvent également développer cette infection  

(6 % de risque) (Illnait-Zaragozi et al., 2001 ; Idnurm et al., 2005). En outre, un grand nombre 

d’animaux sont également incriminés. 

      Leur prévalence a augmenté ces vingt dernières années à cause de l’augmentation des 

fréquences du VIH/SIDA et de l’usage prolongé des immunodépressifs. Les infections les plus 

sérieuses survenant chez les malades dont le système immunitaire est déficient. Cela est dû (Barron 

et Madinger, 2008) : 

- à la transplantation d’organes : les infections surviennent un ou deux ans après la transplantation, 

dans certains cas trente jours après, ou même dès le lendemain. 

- aux traitements de corticostéroïdes, mais pas chez ceux qui manquent de plaquettes sanguines ou 

soufrant de neutropénie (King et De Witt, 2010 ; Makadzange et al., 2010). 
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- à la maladie de Hodgdin (maladie cancéreuse). 

      On retient que sur les 77 espèces de cryptocoques, les plus incriminées dans l’ordre des 

pathologies sont Cryptococcus neoformans, Cryptococcus gatii et Cryptococcus grubii (Cheng et 

al., 2001 ; Lindberg et al., 2007 ; Bartlett, 2010 ; King et De Witt, 2010 ). En outre, bien que 

cette infection se rencontre chez les animaux comme chez les êtres humains, sa transmission 

d’animal à animal ou d’être humain à être humain ou encore d’animal à être humain n’a pas encore 

été établie à l’exception de quelques cas rares. La cryptococcose n’affecte pas les oiseaux. De plus, 

il faut noter que chez l’espèce humaine, cette infection affecte plus les hommes que les femmes 

(Idnurm et al., 2005 ; King et De Witt, 2010).  

      Bien qu’il semble que l’inoculation puisse être faite par voie cutanée lors des piqûres septiques, 

l’itinéraire la plus commune de cette infection est l’inhalation des spores fongiques sous forme de 

levure haploïde déshydratée dans les alvéoles pulmonaires ou les cavités nasales. Ces spores sont 

véhiculées vers l’homme par la poussière (King et Dasgupta, 2007 ; Barron et Madinger, 2008 ; 

Makadzange et al., 2010 ; Pongsai et al., 2010). Pour que ce germe soit pathogène chez l’être 

humain, il doit se développer à 37 °C dans une atmosphère à environ 5 % de dioxyde de carbone 

(CO2) et à un pH alcalin (7,3-7,4). Les facteurs tels que la mélanine, le mannitol, la protéase, la 

phospholipase produits par les cryptoccoques peuvent élever la pathogénocité. L’action de ces 

facteurs dépend des mécanismes de défense de l’hôte (Odom et al., 1997). 

      Les symptômes de cette infection sont multiples surtout chez les immunodéprimés. Mais chez 

les immunocompétents, l’infection à Cryptococcus est le plus souvent asymptomatique. Ainsi, on 

relève chez l’être humain plusieurs formes de cryptococcoses regroupées en trois. Ce sont les 

cryptococcoses pulmonaires, les cryptococcoses du système nerveux central (SNC) et les autres 

formes qui touchent d’autres organes tels que la peau, les glandes prostates, les os et la cavité 

médullaire, le myocarde, le péritoine, le foie, le pancréas, les yeux, les glandes surrénales et les 

articulations (Idnurm et al., 2005 ; King et De Witt, 2010).  

• La cryptococcose pulmonaire 

      C’est une infection potentiellement mortelle chez les immunodéprimés infectés par le 

VIH/SIDA. Elle cause de grandes lésions dans les poumons. Cette infection est due à la 

colonisation des voies respiratoires par le saprophyte (Bergemann et Karstaedt, 1996 ; Békondi et 

al., 2006 ; Kauffman, 2007). Ses syndrômes sont asymptomatiques et peuvent évoluer vers des 

difficultés respiratoires aigues (râle, pneumonie sévère) surtout chez les immunodéprimés et peut 

même comprimer les structures thoraciques. Les symptômes de cette infection sont habituellement 

une bronchite subaigüe avec fièvre modérée, toux rares et peu productives de crachats muqueux. 

Les individus atteints souffrent également d’infection pleurale, de dyspie, de mal de tête, de perte de 



YAYE YAPI GUILLAUME                                THESE UNIQUE DE BIOCHIMIE-MICROBIOLOGIE    Page 20 

 

poids involontaire, de transpiration nocturne excessive comme chez les tuberculeux, de tachpnie et 

d’hémoptysies (tuberculose) (King et De Witt, 2010 ; Pongsai et al., 2010). 

• Les cryptococcoses du système nerveux central (SNC) 

      La méningite et la méningo-encéphalite sont les manifestations les plus communes de la 

cryptococcose. Elles sont fatales sans une thérapie appropriée (la mort peu même survenir en deux 

semaines) (Liete et al., 2004 ; Bartlett, 2010 ; King et De Witt, 2010). Bien que les cryptocoques 

entrent dans l’organisme par les poumons, la SNC est le lieu principal de l’infection d’une manière 

évidente chez les immunodéprimés et même chez les immunocompétents. En effet, après l’infection 

pulmonaire, les cryptocoques se disséminent largement et peuvent infecter tout organe et l’un des 

organes de prédilection est le système nerveux central (le cerveau et la méninge) (Békondi et al., 

2006 ; Kauffman, 2007 ; Pongsai et al., 2010). 

      La cryptococcose méningo-encéphalite est la troisième complication neurologique la plus 

fréquente chez les malades du VIH/SIDA. Cette infection a été définie comme une paralysie 

crânienne des nerfs (Moosa et Coovadia, 1997; Hakim et al., 2000 ; Lortholary et al., 2006). La 

plupart des individus atteints ont une irritation du cerveau et de la moelle épinière. Les symptômes 

et les aspects cliniques de cette infection varient en fonction de certaines conditions médicales 

(diabète, utilisation de glucocorticoïdes, sarcoïdoses et de l’état immunitaire de l’hôte) (Pongsai et 

al., 2010). Les symptômes les plus communs sont : maux de tête sévères, nausée et vomissement, 

fièvre, coud raide, confusion mentale, changement de comportement, complication neurologique, 

aveuglement, surdité, méningite tuberculeuse (mortelle si non traitée) (Arteaga-Hernandez et al., 

1998 ; Liete et al., 2004 ; Seilmaier et al., 2009). De plus, certains malades séropositifs peuvent 

avoir des symptômes non spécifiques tels que la vision floue, la photophobie, la diplopie qui 

résultent le plus souvent d’arachnoïdite, de neurite du nerf optique ou de choriorétinite.  

      Il  y a trois hypothèses possibles qui expliquent la préférence du pathogène pour le système 

nerveux central chez l’homme. Ce sont les substances neuronales telles que la dopamine et 

l’adrénaline qui facilitent l’action du pathogène, certains tissus agissant pour la réponse immunitaire 

du système nerveux central peuvent fournir des conditions favorables au développement de la 

moisissure et les récepteurs spécifiques des cellules neuronales sont des zones qui facilitent 

beaucoup plus l’adhésion des cellules cryptococcales que d’autres organes, lors des infections 

systémiques. Les facteurs favorisant cette virulence sont : 

- la synthèse de la mélanine : cette substance protège les cellules fongiques contre le stress, 

l’oxydation, la phagocytose et les antifongiques et peut même modifier la réponse immunitaire. 

- le développement de sa capsule polysaccharide aide les cellules du pathogène à contenir la 

phagocytose par les macrophages alvéolaires. 
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- la survie des cellules pathogènes dans le tractus gastro-intestinale d’oiseaux (environ 40 °C) 

leur permet de se développer dans ce milieu (Idnurm et al., 2005) . 

• Les cryptococcoses des autres organes 

      Les autres organes les plus impliqués dans les infections à cryptocoques sont la prostate, la 

cavité médullaire et les os (Bartlett, 2010 ; King et De Witt, 2010). 

- La cryptococcose de la prostate 

      Chez les hommes, cette infection est souvent difficile à éradiquer. Les foyers d’infection 

peuvent persister après une thérapie chez les malades du système nerveux central et peuvent se 

comporter comme des réservoirs pour la rechute de l’infection systémique (King et De Witt, 2010). 

- La cryptococcose des os et de la cavité médullaire 

Appelée ostéomyélite à cryptocoques, elle est responsable de 5 à 10 % des autres formes de 

cryptococcoses avec des lésions. Ces lésions peuvent être confondues avec la tuberculose osseuse 

ou le néoplasme (Bartlett, 2010). 

1.2.4.- DIAGNOSTIC DES MYCOSES AU LABORATOIRE 

Pour diagnostiquer, les mycoses 3 étapes sont nécessaires. Il s’agit du prélèvement, de la culture 

(ensemencement, incubation et lecture) et de l’identification 

1.2.4.1.-Le prélèvement 

      C’est le temps essentiel dans le diagnostic car de sa qualité dépend la possibilité de mettre en 

évidence le champignon incriminé et de le faire se développer. Il doit s’effectuer au laboratoire et 

au bon endroit de la lésion et dans des conditions appropriées. Ce prélèvement doit être effectué de 

préférence avant tout traitement antifongique ou au moins une semaine après l’interruption du 

traitement fongique. La technique de prélèvement varie selon la localisation de l’infection. On les 

recueille dans une boîte de Pétri stérile en verre ou dans un tube stérile en verre bien fermé et vissé. 

Avant tout prélèvement la lésion est nettoyée avec du sérum physiologique. Plusieurs modalités de 

prélèvement sont utilisées en fonction de la nature des organes : 

- pour les lésions sèches ou squames, le prélèvement s’effectue en raclant fortement la squame 

avec une curette de Brocq ou un grattoir de Vidal ou encore un vaccinostyle stérile à la périphérie 

de la lésion à la jonction peau saine-peau malade. 

- pour les lésions sointantes, on réalise un scotch test ou on gratte en bordure (Baran et al., 2001) 

- concernant les lésions des ongles (onyxis), on coupe l’ongle à raz jusqu'à la partie saine avec une 

paire de ciseaux ou une pince stérile. Au niveau de la partie distale, il faut gratter à la curette. Quant 

il y a un périonyxis, on récupère le pus (Therizol-Ferly, 1990). 

- pour les lésions des cheveux et des poils (teignes), il faut récupérer le cheveu parasité avec une 

lampe de Wood. Dans le cas contraire, on recueille les cheveux cassés. Si on a une lésion purulente, 

le pus est prélevé avec un écouvillon. Les squames et les croutes sont également raclées avec une 
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curette ou on frotte ces lésions puis on ajoute un peu d’eau physiologique stérile dans le tube de 

prélèvement. (Boiron, 1996). 

- pour les muqueuses, on prélève des liquides biologiques. On utilise un écouvillon stérile. Il 

existe selon la zone d’infection des situations de prélèvement particulier (Koening, 1995). Ainsi 

pour la bouche, on réalise une biopsie si la lésion est végétante ou ulcérante. Concernant le vagin, 

on fait des prélèvements sous speculum. Pour l’oreille, on prélève un bouchon s’il existe, sinon on 

prélève le pus et en ce qui concerne l’anus, on racle les squames en périphérie. 

      Il existe aussi des prélèvements urinaires et des selles (l’urine et les selles sont recueillies dans 

des récipients stériles après désinfection soignée des organes associés pour les urines), sanguins (5 à 

10 ml de sang sont recueillis dans un tube stérile contenant un anticoagulant), du liquide céphalo-

rachidien (LCR) et autres liquides qui sont recueillis dans des tubes stériles, pulmonaires (des 

aspirations trachéales ou bronchiales sont effectuées sous fibroscopie ou on réalise des lavages 

broncho-alvéolaires) et tissulaires ou d’organes où le prélèvement réalisé par biopsie est 

conditionné dans du liquide physiologique stérile (pour éviter la dessiccation) sans fixateur. Le 

prélèvement est scindé en 2 ; l’un fixé dans le liquide de Bouin ou dans du formol servira à un 

examen anatomo-pathologique et l’autre mis dans un liquide physiologique stérile permettra de 

faire des cultures in vitro (Baran et al., 2001). 

1.2.4.2.-La culture 

      Elle est obligatoire pour préciser l’isolement, l’identification et pour pouvoir réaliser un 

antifongigramme. Elle nécessite l’utilisation de milieux spéciaux. 

• Les milieux de culture 

      Les champignons étant aérobies stricts ou aérobies préférentiels, on utilise des milieux solides à 

pH légèrement acide. Tous les milieux doivent apporter selon les exigences des champignons des 

matières azotées, des facteurs de croissance et des glucides : 

 - Le milieu de base utilisé est le milieu Sabouraud simple. Il convient à tous les champignons. 

 - Le milieu sélectif pour champignon; milieu Sabouraud plus Chloramphénicol ou Gentamicine 

est utilisée pour éliminer les bactéries. Ce milieu sélectif peut être supplémenté d’un antifongique si 

le prélèvement peut contenir des champignons saprophytes. Il est conseillé pour les prélèvements de 

la peau, des phanères et des muqueuses. 

      Pour les hémocultures, le milieu utilisé est spécifique des champignons. Dans quelques cas 

précis, on peut utiliser d’autres milieux en complément au milieu Sabouraud. Ce sont le milieu de 

Dixon (milieu Sabouraud plus huile d’olive), le milieu Brain Heart Agar pour isoler les 

dermatophytes exigeants et le milieu Guizzotia Abyssinica pour isoler spécifiquement Cryptococcus 

neoformans.  
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      Ces milieux préparés dans les conditions requises du fabricant sont coulés en boîte de Pétri où la 

contamination est plus facile et le milieu peut se déssécher plus rapidement à l’étuve (l’avantage est 

que la surface d’ensemencement est large) ou dans des tubes à essai dans ce cas, le milieu se 

conserve mieux et la contamination est négligeable, mais la surface d’ensemencement est réduite 

(Holt, 1975 ; Therrizol-Ferly, 1990). Pour les prélèvements cutanés, les suspicions de mycoses 

exotiques, les biopsies, les LCR, il est conseillé d’utiliser la méthode des tubes (Grillot, 1996). 

Cependant, dans la plupart des cas, c’est la méthode de boite de Pétri qui est pratiquée. 

• L’ensemencement 

      L’ensemencement s’effectue dans les conditions stériles sous hotte à flux laminaire ou entre 

deux becs bunsen. L’ensemencement est réalisé en abondance compte tenu de la faible densité des 

champignons et de leur croissance lente. Si c’est un prélèvement mycologique, on dépose 

l’échantillon sur la gélose en trois points. Pour les liquides ou les écouvillons, on ensemence 

comme en bactériologie. La méthode suivante a été montrée par Therrizol-Ferly en 1990 ; 

l’ensemencement se fait d’abord sur milieu Sabouraud plus Chloramphénicol puis sur milieu 

Sabouraud plus Actidione® et ensuite, on réalise l’examen direct selon les prélèvements: 

- l’écouvillon : il faut la frotter sur toute la surface du milieu. 

- les expectorations et les selles : à l’aide d’une pipette Pasteur l’expectoration prélevée est 

ensemencée sur toute la surface de la gélose. 

- les liquides : on réalise une centrifugation, puis on récupère le culot à l’aide d’une pipette Pasteur 

et on l’étale sur le milieu en position inclinée pendant au moins 5 min. 

- les organes ou tissus : avec une lame de bistouri, on découpe l’élément en petits fragments, puis 

on les broye avec de l’eau distillée stérile dans une boite stérile et par la suite, on ensemence. 

- les fragments prélevés à l’aide d’un cathéter ou un embout avec une pipette : on fait couler de 

l’eau distillée stérile dans le matériel sur la surface du milieu et on ensemence l’eau. 

- le sang : on ensemence 5 à 10 ml de sang prélevé dans un anticoagulant. 

• Incubation et lecture 

      Les différents ensemencements sont mis à  l’étuve à 37 °C pour les prélèvements sanguins et les 

LRC ou entre 25-30 °C pour les autres prélèvements. Le temps de croissance est variable. La 

lecture est faite après 24 heures pour les LCR et le prélèvement sanguin (souvent jusqu’au 8e jour), 

48 heures pour les autres prélèvements ou 5 jours (voire 8 jours) pour les prélèvements cutanés et 

des phanères. On ne rend jamais un résultat négatif avant un mois et demi. 

      A suite de la lecture, les tubes ou les boîtes de Pétri ayant servi à l’ensemencement doivent être 

conservés quelques jours, au minimum 8 jours pour les prélèvements pulmonaires, 15 jours pour les 

hémocultures et 1 mois pour les LCR, les prélèvements de biopsie, la peau, les phanères et surtout 

pour la recherche des mycoses. 
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1.2.4.3.-Identification 

      Plusieurs techniques existent pour l’identification et sont fonction des champignons isolés. Ces 

techniques reposent sur des critères d’ordre morphologique et physiologique. Pour les levures, par 

exemple, la recherche d’une filamentation est réalisée sur milieu Rice Agar Tween 80 (RAT) ou sur 

milieu Pomme de Terre Carotte Bile (PCB). En effet, une vraie filamentation est caractéristique du 

genre Trichosporon ou une pseudofilamentation ou l’absence de filamentation caractérise le genre 

Candida. Un autre critère est la recherche de reproduction sexuée. Pour les champignons 

filamenteux, la technique d’identification est basée uniquement sur l’aspect morphologique. En 

général, l’identification repose sur un examen macroscopique et microscopique (Therrizol-Ferly, 

1990). 

• Aspect macroscopique des colonies 

      Pour les levures, les colonies ressemblent aux colonies des bactéries. Leur temps de croissance 

est rapide. Concernant les champignons filamenteux, ce temps est variable. Ils donnent des colonies 

différentes des bactéries. En cas de positivité, le développement : 

-  en 2 à 4 jours parfois davantage, notamment quand le patient est déjà traitée par antifongique 

donne des colonies blanchâtres, crémeuses, épaisses, luisante pour les levures. 

 - en 3 à 8 jours, de colonies en nappe de consistance et de teinte variable (bleutée, verte, ocre, 

rose, blanche,…) orientera vers les champignons filamenteux. 

      Dans le cas général, il faut décrire la couleur de la surface et du verso (au verso, il faut noter son 

incrustation dans la gélose), la consistance de la colonie (glabre, duveteuse, poudreuse, laineuse,…), 

la surface (plane, en dôme, plissée,…) et la présence de pigment diffusible dans la gélose (Larone, 

1995). 

• Aspect microscopique 

      Seul l’état frais est conseillé pour les levures. Cet examen est très important pour les 

champignons filamenteux car il permet de faire une identification précise du champignon. On fait 

une description du thalle ou du mycélium, des spores et des ornementations éventuelles. En cas de 

difficulté, on réalise des ensemencements sur milieu à l’extrait de malt ou sur milieu de Czapek ou 

sur milieu Pomme de terre-Carotte (PC) ou sur milieu Pomme de terre- Glucose-Agar (PGA) 

(Larone, 1995). 

 

Compte tenu du nombre considérable de champignons et de mycoses, cette étude s’est 

particulièrement intéressées à deux levures (Candida albicans, Cryptococcus neoformans) et deux 

moisissures (Aspergillus fumigatus et Trychophyton mentagrophytes. 
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1.3.-GENERALITES SUR LES GERMES FONGIQUES ETUDIES 

1.3.1.- CANDIDA ALBICANS 

      Cette espèce a été décrite en 1853 par Robin qui l’avait dénommée Oïdium albicans, micro-

organisme responsable du muguet chez l’homme. C’est en 1923 que Berkhout la classe dans le 

genre Candida. Elle a été décrite sous 111 synonymes différents répertoriée en 1984 dans le livre 

"The Yeasts". Actuellement, il est admis comme Candida albicans (Koening, 1995).  

 1.3.1.1.- Habitat 

      C’est un champignon opportuniste faisant normalement partie de la flore commensale 

d’individus et d’animaux sains. On le retrouve associé à la muqueuse buccale chez environ 80 % 

d’individus sains. Il est également présent dans l’appareil digestif, sur l’épiderme et dans l’appareil 

génital (Mc Cullough et al., 1996). Il prolifère surtout dans les localisations à tendance acide. Sa 

découverte dans l’environnement est due à une contamination par l’homme ou par un animal 

infecté.  

 1.3.1.2.- Description  

      C’est un champignon levuriforme unicellulaire de forme ovale ou circulaire qui mesure environ 

3 µm. Il est souvent représenté comme une boule plate ramifiée ou comme de petits bourgeons. En 

espace de 1 ou 2 jour (s), le genre Candida peut se multiplier et donner des chlamydospores. Cette 

reproduction se fait par bourgeonnement multilatéral. Le pseudomycelium peut être absent, 

rudimentaire ou abondant. On note souvent la présence de vrai mycélium. C’est un micro-

organisme dimorphe (Chabasse et al., 1999). La salive freine la croissance de ce champignon sur 

les parois de la bouche et un organisme en bonne santé est préservé de sa prolifération. A l’absence 

d’infection, Candida albicans n’est que saprophyte et ne se nourrit que de cellules mortes et 

décomposées. Elle contribue ainsi à assainir le milieu où elle se trouve. La figure 2 suivante montre 

l’image de Candida albicans. 

 1.3.1.3.- Pouvoir pathogène 

      Le genre Candida est le plus fréquemment impliqué en pathologie humaine. Cette pathologie 

représente près de 83 % de toutes les infections à levures isolés chez l’homme. De ce genre, 

l’espèce Candida albicans est la plus fréquemment incriminée dans les infections humaines à 

Candida. Cette pathogénicité survient sous l’effet de facteurs favorisants. Sa dissémination est 

endogène et se déroule à partir du tube digestif par contigüité vers les voies génitales, respiratoires, 

la peau ou par voie hématogène vers les autres organes. Les infections causés par cette espèce 

trouvent leur origine dans le mode de vie de chaque individu, dans la fréquence d’ingurgitation des 

différents médicaments (prise importante d’immunodépresseurs, d’oestroprogestatifs de synthèse ou 

de corticoïdes) qui diminuent l’immunité. 
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Figure 2 : Photographies de Candida albicans (Kirk, 2010) 
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 1.3.1.4.- Diagnostic mycosique 

      Candida albicans peut être diagnostiqué par examen macroscopique et microscopique. 

• Examen macroscopique 

       Les colonies de Candida albicans sont blanches, crémeuses et lisses. Elles peuvent se plisser en 

vieillissant. On observe des filaments qui s’enfoncent dans la gélose après quelques jours de culture. 

• Examen microscopique 

       Les levures de Candida albicans sont de forme ovoïde à bourgeonnement multilatéral. On 

observe après 8 à 15 jours de culture des pseudofilaments et des filaments vrais. 

 1.3.1.5.- Identification 

       Le genre Candida se développe mieux sur le milieu Rice Agar Tween 80 (RAT), sur milieu 

Pomme de terre-Carotte-Bile (PCB) ou sur milieu Sabouraud additionné d’antibiotiques. Grâce à un 

substrat chromogène ou fluorescent, l’espèce Candida albicans est rapidement distinguée des autres 

levures en détectant des enzymes. Son identification est aussi basée sur les caractères d’assimilation 

des sucres (auxanogramme) et de fermentation de ces sucres (zymogramme) à l’aide de galeries 

commerciales (Koening, 1995).  

       Concernant l’assimilation des sucres, on a une réaction positive pour le galactose, le 

saccharose, le maltose, le tréhalose ou une réaction négative pour la cellulose, le lactose, le 

raffinose. S’agissant de la fermentation des sucres, on remarque une réaction positive pour le 

galactose, le maltose ou une réaction négative pour le saccharose, le lactose. Pour la réduction du 

nitrate de potassium et du tétrazolium, on a une réaction négative.  

(Candida albicans pose une résistance à l’Actidione® (koening, 1995). 

1.3.2.- ASPERGILLUS FUMIGATUS 

      C’est en 1749 que Micheli a baptisé les moisissures qu’il a observées par similitude au 

goupillon (signifiant Aspergillus en grec). C’est un champignon filamenteux. 

 1.3.2.1.- Habitat 

      C’est un champignon cosmopolite extrêmement répandu dans l’environnement. On le retrouve 

fréquemment dans l’air, le sol, sur les céréales et les matières organiques en décomposition. Du fait 

de sa bonne tolérance aux températures élevées, on le retrouve également en abondance dans le 

compost, les silos à grains, le foin tassé et les arachides. 

 1.3.2.2.- Description  

      Les Aspergillus poussent rapidement et sont poudreux ou duveteux de couleurs variables : 

blanc, vert, brun à noir. Ils se caractérisent par la formation d’organes de reproduction asexuée : les 

têtes aspergillaires. Le conidiophore de longueur variable (environ 300 µm de long) se renfle à son 

extrémité terminale formant une vésicule. Il présente une paroi lisse et incolore. A partir de cette 
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vésicule se forment des phialides disposées parallèlement à l’axe du conidiophore, soit directement, 

soit par l’intermédiaire de métules. 

      Les phialides forment des conidies ou spores unicellulaires basipétales disposées en chaînette. 

Ces spores sont produites en très grand nombre. Leur taille (2 à 3 µm de diamètre) et leur 

morphologie (globuleuses, rugueuses, et filaments échinulés) favorisent leur dissémination par le 

moindre mouvement d’air, mais aussi leur passage par le tractus respiratoire jusqu’aux alvéoles 

pulmonaires. Aspergillus fumigatus est franchement thermophile et survit jusqu'à 57 °C. Plusieurs 

antibiotiques dont la fumagilline ont été extraits de ce champignon. La figure 3 ci-dessous montre 

l’image de cette moisissure. 

 1.3.2.3.- Pouvoir pathogène 

      Aspergillus fumigatus est le plus fréquemment incriminé en pathologie humaine et animale dans 

90 % des isolements. Cette espèce possède une faculté particulière d’adaptation au parasitisme chez 

l’homme. Cependant, des conditions favorables à son développement sont nécessaires: 

-  locales : cavités préformées, abcès pulmonaires détergés, muqueuses altérées. 

-  générales : terrains immunodéprimés liés aux techniques médico-chirurgicales lourdes (greffes, 

immunosuppresseurs, corticoïdes, antibiotiques,…).  

 1.3.2.4.- Diagnostic mycologique 

• Examen macroscopique 

     Cet examen repose sur : 

- la présence de filaments cloisonnés, ramifiés de diamètre constant, voire de têtes aspergillaires 

(rares mais caractéristiques) à l’examen direct. 

- la culture : apparition rapide en 3 à 5 jours de colonies vert-foncé, puis devenant gris vert-foncé 

d’aspect poudreux à velouté rarement floconneux. La croissance de Aspergillus fumigatus est très 

rapide 24 à 48 heures à 37 °C. Son revers est de couleur très variable (incolore à rouge-foncé, vert 

ou brun) (Koening, 1995). 

• Examen microscopique 

      Cet examen permet de préciser par des caractéristiques la tête aspergillaire qui est en colonne 

longue. Le conidiophore est long, lisse, incolore ou coloré dans les tons de vert surtout à la partie 

terminale. La vésicule hémisphéristique est aplatie au sommet et les conidies sont globuleuses, 

rugueuses à échinulées. 

 1.3.2.5.- Identification 

      Le genre Aspergillus croît sur les milieux tels que le milieu Sabouraud, le milieu Pomme de 

terre-Carotte (PC), le milieu Czapeck et le milieu Lowenstein-Jensen. Pour obtenir une culture 

homogène, on utilise le milieu Sabouraud additionné de Chloramphénicol (0,5 µg/l) ou de  
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Figure 3 : Photographies de Aspergillus fumigatus (Kirk, 2010) 
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Pénicilline (500 µg/ml) ou de Streptomycine (5 µg/ml). Cependant, l’Actidione® est déconseillée 

car Aspergillus est sensible à cet antibiotique. 

1.3.3.- TRICHOPHYTON MENTAGROPHYTES 

      La nature cryptogamique de ce champignon a été établie pour la première fois en 1837 par 

Remark. C’est un dermatophyte. Ce n’est qu’en 1917 que cette espèce a été décrite par Priestley. 

          1.3.3.1.- Habitat 

      Ce dermatophyte cosmopolite est à la fois tellurique et zoophile. Il a une longue durée de vie 

dans la terre. On le retrouve également chez de nombreux animaux domestiques (avec ou sans 

lésion) : souris, chats, chiens, lapins, chevaux (Evolceau et al., 1961 ; Therrizol-Ferly, 1990 ; 

Chabasse et al., 1999). La contamination se fait par contact avec ces animaux malades ou qui 

portent des spores, les objets souillés, par la terre ou par les poils infectants. 

 1.3.3.2.- Description 

      Trichophyton mentagrophytes présente 2 types de conidies. Il y a les macroconidies, elles 

présentent une paroi lisse et mince avec plusieurs cloisons (1 à 10). Elles sont soit isolées, soit en 

bouquets et sont de formes variables. Leur taille varie de 10 à 85 µm sur 4 à 15 µm. Le deuxième 

type est appelé microconidies. Elles sont le plus souvent abondantes et présentent une forme 

sphérique ou piriforme (2 à 3 µm sur 3 à 10 µm). On observe souvent l’apparition de 

chlamydiospores. Selon leur origine, on distingue plusieurs espèces de Trichophyton : 

-les anthropophiles d’origine humaine, leur transmission se fait d’homme à homme directement ou 

indirectement par les objets de toilette ou par la fréquentation des lieux publics contaminés. On peur 

citer l’espèce  Trichophyton rubrum (Pilly, 2004). 

- les zoophiles sont transmis d’animaux à l’homme. L’espèce Trichophyton mentagrophytes fait 

partie de ce groupe (Martine, 2007). 

- les géophiles sont transmis à l’homme par le sol (espèces :Trichophyton flavescens) 

Concernant la fréquence des infections, l’espèce Trichophyton mentagrophytes représente environ 

27 %, suivie de Trichophyton rubrum. 

 1.3.3.3.- Pouvoir pathogène 

      Les dermatophytes sont des champignons qui parasitent la peau et les phanères. Ils provoquent 

chez les animaux des teignes tondantes à parasitisme ecto-endothrix microïde. Cependant, ils sont 

souvent retrouvés sous forme de spores chez des "porteurs sains". 

      Chez l’espèce humaine, ils provoquent des lésions inflammatoires de la peau glabre, 

épidermophyties cicinées localisées sur les parties découvertes du corps. Il provoque également des 

kérions du cuir chevelu chez l’enfant et la femme. Chez l’homme, ce champignon est responsable 

des sycosis de la barbe et de la moustache. En lumière de WOOD, les poils et les cheveux infectés 

ne sont pas fluorescents. 
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  A B 

Figure 4 : Aspect de Trichophyton mentagrophytes : A (face), B (dos) 
                   Sources, Laboratoire de parasitologie ENVL-Paris (France) 
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 1.3.3.4.- Diagnostic mycologique 

      Le diagnostic repose sur un examen macroscopique et microscopique 

• Examen macroscopique 

      L’examen direct montre des filaments dans les squames et un parasitisme de type ectothrix ou 

endothrix microïde dans les poils et les cheveux. La culture se fait sur milieu Sabouraud avec ou 

sans Actidione. La morphologie obtenue oriente facilement vers le diagnostic. Ainsi, on rencontre 

plusieurs aspects : 

- Variété astéroïdes : les colonies sont blanches, poudreuses à pourtour étoilé. Il existe fréquemment 

un pigment de couleur rouge cérise au verso de forme étoilée. 

- Variété granulosum : on observe des colonies en disque poudreux formé de gros grains blanc-

crème avec un pigment jaune vif au verso. 

- Variété radians : les colonies sont finement duveteuses, très blanches présentant des franges 

étoilées en périphérie, pas de pigment au verso. 

- Variété lacticolor : les colonies sont  plates à pourtour arrondis de couleur blanc-crème, poudreuse 

ou finement duveteuse. On remarque au verso la présence d’un pigment variable jaune à rouge. 

- Variété nodulaire : colonies glabre, brun à rouille. 

• Examen microscopique 

      On remarque la présence de nombreux filaments avec des articulations à angle droit. On observe 

également de très nombreuses microconidies rondes disposées en grappes. Parfois, elles sont plutôt 

piriformes, trapues (correspondant à la forme asexuée de Arthrobomie benhamiae). On note 

également sur le mycélium aérien une disposition en acladium des microconidies. Certaines sont à 

paroi lisse et mince en forme de massue (extrémité terminale dilatée). Elles contiennent 3 à 6 

logettes et mesurent 20 à 50 µm х 10 à 12 µm (Therrizol-Ferly, 1990 ; Martine, 2007). 

      Chez les dermatophytes, on remarque des ornementations, des vrilles en spires très serrées 

apparaissant le 8ème jour de la culture, des organes pectinés et des filaments en "bois de cerf". 

 1.3.3.5.- Identification 

     Trichophyton mentagrophytes est une espèce qui développe rapidement sur les milieux usuels 

tels que le milieu Sabouraud, le milieu Pomme de terre-Carotte (PC) et le milieu Com-Meal-Agar 

(CMA). Pour l’obtention de cultures homogènes, on utilise le milieu Sabouraud additionné 

d’antibiotique (0,5 g/l de Chloramphénicol). Trichophyton mentagrophytes est uréase et BCP 

positives et favorise le virage du milieu gélosé au rouge fuchsia à partir de 5 jours de culture. Il 

produit des organes perforateurs qui coupent les cheveux. 
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1.3.4.- CRYPTOCOCCUS NEOFORMANS 

      Cette espèce a été décrite au journal Greifswald Medical Society par le pathologiste Busse qui 

l’a isolée pour la première fois du tibia d’une femme. Un an plus tard, le chirurgien Buschke a 

prouvé l’existence de cette levure chez un autre malade. Sa classification a été décrite en 1901 par 

San Felice (Knoke and Schwesinger, 1994). 

1.3.4.1.-Habitat 

      Rencontrée presque partout, la source fondamentale des cryptocoques est constituée par la fiente 

des oiseaux. Plus précisément, elles sont associées aux fèces et aux débris autour des perchoirs des 

pigeons. On les rencontre également dans les sols contaminés avec ces crottes. De plus, la 

température du corps des pigeons et le taux élevé de créatine de ces fèces donnent un 

environnement favorable au développement des cryptocoques. En outre, protégée et séchée ou 

exposée au soleil, les cryptocoques peuvent vivre au moins deux années (King et De Witt, 2010). 

Ils peuvent être trouvés aussi dans la peau des fruits ou dans les jus, dans le lait non pasteurisé et 

même sur la peau des individus sains (Bergemann et Karstaedt, 1996). Ce sont des saprophytes.  

Certains sont rencontrés chez les plantes, notamment, chez l’Eucalyptus et le bois en décadence qui 

forment des cavités dans les arbres vivants (Lazera et al., 1998 ; Baro et al., 1999 ; Mahmoud, 

1999 ; Samson et al., 2000). 

1.3.4.2.-Description 

      Cryptococcus neoformans est une levure capsulée. Elle a été également connue sous son nom 

télémorphe de Filobasidiella neoformans. Cette espèce se développe comme un mycète 

filamenteux. Mais dans le cas où elle se développe comme une levure, Cryptococcus neoformans 

developpe une importante capsule composée principalement de polysaccharides, croît comme une 

levure unicellulaire et se reproduit par bourgeonnement. Ses cellules de diamètre 3,5 à 8 µm se 

développent à l’intérieur de la capsule et produisent des basidiospores (Sorell et Ellis, 1997). 

 1.3.4.3.-Pouvoir pathogène 

      Le genre Cryptococcus inclut plus de 37 espèces. Parmi celle-ci, Cryptococcus neoformans, la 

seule espèce pathogène a 4 sérotypes (A, B, C et D) (Belay et al., 1996). La forme clinique la plus 

communément rencontrée est l’atteinte du système nerveux central (SNC) : méningo-encéphalite. 

L’infection à cryptocoques est subaigüe ou chronique. Elle peut s’élargir par dissémination à la 

peau, aux poumons, a l’appareil urinaire, aux yeux, au myocarde et aux os (Newton et al., 1994 ; 

Barber et al., 1995 ; Seaton et al., 1997 ; Sobel et Vazquez, 1999). Le facteur favorisant son 

développement est le VIH/SIDA (Abadji et al., 1999). Bien qu’il semble que l’inoculation puisse 

être faite par voie cutanée lors de piqûre septique, la principale voie d’entrée est la voie respiratoire. 
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A : Aspect microscopique des cryptocoques         B : Aspect des colonies dans un tube  
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Figure 5 : Photographie de Cryptococcus neoformans (Kirk, 2010) 
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1.3.4.4.-Diagnostic mycologique 

      La recherche de Cryptococcus neoformans se fait au niveau des lésions superficielles, dans le 

liquide-céphalo-rachidien (LCR) correspondant au tableau de méningite à liquide clair 

(protéinorachie peu augmentée, hyperleucorachie avec prédominance lymphocytaire, 

hypoglycorachie), dans les crachats et dans certains cas dans le lavage broncho-alvéolaire (LBA) à 

partir des poumons ou simplement par hémoculture. Le diagnostic se fait de deux manières : 

• Examen macroscopique 

      Sur milieu Sabouraud additionné le plus souvent d’antibiotiques (Chloramphénicol, 

gentamicine,…), Cryptococcus neoformans croit rapidement et donne des colonies blanches, lisses, 

avec un aspect brillant qui devient chamois-crème à ocre. Sa croissance se déroule entre 48 et 72 

heures à 25 °C. Sa capacité à se développer à 37 °C est l’une de ces caractéristiques qui la 

différencie des autres espèces de Cryptococcus (Bemis et al., 2000). 

• Examen microscopique 

      L’espèce Cryptococcus neoformans donne des cellules de forme ronde. On n’observe pas de 

hyphe et les pseudomyceliums sont généralement absents ou rudimentaires. Avec l’encre de chine, 

la capsule est visible en double couche qui entoure la levure (zone éclaircie ou un "halo" autour de 

la cellule). La visibilité de cette couche peut être renforcée par ajout d’une solution de peptone à     

1 % (Larone, 1995). 

1.3.4.5.-Identification 

      Les milieux tels que Yeast Nitrogen Base (YNB) additionné d’inositol à 2 %, Pomme de terre-

Carotte-Bile (PCB), Rice Agar Tween 80 (RAT) ou Niger Agar sont spécifiques aux cryptocoques. 

Ils assimilent le glucose, le galactose, le saccharose et le maltose. Cependant, ils ne peuvent 

assimiler le lactose et le nitrate. Cryptococcus neoformans hydrolyse l’urée à 37 °C, est sensible à 

l’Actidione® et a une réaction positive avec l’inositol et possède une activité phénoloxydasique. La 

recherche des antigènes se fait par la technique d’agglutination au latex. 

1.4.- LES ANTIFONGIQUES 
 

1.4.1.- GÉNÉRALITÉS 

     Les antifongiques sont des substances chimiques produites par des micro-organismes ou par 

synthèse chimique à partir de molécules dérivant de composés naturels. Ces médicaments sont 

utilisés dans la lutte contre les mycoses. Jusqu’en 1950, la recherche des antifongiques dans les 

plantes était pratiquement inexistante. Elle n’a pris de l’ampleur que vers les années 1990 (Cowan, 

1999 ; Iwu et al., 1999). 

      La mise en évidence de leur mécanisme est basée sur la connaissance de la composition de la 

paroi cellulaire et de la membrane cytoplasmique des germes fongiques. Ces deux éléments 
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cellulaires jouent un rôle important dans l’efficacité des antifongiques. Ainsi dans la constitution 

des antifongiques, on tient compte de l’hydrosolubilité et de la liposolubilité. On les retrouve sous 

forme de comprimés, d’ovules ou de perfusions intraveineuses. Les difficultés rencontrées dans le 

développement des antifongiques sont liées aux champignons et au terrain qu’ils envahissent et aux 

agents antifongiques. Alors, la mise en œuvre  de la triade classique parasite-hôte-antifongiques est 

d’une importance particulière dans la chimiothérapie des mycoses.  

      Par ailleurs, les antifongiques sont, pour la plupart, toxiques en raison de la structure déjà 

évoluée de la cellule fongique qui la rapproche de la cellule des mammifères. De plus, la plupart des 

cellules fongiques font partie de la flore commensale de l’homme. C’est plutôt le défficit 

immunitaire qui explique les fréquents échecs thérapeutiques. Enfin, la plupart des antifongiques 

actuels ont une action, aux doses thérapeutiques usuelles, fongistatique et non fongicide; cela rend 

nécessaire des traitements de longue durée (Enerst et Rogers, 2005 ; Playford et al., 2006 ; 

Anonyme 7, 2010).  

      Il existe plusieurs classes d’antifongiques et leurs mécanismes d’action sont variés. On note 

l’altération de la structure de la paroi fongique, les troubles de la perméabilité membranaire, 

l’inhibition des synthèses protéiques, l’inhibition de la synthèse des acides nucléiques (ADN, ARN) 

et la perturbation de divers métabolismes (Mogode, 2005). Ces mécanismes sont résumés à la 

figure 6. 

 1.4.2.- LES DIFFÉRENTES CLASSES D’ANTIFONGIQUES 

1.4.2.1.- Les antifongiques polyéniques 

• L’amphotéricine B (AmB) 

      Isolée de Streptomyces nodosus, l’Amphotéricine B (AmB, Fungizone®) est utilisée depuis 

1955 dans le traitement des infections fongiques surtout systémiques. Elle reste encore un 

antifongique majeur. Malgré sa toxicité, il reste le plus efficace dans de nombreuses situations 

cliniques de mycoses systémiques. Son spectre est le plus large de tous les médicaments 

antifongiques actuellement disponibles. La toxicité neurologique peut survenir après administration 

intrathécale (injection dans le LCR). Pour cela, son administration par cette voie doit être évitée. 

L’AmB est contre-indiquée chez la femme enceinte (Mogode, 2005). 

•  Les Formulations lipidiques d’Amphotéricine B 

      Afin de tenter de diminuer les effets néphrotoxiques de l’Amphotéricine B conventionnelle, de 

nouvelles formes galéniques ont été mises au point : Ampholiposomes, Ampholipides (Stevens, 

1997 ; Chen et al., 1997). Les liposomes sont définis comme des vésicules lipidiques. Ils servent de 

vecteur à l’Amphotéricine B (Moen et al., 2009). Ainsi, la préparation liposomale d’Amphotéricine 

B encapsule le principe actif dans des excipients lipidiques. L’excipient lipidique sert alors de  
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  Figure 6 : Cibles et mécanismes d’action des principaux antifongiques (Millon, 2006) 
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réservoir à l’Amphotéricine B et limite les liaisons non spécifiques aux membranes cellulaires 

humaines. Trois formulations sont actuellement utilisables en clinique : 

- l’AmB-Liposomal (AmBisome®) qui est un liposome de très petite taille à une seule couche. 

- l’AmB-Lipid-Complex (ABLC, Abelcet®) qui comporte des complexes lipidiques structurés en 

ruban. 

- l’AmB-Colloïdal-Dispersion (ABCD, Amphocil® ou Amphotec®) qui comporte une bicouche 

lipidique de forme discoïdale. Le mécanisme d’action de cette forme lipidique est comparable à 

celle de l’AmB standard, mais ses propriétés pharmacologiques et toxicologiques sont différentes. 

Cependant, les réactions générales compliquant leur administration ne sont pas significativement 

diminués par rapport à celles observées avec l’AmB conventionnelle et sont même plus fréquentes 

avec l’ABCD (Andriole, 1999 ; Mogode, 2005). Elles possèdent un spectre très large.  

• La formulation lipidique de Nystatine 

      La forme liposomale de Nystatine (Nyotran®) est en essai clinique en phase 3 et son mécanisme 

d’action est semblable à celui de l’AmB. Il existe une forme associée à la tétracycline pour le 

traitement probabiliste des vaginites de l'adulte. Elle possède une action antifongique. 

  1.4.2.2.- Les analogues nucléosidiques 

      La Flucytosine ou la 5-Fluorocytosine (5-FC, Ancotil®) est un analogue de la cytosine 

synthétisée en 1957 pour le traitement des leucémies pour lesquelles elle était inefficace. C’est en 

1963 que son activité antifongique a été découverte (Andriole, 1999 ; Bryskier, 1999). 

      Son mécanisme d’action repose sur l’inhibition de la synthèse protéique (Georgopapadakou et 

Walsh, 1996 ; Mimoz et Bicêtre, 2000). Par ailleurs, sa résistance primaire n’est pas rare et son 

utilisation en monothérapie conduit toujours à un échec thérapeutique par sélection rapide de 

mutants résistants. Elle est toujours utilisée en association avec AmB ou le Fluconazole. Elle est 

fongistatique in vitro contre les infections candidosiques systémiques s’il y a une atteinte méningée 

ou ostéoarticulaire ou cryptococcique surtout méningée (Noss, 1999). Son association avec les 

azolés est également synergique in vitro sur les levures, mais l’intérêt clinique de cette association 

reste à démonter (Noss, 1999 ; Mimoz et Bicêtre, 2000). 

  1.4.2.3.- Les Azolés 

      La découverte de l’activité antifongique des azolés a constitué une avancée considérable dans la 

thérapeutique des infections fongiques superficielles et systémiques. Leur mode d’action est 

commun et repose notamment sur l’inhibition de la biosynthèse de l’ergostérol (composant essentiel 

de la membrane des cellules fongiques), par inhibition d’une enzyme du cytochrome P 450 des 

cellules fongiques (inhibition du 14 α-diméthylase) responsable de la conversion du latostérol en 

ergostérol (Sanglard et al., 1995 ; Stevens, 1997 ; Terrell, 1999). En outre, la synthèse du 

cholestérol chez le champignon peut être également bloquée par les azolés. L’activité in vitro des 
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azolés est variable d’une molécule à une autre et leur efficacité clinique peut ne pas coïncider 

exactement avec leur activité in vitro. Ces agents antifongiques comprennent les Imidazolés et les 

Triazolés. 

• Les Imidazolés  

      Ils sont subdivisés en deux groupes : 

- Les Azolés de première génération : 

Le Miconazole (Daktarin®) est le représentant le plus utilisées actuellement. Cet antifongique 

présente des indications systémiques très limitées (Grillot et Lebeau, 1999). Dans ce groupe, on 

note également l’Econazole et le Tioconazole qui sont employées pour le traitement des infections 

cutanées, vaginales et les dermatophytes. 

- Les Azolés de deuxième génération : 

Le Kétoconazole (Nizoral®), c’est le principal représentant des azolés de cette classe. Cet agent a 

révolutionné le traitement des mycoses profondes. C’est le premier azolé bien absorbé par voie 

orale, mais son hépatotoxicité et ses interactions avec de nombreuses molécules limitent son 

utilisation (Andriole, 1999 ; Mimoz et Bicêtre, 2000). 

      La toxicité (hépatique, rénale et endocrinienne) et l’absence de forme intraveineuse ont amené à 

repréciser ses conditions d’utilisation. De plus, sa faible pénétration dans le système nerveux central 

le contre-indique dans le traitement des méningites fongiques. Enfin, la variabilité de son absorption 

orale en fonction du pH gastrique le rend peu maniable d’utilisation, notamment chez le patient 

sidéen ou polymédicamentée (Mimoz et Bicêtre, 2000). 

• Les Triazolés 

      Ils constituent les azolés de troisième génération. Ils sont représentés par le Fluconazole, 

l’Itraconazole, le Veroconazole et les nouvelles formes d’Azolés. 

- Le Fluconazole 

      Le Fluconazole (FCZ) (Triflucan®) a été synthétisée en 1981. Son absorption (90 %) n’est pas 

influencée de façon significative, ni par l’activité gastrique, ni par la prise de nourriture (Martin, 

1999 ; Mimoz et Bicêtre, 2000). Cet antifongique est faiblement tolérant et les espèces Candida 

albicans et Candida glabrata posent souvent une résistance. Par contre, Candida krusei est l’espèce 

qui résiste à cet antifongique (Morschhäuser, 2002). Hydrosoluble, le Fluconazole est administré 

par voie intraveineuse et présente une faible toxicité hépatique. Il peut entrainer des nausées, des 

douleurs abdominales et des céphalées. Cet antifongique est contre-indiqué chez l’enfant et chez la 

femme enceinte ou allaitante (Mimoz et Bicêtre, 2000). 

- L’Itraconazole 

      Découverte en 1986, l’Itraconazole (ITZ) (Sporanox®) a une absorption orale qui pourrait être 

erratique. Son administration devra être concomitante des repas surtout gras (90 %) pour augmenter 
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la biodisponibilité. On observe une mauvaise absorption en cas d’hypochlorie gastrique. De plus, de 

nombreuses interférences sont rapportées entre l’Itraconazole et d’autres médicaments (Martin, 

1999 ; Mimoz et Bicêtre, 2000). 

- Le Veroconazole 

      Le Veroconazole (VCZ) (VFend®) proche structurellement du Fluconazole, cet antifongique est 

administré par les voies orale et intraveineuse. Son spectre d’activité plus large inclut les infections 

graves insensibles à l’AmB et au Fluconazole. Le Veroconazole présente des interactions 

médicamenteuses élevées et élève le taux sérique de certains médicaments (Mimoz et Bicêtre, 

2000). 

  -   Les nouvelles formes d’azolés 

     La Posaconazole (Noxafil®) : Cet antifongique présente des effets secondaires et une toxicité 

élevée (troubles hépatiques, troubles cutanées, hypotension, céphalées, troubles gastro-intestinaux). 

Ses interactions médicamenteuses sont élevées. 

     La Ravuconazole proche du Fluconazole présente un spectre sur les levures, y compris les 

espèces résistantes au Fluconazole. 

  1.4.2.4.- Les Echinocandines 

      C’est le cas de la Caspofungine (Cancidas®) une nouvelle classe d’antifongique (Vicente et al., 

2003). Elle est administrée par voie intraveineuse. La Caspofungine a un spectre d’activité très large 

(Lacroix et al., 2003). Mais elle présente des effets secondaires, une toxicité à réactions générales 

(fièvre, céphalée), des troubles digestifs (nausée, vomissement), hépatiques et cutanés. 

Il existe d’autres Echinocandines dont la Micafungine, l’Anidulafungine qui présentent le même 

spectre que la Caspofungine et sont administrées par voie parentérale. 

  1.4.2.5.- Autres classes d’antifongiques 

- Les Allylamines : il s’agit essentiellement de la Terbinafine. Elle inhibe la biosynthèse de 

l’ergostérol (inhibition de la squalène époxydase). Elle est administré per os. La Terbinafine 

présente un large spectre d’activité (Sayad et al., 1995 ; Vickers et al.,1999). 

- Les Morpholines : l’antifongique de cette famille disponible et utilisée en clinique est 

l’Amorolfine. Son action est de bloquer la synthèse de l’ergostérol par inhibition des enzymes, la λ-

4 réductase et la λ-7,8 isomérase. Son spectre s’étend sur les dermatophytes, sur les levures et 

certaines autres moisissures, à l’exception de Aspergillus (Zaug, 1995). 

-  La Ciclopiroxolamine : c’est un antifongique de la famille des pyridones. Elle est réservée à un 

usage local. Son action est fongistatique. Elle a une action fongicide en perturbant l'activité des 

chaînes respiratoires du champignon (en chélatant le fer en particulier) (Elewski et al., 1996).  
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-  La Griséofulvine : elle est découverte en 1964 de Penicillium griseofulvum et de d'autres espèces 

de Penicillium. Elle a été le premier antifongique actif sur les dermatophytes. Son spectre d'action 

est très étroit (Del Rosso, 1996). 

- Les Sordarines : elles inhibent la synthèse des protéines par l’inhibition du facteur 2 d’élongation. 

Elles présentent une forte activité fongicide sur le genre Candida, mais n’a pas d’activité sur les 

autres levures. 

     Même si plusieurs classes d’antifongiques sont apparues. On utilise le plus souvent des 

combinaisons thérapeutiques de ces classes prometteuses (Bartoli et al., 1998). Seules leurs 

utilisations à large échelle chez l’homme et leur comparaison au traitement de référence, l’AmB ou 

aux Azolés (kétoconazole) permettront de mieux définir leur place future. En effet, de nombreuses 

molécules prometteuses ont vu leur développement être stoppé devant l’apparition d’événements 

toxiques fréquents ou rares, mais gravissimes (Mimoz et Bicêtre, 2000). Par ailleurs, cette 

recherche est toujours en évolution par l’indentification de nouvelles classes chimiques. Mais 

seulement les combinaisons thérapeutiques donnent des résultats intéressants (Barker, 2006 ; Segal 

et Steinbach, 2007). 

1.5.- IMPORTANCE DES METABOLITES SECONDAIRES DES    
   PLANTES MEDECINALES 

      La plupart des produits utilisés par l’homme pour se soulager trouvent leur fondement dans le 

monde végétal. Cette utilisation des plantes en thérapeutique est très ancienne et connait 

actuellement un regain d’intérêt auprès du public. Aujourd’hui, il a été estimé que seulement 1 à 10 

% des espèces végétales à travers le monde ont été étudiées pour leurs propriétés chimiques et 

pharmacologiques (Aké-Assi et al., 1991 ; Verpoorte, 2000 ; Gurib-Fakim, 2006). De ces plantes 

à usage thérapeutique près de 74 % sont pharmacologiquement actifs et contiennent des composés 

secondaires potentiellement utiles comme modèle en médecine (Wood-Sheldon et al., 1997 ; 

Babayi et al., 2004 ; Gurib-Fakim, 2006). En effet, en médecine moderne plus de 50 % des 

prescriptions dans plusieurs pays occidentaux et aux Etats-Unis sont des produits naturels ou des 

dérivés de produits naturels (Rate, 2001 ; Cordell, 2002 ; Newman et al., 2003). Malgré cela, les 

plantes médicinales sont encore pauvrement explorées comme source de nouveaux composés 

thérapeutiques (Hostettman et Terreaux, 2000). Par ailleurs, selon l’OMS (2003), il a été estimé 

que plus de 80 % de la population africaine a recours à la médecine traditionnelle (OMS, 2003). 

1.5.1.- LES METABOLITES SECONDAIRES DES PLANTES 

      Les plantes produisent une grande diversité de métabolites secondaires pour leur défense et leur 

survie dans l’écosystème. Ces métabolites sont recherchés pour leurs activités biologiques sur la 

santé de l’homme. Ils représentent généralement 1 à 3 % de la masse de la matière végétale 
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déshydratée et sont synthétisés dans des cellules spécialisées des plantes à des stades de 

développements distincts. La complexité de leur structure rend leur extraction difficile. Néanmoins, 

le nombre de substances identifiées dépasse actuellement 100.000 et appartiennent à trois classes 

principales de groupes chimiques. Ce sont les alcaloïdes qui sont des dérivés d’acide aminés, les 

dérivés glucidiques tels les phénols et les terpènes qui sont des lipides (Ben, 2008). 

     1.5.1.1.- Les alcaloïdes 

      Ce sont des substances chimiques organiques azotées à caractère alcalin. On les trouve en grand 

nombre dans plusieurs familles de plantes. Comme exemples, on peut citer la morphine, la caféine, 

la quinine, le curare (effet toxique), la strychnine, la colchicine, l’atropine, la nicotine,… 

      Les alcaloïdes traversent facilement la percolation et agissent directement sur les centres 

nerveux entrainant des effets sur la conscience et la motricité. Ces actions peuvent être 

anesthésiques, analgésiques, narcotiques, antispasmodiques et mydriatiques. D’une façon générale, 

les alcaloïdes sont amers et certains sont utilisés comme apéritifs (Ecovie, 2007). Dans les plantes, 

les alcaloïdes jouent un rôle écologique de défense contre des herbivores. Ils trouvent plusieurs 

applications thérapeutiques chez l’homme: antitumoral, antalgiques, spasmolytiques, 

vasodilatateurs, emétiques, antitussifs, antiarythmiques, antipaludiques, agents de traitement de la 

maladie d’Alzheimer (Mc Calley, 2002 ; Silvestrini et al., 2002 ; Stöckigt et al., 2002). 

1.5.1.2.- Les dérivés glucidiques  

      Encore appelées hétérosides, ce sont des molécules de sucres liées à des fonctions phénoliques 

ou nitrées ou soufrées qui confèrent des propriétés particulières à la molécule. On distingue : les 

saponines, les flavonoïdes, les mucilages, les tanins, les phénols, les coumarines... 

• Les saponines ou saponosides 

      Ce sont des hétérosides naturels dont la matière est un composé hydrosoluble qui les rend 

moussants. Ils modifient la tension superficielle de l’eau et sont employés dans la fabrication 

d’émulsions où une substance insoluble est mise en dispersion. Les saponines modifient la fonction 

aqueuse et augmentent la vitesse de pénétration de la substance dans la peau. Les saponines ont 

plusieurs effets sur l’homme. Elles facilitent la pénétration d’autres substances au niveau de la peau, 

de l’intestin et des muqueuses. Par la dissolution des graisses, les saponines sont irritantes pour les 

muqueuses. Elles affectent également la stabilité des membranes et sont impliqués dans la 

résistance des pathogènes. 

      Les saponines sont employées comme expectorant grâce à leur action moussante sur les 

muqueuses des bronches (Ecovie, 2007). Elles manifestent également des propriétés hémolytiques, 

antimicrobiennes, insecticides (Vincken et al., 2007), anti-inflammatoires et antalgiques (Speroni 

et al., 2005). 
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• Les flavonoïdes  

      Ce sont des éléments essentiels dans la composition de nombreux pigments. Les plantes 

contenant les flavonoïdes ont souvent des fonctions antiplasmodiques (Nowakowska, 2007; Portet 

et al., 2007). Chez les végétaux, les flavonoïdes représentent un système de défense contre les 

micro-organismes pathogènes et chez l’espèce humaine, ils possèdent des propriétés 

anticancérigènes (Hirata et al., 2009), anti-ulcéreuses (Gurbuz et al., 2009), anti-inflammatoires 

(Vafeiadou et al., 2009), analgésiques (Sutradhar et al., 2008), antiparasitaires (Ganapaty et al., 

2008), vasodilatoires (Padilla et al., 2005), ostéogènes (Maurya et al., 2009) et antivirales (Choi et 

al., 2009). 

• Les mucilages 

      Ce sont de grosses molécules qui interviennent dans la protection des tissus. Ce sont des 

adoucissants, des calmants de l’inflammation du tube digestif et des voies respiratoires. Ils sont 

également utilisés sur la peau, sur les muqueuses et freinent l’absorption des produits. Ils sont 

antagonistes des saponines (Ecovie, 2007). 

• Les tanins 

      Ce sont des phénols associés au sucre. Ils sont utilisés en cas d’empoisonnement. Les tanins 

emprisonnent les sels des métaux lourds (plomb, mercure). Ils présentent des effets astringents très 

importants en cas de secrétions bronchiques, diarrhéiques, leucorrhites, de plaies saignantes. Ce 

sont des antihémorragiques et antiseptiques (Ecovie, 2007). 

• Les coumarines 

      Ce sont des composés organiques odorants très agréables, incolores de saveur brulante extraits 

de diverses plantes telle que la fève de Tonka, la fleur de méliot. Elles sont fréquemment utilisées 

en parfumerie. En médecine, la coumarine est utilisée dans le traitement adjuvant du lymphœdème 

post-mastectomie, en complément des méthodes de contention. À la différence de ses dérivés 

(comme la coumadine), la coumarine elle-même n’a pas d’activité anticoagulante. Mais la 

fermentation humide de foin qui renferme de la coumarine génère des dérivés anticoagulants, qui 

entraînent des hémorragies chez les herbivores qui en consomment. Elle est aussi utilisée dans les 

produits cosmétiques.  

            1.5.1.3.- Les phénols 

      Ce sont des dérivés hydroxylés du benzène et des hydrocarbures aromatiques. Les dérivés 

polyhydroxylés sont appelés polyphénols. Ils prennent une importance croissante notamment grâce 

à leurs effets bénéfiques sur la santé. En effet, ils sont utilisés comme désinfectant (antiseptique) et 

possèdent des propriétés antioxydantes, anti-inflammatoires et cardiovasculaires artérielles. Ils sont 

aussi utilisés comme additifs pharmaceutiques et cosmétiques (Anonyme, 2006 ; Sarni-Manchado 

et Cheynier, 2006). 
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  1.5.1.4.- Les quinones 

      Les quinones constituent une classe de composés dicarbonylés α, β insaturés qui possèdent des 

propriétés originales par rapport aux composés carbonylés ordinaires. Dans les plantes, les quinones 

sont des transporteurs d’électron dans la membrane mitochondriale interne et dans la membrane des 

thylakoїdes (Peter et al., 2003). Ils possèdent également des propriétés pharmacologiques, 

antitumorales, antimicrobiennes et cardiovasculaires artérielles (Liu, 2011). 

  1.5.1.5.- Les terpènes et les stérols ou stéroїdes 

      Ce sont des composés lipidiques que l’on retrouve dans les végétaux supérieurs mais aussi dans 

les organismes tels que les animaux marins, les micro-organismes, les bolets. Actuellement, plus de 

30000 terpènes sont isolés des sources végétales. La palette des activités biologiques des Terpènes 

est large. Ils ont une activité antimicrobienne, antifidant, antimycotique, antivirale, anti-

inflammatoire, anti-tumorale, anti-cariée, anti-ulcéreuse, antiallergique, hépatoprotectrice, 

tonifiante. Les stéroїdes ont également des effets contraceptifs. Ils sont utilisés aussi dans les 

traitements des infections cutanées, des arthrites rhumatoїdes, de l’asthme, des allergies, de diverses 

pathologies oculaires, d’insuffisance rénale, de maladies du cortex surrénal. 

 1.5.2.- DESCRIPTION DE LA PLANTE ETUDIEE 

1.5.2.1.- Les Combretaceae 

      Ce sont, soit des plantes ligneuses, soit des arbres, soit des arbustes, soit des lianes. Elles 

présentent des feuilles simples, entières, alternées ou opposées rarement verticillées non stipulées 

(Thiombiano et al., 2006).  

      Les Combretaceae ont des inflorescences sous forme d’épis, de racèmes, de panicules ou de 

capitules. Les fleurs de grandes ou petites tailles sont généralement colorées. Ce sont des 

hermaphrodites, épigynes, actinomorphes légèrement zygomorphes, tétramères ou pentamères. Le 

calice est tubulaire et soudé à l’ovaire. Il comporte 4 à 8 lobes valvaires (Adjanohoun, 1979). Les 

pétales (4 ou 5 ou absentes quelquefois) de tailles variables, libres ou plus ou moins longuement 

coudées en tube sont imbriquées ou valvaires. Les étamines au nombre de 4 à 10 sont généralement 

insérées sur la coupe calcinale. Les filets staminaux sont infléchis dans le bouton floral et portent 

des anthères médifixes à déhiscence longitudinale (Adjanohoun et al., 1982). Les ovaires sont 

infères ou semi-infères (rarement), uniloculaires portant 1 à 6 ovules pendants. Le style est unique, 

libre ou partiellement soudé au tube du calice. Les fruits sont drupés ou samaroïdes avec une seule 

loge dans laquelle on trouve une graine à cotylédons enroulés (Aké-Assi, 1984 ; Wome, 1985). 

      Les Combretaceae comptent 20 genres et 400 espèces. En Afrique, on retrouve près d’une 

centaine d’espèces regroupées en 9 genres (Anogeissus, Combretum, Conocarpus, Guiera, 

Languncularia, Pteleopsis, Quisqualis, Strephonema et Terminalia) (Adjanohoun et Aké-Assi, 
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1979). En Côte d’Ivoire, on retrouve 8 genres et 19 espèces (Aké-Assi, 2001). Parmi elles, figure 

Terminalia mantaly H. Perrier. 

 1.5.2.2.- Position systématique de l’espèce étudiée 

Règne     : Végétal 

Sous-règne    : Eucaryotes 

Embranchement   : Magnoliophyta 

Sous-embranchement             : Angiospermes 

Classe     : Rosidae 

Sous-classe    : Magnoliopsida 

Ordre     : Myrtales 

Famille    : Combretaceae 

Genre     : Terminalia 

Espèce     : mantaly 

 

 1.5.2.3.- Description de Terminalia mantaly H. Perrier 

      Terminalia mantaly H. Perrier est un arbre de 10 à 15 m (moins de 20 m) de hauteur. C’est un 

arbre à fût droit avec des branches étagées à l’horizontal ou en cône inversée. L’écorce est d’un 

aspect lisse beige à brun gris à tranche jaunâtre ou beige. Presque parallèles à la terre (largement 

étalées), les branches présentent l’aspect d’un "parasol" (Anonyme, 2002; Anonyme, 2003). 

      Les feuilles, épaisses, gaufrées entre 2 folioles, groupées en 5 à chaque nœud des rameaux sous 

forme de "bouquet", sont toujours vertes. Ces feuilles de taille très variable (généralement plus 

petites sur les pieds jeunes ou sur les branches basses des arbres adultes) sont glabres, obovales, 

triangulaires s’atténuant progressivement en un pétiole très court. Elles mesurent 3,5 à 5 cm (moins 

de 9 cm) x 1 à 2,5 cm (moins de 4,5 cm). Le limbe est légèrement crénelé dans sa partie supérieure 

à sommet largement arrondi et à base longuement atténuée. Le pétiole de 2 à 5 mm de long est 

parfois pubescent, mais parfois nul ou peu distinct. La nervation est pennée, arrondie, peu saillante 

à 4 à 6 paires de nervures secondaires portant en dessous une petite cavité à leur aisselle (Anonyme, 

2000 ; Anonyme, 2002 ; Anonyme, 2003). 

      L’inflorescence porte des fascicules d’épis axillaires tomenteux de 5 à 6 cm de long, de couleurs 

blanches ou jaunâtres. On observe de nombreuses fleurs mâles subsessiles et quelques fleurs 

hermaphrodites de 4 mm de diamètre environ dont la partie supérieure au niveau du réceptacle est 

profondément lobée. Les fleurs sont apétales avec un calice à 5 lobes plus ou moins velus. Le fruit 

de 12 à 22 mm x 6 à 10 mm est une drupe et plus ou moins charnu. Il est fusiforme, aplati, sans 

angle, ni aile avec un aspect ridé irrégulier à maturité (Anonyme, 2000 ; Anonyme, 2002). 
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     Terminalia mantaly H. Perrier a une croissance très rapide. Généralement, sa floraison débute 

en saison de pluie. C’est une plante qui résiste à la sécheresse une fois établie (Anonyme, 2002 ; 

Anonyme, 2003; Orwa et al., 2009). 

            1.5.2.4.- Répartition géographique 

      Localement connue Terminalia mantaly H. Perrier est une espèce originaire de Madagascar. 

Actuellement, elle est devenue une plante pantropicale. Plantée dans les agglomérations comme 

arbre d’ombrage, c’est une plante ornementale. Elle se développe sur tous les types de sol, mais de 

préférence, sur les sols humides et les bords des cours d’eau. Elle s’étend du Sénégal au Cameroun 

jusqu’en Ouganda. On la trouve également en Afrique Centrale, Orientale et Australe (Anonyme, 

2002 ; Anonyme, 2003; Orwal et al., 2009). En Côte d’Ivoire, cette espèce se rencontre dans la 

zone forestière. Elle est connue sous d’autres appellations à savoir : Armande de Madagascar, Talio, 

Benjoin nada, Badamier de Madagascar, Benjoin blanc (Anonyme, 2000; Anonyme, 2002). 

 1.5.2.5.- Utilisation thérapeutique traditionnelle 

      En milieu traditionnel, on attribue à cette espèce de plante des propriétés contre les 

gastroentérites (diarrhée, dysenterie) (Anonyme, 2000 ; Anonyme, 2003; Orwal et al., 2009), anti-

infectieuses (Andriantsoa et Andriantsiferana, 1983; Rivière et al., 2005). Elle est également 

utilisée pour les soins post-partum (hypertension artérielle) et pour le diabète (Rivière et al., 2005). 

En effet, l’écorce et les feuilles sont utilisées pour traiter la dysenterie, la diarrhée. L’écorce est 

également employée dans le traitement des infections. Quant aux feuilles, elles sont utilisées pour 

les soins post-partum. En outre, en Sierra Leone, cette plante est utilisée pour le traitement du pied 

d’athlète. 

 1.5.2.6.- Phytochimie 

      Cette espèce de Terminalia n’a fait l’objet de nombreuses études. Elle n’était jusque là utilisée 

que dans le domaine agropastoral où les feuilles constituent un fourrage frais en zone urbaine et 

dans les domaines domestique, artisanal et industriel (teintures, tâches, encres, tatouages) 

(Anonyme, 2000 ; Anonyme, 2002; Anonyme, 2003). 

Par ailleurs, il a été prouvé que les écorces de cette plante sont riches en tanins (Ravelonjato et 

Ranaivoson, 1983). En effet, ces chercheurs ont montré que dans l’extrait aqueux, on retrouve des 

tanins et des traces de stéroïdes, quant à l’extrait méthanoïque, ils ont retrouvé des traces de 

flavonoïdes, des tanins et des stéroïdes. 
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Figure 7: Photographie de Terminalia mantaly (Yayé, 2012, Akoupé /Côte  d’Ivoire) 
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1.6.- CHROMATOGRAPHIE ET PHYTOCHIMIE  

1.6.1.- LA CHROMATOGRAPHIE  

      1.6.1.1.- Principe de la chromatographie 

    La chromatographie est une technique analytique qui permet la séparation des constituants d'un 

mélange en phase homogène liquide ou gazeuse. Le principe repose sur l'équilibre de 

concentrations des composés présents entre deux phases en contact : la phase 

stationnaire (emprisonnée dans la colonne) ou fixée sur un support et l’autre dite mobile qui se 

déplace au contact de la première. L’entrainement à des vitesses différentes des composés présents 

par la phase mobile conduit à leur séparation. La séparation est basée sur l'entraînement différentiel 

des constituants présents dans la colonne. 

1.6.1.2.- Les caractéristiques de la chromatographie 

      La chromatographie représente actuellement, l’une des méthodes analytiques les plus utilisées. 

Ainsi, pour réaliser une séparation, il faut tenir compte des facteurs intervenant dans le mélange des 

2 phases (la phase stationnaire et la phase mobile). Parmi ces facteurs, nous pouvons citer : la 

solubilité des échantillons à séparer dans le solvant d’élution, la taille des grains de la phase 

stationnaire, la polarité des composés à séparer. Il existe différents types de chromatographie 

(Chromatographie Liquide à Haute Pression, Filtration sur gel de dextrane, Flash 

chromatographique, Chromatographie liquide à pression atmosphérique, Chromatographie 

d’adsorption sur colonne, Chromatographie d’exclusion, Chromatographie sur couche mince 

préparative, Chromatographie sur couche mince). Leur différence se base sur la préférence de l’un 

des facteurs (Chaaib-Kouri, 2004 ; Diallo, 2005 ; Lagnika, 2005). Ainsi, on retiendra:  

- la chromatographie d’exclusion : encore appelée chromatographie d’exclusion-diffusion, de 

tamisage moléculaire, de gel de filtration ou de perméation de gel. Sa phase stationnaire est un 

solide poreux. En effet, les particules les plus grosses sont exclues de la phase fixe et les plus petites 

incluses par cette phase diffusent plus lentement dans les pores du gel. Dans cette sorte de 

chromatographie, le facteur privilégié est la taille ou la forme. 

-  la chromatographie d’affinité : dans ce cas, la phase stationnaire est un support macromoléculaire 

qui est chimiquement inerte. Sur ce support est greffé un effecteur qui a une affinité biologique 

pour l’une des particules du mélange à analyser (affinité enzyme-substrat, ligand-récepteur, 

antigène-anticorps). Le facteur privilégié dans ce cas de chromatographie est la présence de 

groupements d’atomes formant des sites particuliers (Henke, 1995 ; Lafont, 2005). 

-  la chromatographie sur échangeurs d’ions : dans ce cas, la phase stationnaire est constituée d’une 

résine porteuse de groupements ionisés négativement ou positivement qui exercent des interactions 
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de type électrostatique avec les particules ioniques du mélange à analyser. Le facteur pris en 

compte dans cette sorte de chromatographie est la charge électrique. 

-  la chromatographie de partage : c’est une chromatographie liquide-liquide. Elle permet le partage 

des solutés dans les 2 phases liquides. Dans ce cas, le facteur privilégié est la solubilité. 

-  la chromatographie d’adsorption : c’est une chromatographie liquide-solide. On retrouve dans la 

phase stationnaire un adsorbant solide polaire. Le facteur impliqué dans ce cas est la polarité. 

-  la chromatographie d’adsorption en phase inverse : c’est une chromatographie liquide-solide. Sa 

phase stationnaire est apolaire et le facteur privilégié est la polarité. 

 1.6.1.3.- Les différentes méthodes chromatographiques utilisées  

• La Chromatographie Liquide à Haute Performance (HPLC) 

      C’est une technique de séparation, d’identification et de dosage basés sur les mêmes principes 

que ceux de la chromatographie sur colonne. Par contre, dans le cas de la HPLC, elle permet de 

mettre en œuvre selon la nature de la phase stationnaire aussi bien des actions de partage (plus 

courantes) que des actions d’adsorption, d’échanges d’ions ou d’exclusion. 

      Cette méthode utilise un mélange de deux à quatre solvants (selon le type de composés à 

séparer) comme phase mobile. La phase stationnaire est constituée de deux colonnes : une 

précolonne dont le rôle est d’éviter les colmatages éventuels provoqués par l’accumulation de 

grosses molécules et la colonne principale qui a pour rôle de séparer les composés selon leur 

polarité. Ainsi, ces deux colonnes en phase inverse facilitent la séparation des composés polaires 

hydrosolubles et solubles dans les solutions hydro-alcooliques. 

      Cette chromatographie utilise une pompe qui a pour rôle de maintenir constant le débit de 

l’éluant, par l’application d’une pression élevée. Elle utilise également un détecteur relié au système 

qui permet d’enregistrer et exploiter les résultats de la chrommatographie réalisée. Toutefois, il est 

difficile de trouver le plus rapidement les conditions opératoires qui conduiront à une bonne 

séparation. Dans ce cas, la méthode analytique (HPLC analytique) s’avère nécessaire pour obtenir 

les conditions expérimentales de la séparation (Lafont, 2005). 

• Chromatographie d’exclusion 

      Dans ce cas, l’éluant (solvant unique ou mélange de solvant) utilisé entre par une extrémité et 

sort par l’autre extrémité beaucoup plus fine. Ainsi, lors de l’élution, les composés se déplacent 

différemment dans la colonne. D’une façon générale, l’élution se fait ainsi : 

- d’abord, les molécules de grandes tailles (supérieure à celle des pores des billes du gel) sont 

exclues totalement des billes et sortent en premier. 

- ensuite, viennent celles de taille moyenne qui pénètrent partiellement dans les pores des billes du 

gel en fonction de leur taille et de leur forme. Elles pénètrent d’autant moins vite qu’elles sont plus 

grosses et sont élués dans l’ordre décroissant de leur masse moléculaire. 
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- enfin, sortent les molécules de petites tailles qui pénètrent librement dans les pores des billes et se 

répartissent dans l’ensemble du liquide de la colonne. 

      Le déroulement de cette chrommatographie se fait en 4 phases dans l’ordre suivant : la 

réticulation du gel dans de l’eau distillée pour obtenir des billes poreuses, le dépôt du mélange de 

substances sur la colonne contenant le gel, l’élution des molécules par rapport à leur taille et la 

distance à parcourir et le recueil des fractions dans des tubes ou des piluliers (5 à 10 ml). 

•  Chromatographie sur couche mince (CCM) 

      C’est une technique analytique rapide, simple qui est utilisée pour séparer et identifier des 

composés. Elle est basée sur le phénomène d’adsorption. Cette technique permet d’avoir une idée 

globale de l’ensemble des composés présents dans une solution (mélange) ou dans une fraction et 

de la pureté d’un composé. Elle permet également de suivre la progression d’une réaction (Diallo, 

2005 ; Lafont, 2005 ; Lagnika, 2005). Pour réaliser une CCM, on utilise le matériel suivant : 

- une cuve chromatographique : c’est un récipient en verre de forme variable fermé par un couvercle 

maintenu étanche. 

- une phase stationnaire : c’est une couche d’adsorbant étalé uniformément sur un support en 

aluminium ou en verre de dimension variable (20 x 20 cm ; 10 x 10 cm ; 5 x 10 cm) et d’épaisseur 

comprise entre 0,5 et 2 mm. 

- une phase mobile : c’est l’éluant qui migre lentement le long de la plaque en entrainant les 

composants contenus dans l’échantillon à analyser. 

- l’échantillon à analyser est solubilisé dans un solvant volatil qui peut être différent de l’éluant. Cet 

échantillon est déposé sous forme de point ou de bandes sur la plaque. Cette plaque est déposée de 

manière verticale dans la phase mobile.  

     Ainsi, pour une bonne élution, la cuve contenant l’éluant doit être saturée. En outre, à la fin du 

développement du chromatogramme, la plaque est retirée et séchée à l’air ambiant. Après séchage, 

la plaque est examinée à l’Ultraviolet (UV) aux longueurs d’onde λ (254nm et 365nm) ou les 

plaques sont révélées par pulvérisation avec des réactifs adéquats (Bounias, 1983 ; Levine, 1990). 

On détermine par la suite pour chaque constituant le rapport frontal : Rf 

 

 

 

 

    Le rapport frontal est caractéristique d’une substance donnée pour un éluant déterminé sur un 

support donné. Il ne dépend pas de la concentration du constituant dans le mélange et est le même, 

que le constituant soit pur ou non. 

 

Distance parcourue par le constituant 

Distance parcourue par le front de l’éluant 

R f =
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Figure 8 : Schéma du principe de la chromatographie d’exclusion 

 

Solution d’extrait  
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Figure 9 : Schéma de détermination du rapport frontal 

Plaque 
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    1.6.2.- LA PHYTOCHIMIE 

      Les analyses chimiques préliminaires effectuées sur un extrait permettent d’avoir une idée 

générale sur la composition chimique de la plante étudiée. Cette étude a pour but essentiel de faire 

une identification qualitative du ou des constituants importants d’une plante pour sa caractérisation. 

Nous nous intéresserons aux composés les plus impliqués dans les activités biologiques ; à savoir 

les polyphénols, les alcaloïdes, les tanins galliques, les tanins cathéchiques, les flavonoïdes, les 

saponosides, les quinones, les stérols et les terpènes. 

 1.6.2.1.- Recherche des polyphénols 

      La colorimétrie des phénols met à profit la formation de précipité colorée avec une solution de 

chlorure ferrique (FeCl3). En effet, l’apparition de coloration bleu-noirâtre ou verte traduit la 

présence de composés phénoliques. On apprécie cette coloration par rapport à un essai témoin. 

Concernant le cas spécifique des tanins, ils sont précipités en solution aqueuse par les sels de 

métaux lourds (cuivre, zinc, étain, plomb, mercure). La distinction entre les deux formes de tanins 

(tanins cathéchiques et tanins galliques) s’effectue par la réaction au formol chlorhydrique (le 

réactif de STIASNY) par saturation à l’acétate de sodium : 

- les tanins cathéchiques sous forme hydrolysables sont précipités par chauffage au bain-marie à 

80°C et forment après refroidissement de gros flocons. 

- les tanins galliques sous forme d’hétérosides sont hydrolysés après ajout d’acétate de sodium.  

L’addition par la suite de quelques gouttes de perchlorure de fer donne une coloration spécifique 

aux polyphénols (Ciulei, 1982). 

 1.6.2.2.- Recherche des alcaloïdes 

      Les alcaloïdes sont caractérisés par leur propriété à se combiner avec les métaux lourds (Iode, 

mercure, tungstène, bismuth,…) et de précipiter sous forme de sels. Ces métaux lourds sont utilisés 

dans des réactifs pour déterminer les alcaloïdes (Ciulei, 1982). Ainsi, dans : 

   - le réactif de BOUCHARDAT, le métal lourd utilisé est l’iode. Il entraîne la formation d’un 

précipité brunâtre en présence des alcaloïdes. 

   - le réactif de DRAGENDORFF, qui utilise 2 métaux lourds (l’iode et le bismuth). Ces métaux 

provoquent la formation d’un précipité orangé en présence des alcaloïdes. 

  - le réactif de VALSER-MAYER, qui utilise deux métaux lourds (l’iode et le mercure). Ceux-ci en 

présence des alcaloïdes donnent un précipité blanc-laiteux. 

 1.6.2.3.- Recherche des flavonoïdes 

      On caractérise les flavonoïdes par la réaction à la cyanhydrine. En solution alcoolique et en 

présence d’hydrogène naissant, les flavonoïdes donnent des dérivés diversement colorés en fonction 

de leur structure chimique (Ciulei, 1982). Ainsi : 

  - les flavones donnent une coloration orangée 



YAYE YAPI GUILLAUME                                THESE UNIQUE DE BIOCHIMIE-MICROBIOLOGIE    Page 54 

 

  - les favonols se colorent en rouge 

  - les favonones virent à la coloration rouge-violacé 

 1.6.2.4.- Recherche des saponosides (saponines) 

      En solution aqueuse, les saponines donnent un indice de mousse. En effet, par agitation d’un 

échantillon d’extrait à analyser, la hauteur de la mousse formée est mesurée et lorsque la valeur 

obtenue est supérieure ou égale à 3 cm et persiste pendant environ 30 minutes, alors on conclut que 

les saponines sont présentes dans l’échantillon (Ciulei, 1982). 

 1.6.2.5.- Recherche des quinones 

      Les quinones se retrouvent sous deux formes : 

  - sous forme libre : les quinones sont mises en évidence par le réactif de Borntraeger 

  -  sous forme combinée : les quinones sont hydrolysées avant leur mise en évidence. 

Les quinones donnent sous l’action d’une lessive alcaline (ammoniac, soude, eau de chaux) 

additionnée en faible quantité, une coloration rouge cérise (Ciulei, 1982). 

 1.6.2.6.- Recherche des stérols et des terpènes 

      La recherche des stérols et des terpènes se fait par la réaction de LIEBERMAN-BUCHARD. 

Ces deux groupes de composés ont une origine commune (isoprène). Cette origine commune est la 

base explicative de la réaction de LIEBERMAN-BUCHARD en mettant en évidence à la fois les 

deux familles de composés. En effet, par l’apport de l’anhydride acétique acidifié au mélange 

(extrait), les stérols et les terpènes sont mis en évidence par ajout d’acide sulfurique. La réaction 

positive est prouvée par l’apparition d’un anneau pourpre ou violet qui vire au bleu puis au vert. On 

utilise comme témoin une solution de cholestérol ou de sitostérol (Ciulei, 1982). 
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2.1.- MATERIEL 

2.1.1.- Matériel biologique 

2.1.1.1.-Matériel végétal 

      La substance végétale utilisée pour cette étude est une poudre obtenue à partir des écorces 

séchées de Terminalia mantaly. Ces écorces ont été récoltées dans la région d’Akoupé (Côte 

d’Ivoire). Cette poudre d’écorce a été codifiée TEKAM1. En milieu traditionnel, elle est connue et 

utilisée pour ses propriétés anti-infectieuses. Cette espèce de plante a été identifiée par le Centre 

National Floristique (CNF) de l’Université Félix Houphouët Boigny (Côte d’Ivoire). 

2.1.1.2.-Germes fongiques testés 

      Au cours de cette étude, 4 isolats de germes fongiques ont été utilisés. Il s’agit de: 

  - deux levures : Candida albicans (n° 3076/PV du 06-04-2000) et Cryptococcus neoformans  

(n° 3190/PLR du 06-04-2000). 

  - deux moisissures : Aspergillus fumigatus (no 896/AB du 18-01-2000) et Trichophyton 

mentagrophytes (no 13801/D du 19-06-1999). 

      Ces isolats ont été fournis par le laboratoire de Mycologie de l’Unité de Formation et de 

Recherches (UFR) des Sciences Médicales de l’Université Félix Houphouët Boigny (Côte d’Ivoire). 

Ils ont été isolés de patients en provenance du service des maladies infectieuses du Centre 

Hospitalier et Universitaire (CHU) de Treichville-Abidjan (Côte d’Ivoire). 

2.1.2.- Milieu de culture 

      La culture des germes a été réalisée sur la gélose Sabouraud (BIO-RAD/ Réf : 64449 ; Lot : 

8B2212). Ce milieu est composé (en g/l d’eau distillée) des éléments suivants : 

  - Bio-thione:    3 

  - Extrait de malt :   1 

  - Phosphate dissodique:  0,5 

  -  Phosphate monosodique :  0,5 

  - Glucose:    19 

  - Agar:    13 

  - Bio-trypcase:   3 

  - Bio-soyase:    3 

 Le pH de ce milieu de culture est de 5,7 

2.1.3.- Produits chimiques 

      Divers produits ont été utilisés au cours de cette étude. 

-  Pour les extractions :  

Pour la préparation des différents extraits (totaux, partitionnés et chromatographique), nous avons 

utilisé comme solvants : Eau distillée, Acétate d’éthyle, Hexane, Ethanol, Dichlorométhane 
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- Pour le tri phytochimique 
 
Les produits utilisés en fonction des composés recherchés sont résumés dans le tableau I. 
 
- Pour la chromatographie, les produits suivants ont été utilisés le Gel de Sephadex®G25 (servant à 

réaliser la colonne de la chrommatographie), la plaque de silice 60 F254 (support de la CCM), le 

méthanol (solvants d’élution de la plaque), l’eau distillée (éluant pour la chrommatographie sur 

colonne et la CCM) et l’acétate d’éthyle (éluant de la plaque de silice). 

-  Pour l’asepsie, l’eau de Javel (12°), l’eau savonneuse et l’éthanol ont été utilisés. 

- Pour la chromatographie à haute performance, nous avons utilisé l’eau acidifiée à 0,1 % TFA 

(TriFluoroAcétique) et l’acétonitrile 100 % comme composant de l’éluant. 

     En outre, pour mieux évaluer l’activité  de l’extrait le plus actif, il a été utilisé un antifongique de 

référence, le Kétoconazole (obtenu sous forme de poudre). 

2.1.4.- L’appareillage de la HPLC 

      Le montage est constitué de : 

- un système de pompage pour déplacer la phase mobile à haute pression. 

- un injecteur automatique pour introduire l’échantillon (solubilisé dans du méthanol et exempt de 

particule en suspension dans le système). 

- une colonne contenant la phase stationnaire. 

- un détecteur (logiciel informatique) et une interface (écran d’ordinateur) permettant de visualiser 

les signaux enregistrés par le détecteur. 

 

2.2.- METHODES 

2.2.1.- Préparation des extraits totaux 

      Des morceaux de l’écorce de Terminalia mantaly récoltés ont été découpés en petits morceaux 

et séchés à l’ombre. Après séchage, ces petits morceaux ont été finement broyés à l’aide d’un 

broyeur électrique pour obtenir une poudre de couleur marron codifiée TEKAM1. Deux extraits 

totaux (aqueux et hydro-éthanolique) ont été préparés à partir de TEKAM1. 

-   Extrait aqueux : 

      Cent grammes de TEKAM1 ont été extraits par homogénéisation dans un litre d’eau distillée à 

l’aide d’un broyeur blender (mixer). Après 6 cycles de broyage de 20 mn, l’homogénat obtenu a été 

d’abord essoré dans un carré de tissu propre puis filtré successivement 2 fois sur coton hydrophile et 

une fois sur papier filtre wattman 3 mm. Le filtrat obtenu a été concentré grâce à un évaporateur 

rotatif de type Büchi à la température de 60 °C. La poudre de couleur marron obtenue constitue 

l’extrait total aqueux codifié TAq (Figure 10). 
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X : indique l’utilisation du produit chimique 
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loides 

        Tanins   
Flavo- 
noides 

 
Sapono- 
sides 

 
Qui- 
nones 

 
Poly- 
phénols 

 
Stérols  
Tèpernes 

 
Couma- 
rine galliques  catéchiques 

Acétate 
de sodium 

 x        

Acide 
chlorhydrique 

 x x x  x    

Acide  
sulfurique 

       x  

Anhydride 
acétique 

       x  

Chlorure  
ferrique 

 x     x   

Chloroforme  x    x    

Copeaux  
de magnésium 

   x      

Perchlorure  
de fer 

 x        

Iode x         

Nitrate  
de Bismuth 

x         

Mercure  x x       

Soude      x    

Ammoniac      x    

Eau de chaux      x    

Ethanol x         

Hydroxyde 
d’ammoniaque 

        x 
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-   Extrait hydro-éthanolique : 

      Réalisé dans le but d’optimiser l’activité antifongique en utilisant d’autres solvants notamment 

des solvants organiques. Le choix de l’éthanol a été motivé par le fait qu’en milieu traditionnel, le 

solvant organique le plus utilisé après l’eau pour la préparation des recettes médicamenteuses est 

l’éthanol. Ainsi, selon la méthode de Zihiri et Kra (2003), nous avons préparé l’extrait hydro-

éthanolique T0, qui est très soluble dans les milieux de culture préparés à base d’eau.  

Cet extrait a été préparé selon le même procédé que précédemment en utilisant un mélange de 

solvants comportant 70 % d’éthanol pur et 30 % d’eau distillée. Après évaporation à sec, l’extrait 

hydro-éthanolique obtenu est codifié T0 (Figure 10). 

            2.2.2.- Préparation des extraits partitionnés 

      Pour optiminiser son activité, l’extrait T0 a été partitionné par macération dans 3 différents 

mélanges de solvants (hexane-eau, acétate d’éthyle-eau et dichlorométhane-eau). C’est une 

opération qui consiste à laisser la poudre du matériel végétal en contact prolongé avec un solvant 

pour en extraire les principes actifs. C’est une extraction qui se fait à température ambiante. Ainsi, 

l’extrait T0 nous a servi à préparer par macération 6 extraits. 

Trois portions de 10 grammes de l’extrait hydro-éthanolique ont été constituées et soumises 

séparément à une séparation liquide / liquide dans 400 ml de 3 différents mélanges de solvants 

(hexane-eau, acétate d’éthyle-eau et dichlorométhane-eau ; 50/50 ; v/v). Après décantation, les 

différentes phases ont été séparées et concentrées à l’aide d’un évaporateur rotatif. Ce qui a permis 

d’obtenir respectivement les extraits suivants : 

-T1-1 : phase hexanique (huile végétale)  

-T1-2 : phase aqueuse de la partition hexane-eau 

-T2-1 : phase acétatique 

-T2-2 : phase aqueuse de la partition acétate d’éthyle 

-T3-1 : phase dichlorométhanique 

-T3-2 : phase aqueuse de la partition dichlorométhane-eau (Figure 11). 

2.2.3.- Extraction au soxhlet  

      Le corps de l’extracteur, contient une cartouche en cellulose remplie du matériel végétal. 

Cette cartouche est fixée sur un réservoir de solvant (ballon) et est surmonté d’un réfrigérant. Le 

solvant est vaporisé puis condensé tout en restant en contact avec le matériel végétal. La solution 

collectée dans le ballon s’enrichit de plus en plus en soluté à chaque cycle d'extraction et le 

matériel végétal est toujours en contact avec du solvant fraîchement distillé. L’extraction est 

terminée lorsque le solvant d’extraction devient de plus en plus clair c’est-à-dire sans une 

proportion significative de soluté. Les conditions opératoires sont les suivantes : 
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une portion de 10 grammes de l’extrait T0 a été prélevée et mise dans une cartouche. Le tout a été 

disposé dans un soxhlet dont le ballon contient 350 ml d’hexane. L’extraction a été réalisée à 80 °C 

et les cycles d’extraction ont été poursuivis jusqu’à épuisement des substances liposolubles. Après 

évaporation de l’hexane, on a obtenu les extraits suivants: 

-T4-1 : phase hexanique (huile végétale)  

-T4-2 : extrait délipidé (résidu non hexanosoluble) (Figure 11). 

 2.2.4.- Préparation des extraits chromatographiques 

      L’extrait T4-2 étant retenu pour la suite des travaux (au vu de son activité intéressante), une 

quantité de 5 mg de cet extrait a été prélevée, diluée à l’eau distillée puis chromatographiée sur une 

colonne de filtration de gel de Séphadex G25 dont les caractéristiques de la colonne sont : 

- diamètre : 1 cm 

- hauteur du gel : 53 cm 

- débit : 1,48 cm3/min 

     Nous avons recueilli 18 fractions de 10 ml codifiées F1 à F18. Pour la suite des travaux, les 

fractions F8, F9 et F10 ont été fusionnées dans la même proportion pour constituer une nouvelle 

fraction codifiée Pool ou P (Figure 12). Ces fractions présentent les meilleures activités. 

Pour apprécier l’éfficacité de l’extrait P une comparaison avec un antifongique de référence est 

nécessaire. Ainsi, des tests biologiques ont été réalisés avec le kétoconazole sur la croissance in 

vitro des germes fongiques étudiés. Pour évaluer l’activité antifongique du kétoconazole des 

objectifs suivant ont été assignés : 

- déterminer les valeurs des paramètres antifongiques sur les différents germes fongiques étudiés. 

- déterminer l’ordre de sensibilité des germes. 

 En somme, 29 extraits végétaux (TAq, T0, T1-1, T1-2, T2-1, T2-2, T3-1, T3-2, T4-1, T4-2, F1, F2, F3, F4, 

F5, F6, F7, F8, F9, F10, F11, F12, F13, F14, F15, F16, F17, F18 et P) ont été préparés. Tous ces extraits ont 

été testés séparément sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques : Candida albicans, 

Cryptococcus neoformans, Aspergillus fumigatus et Trichophyton mentagrophytes. Un antifongique 

commercial, le Kétoconazole obtenu en poudre a fait également l’objet de tests sur les mêmes 

germes fongiques. 

 2.2.5. -Préparation des milieux de culture 

2.2.5.1.- Préparation de la gélose Sabouraud 

     Le milieu Sabouraud a été préparé selon les indications du fournisseur :  

42 g du milieu (en poudre) ont été homogénéisés dans de l’eau distillée pour obtenir une solution 

finale de 1000 ml (pour les besoins de manipulation, nous avons prélevé la quantité 

correspondante). Ce mélange a été agité et chauffé à 80 °C sur un agitateur magnétique chauffant 

(IKA-MAG-RCT). 
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Figure 10 : Schéma de préparation des extraits totaux de TEKAM1 
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2.2.5.2.- Incorporation des extraits végétaux  et du Kétoconazole à la gélose 

      Pour réalisation des tests, le milieu a été coulé dans des tubes à essai auxquels ont été  

incorporés les différents extraits de TEKAM1. Cette incorporation a été faite selon la méthode de la 

double dilution en tubes inclinés. Pour chaque série d’expérience, nous avons utilisé 10 tubes à 

essai numérotés de 1 à 10. De plus, le milieu précédemment préparé a été réparti dans les 10 tubes à 

raison de 20 ml dans le tube n° 1 et 10 ml dans les autres tubes de chaque série. 

      La quantité d’extrait utilisée a été définie après plusieurs essais. Ainsi, 15,60 mg ont été retenu 

pour toutes les séries de tous les extraits. Cette quantité a été homogénéisée dans le tube n°1 

contenant 20 ml de gélose. La moitié du volume de ce mélange homogène a été transférée dans le 

tube n° 2 contenant 10 ml de gélose puis homogénéisée. Cette opération a été reprise pour le tube     

n° 3 et ainsi de suite par double dilution jusqu’au tube n° 8 (Figure 13). Ainsi, la gamme de 

concentration dans ces tubes varie de 780 à 6,09 µg/ml selon une liaison géométrique de raison ½. 

      Par ailleurs, les tubes à essai n° 9 et n° 10 contenant 10 ml de gélose sont utilisés comme des 

tubes témoins. Le tube n° 9 sans extrait végétal sert de témoin pour le contrôle de croissance des 

germes et le tube n° 10 sans extrait végétal sans germes sert de témoin pour le contrôle de la stérilité 

du milieu de culture et des conditions de travail. 

      Après incorporation des extraits dans les 8 tubes tests, tous les 10 tubes à essai de chaque série 

ont été stérilisés à l’autoclave (marque PBI STEMATIC III) à 121 °C pendant 15 minutes et ensuite 

inclinés avec un petit culot à la température de la salle du laboratoire pour faciliter le 

refroidissement et la solidification de la gélose (Guédé-Guina et al., 1997 ; Kra, 1997 et 2001). 

Par cette même méthode, l’antifongique commercial le Kétoconazole a été testé sur ces mêmes 

germes fongiques. Le prélèvement (masse) s’est déroulé dans les mêmes conditions que les extraits 

testés.  

2.2.6.- Préparation de l’inoculum 

      Les inocula ont été préparés séparément à partir de cultures jeunes des 4 germes fongiques à 

tester. Les cultures sont âgées de 48 heures pour Candida albicans, Cryptococcus neoformans et 

Aspergillus fumigatus et 6 jours pour Trichophyton mentagrophytes. 

      Pour chaque isolat, une colonie bien isolée a été prélevée à l’aide d’une anse puis homogénéisé 

dans 10 ml d’eau distillée stérilisée. On a obtenu ainsi la suspension mère 100 concentrée à 106 

cellules / ml. A partir de cette suspension, une seconde suspension 10-1 a été préparée par dilution 

au 1/10ème de la première en transférant 1 ml de cette suspension dans 9 ml d’eau distillée stérilisée. 

Cette dernière porte une charge de 105 cellules/ml (Figure 14). 
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Figure 13 : Schéma de la méthode d’incorporation des extraits à la gélose Sabouraud 
 

      Selon la méthode, la gélose précédemment préparée a été réparti dans 10 tubes à essai en raison de 20 ml 

dans le tube 1 et de 10 ml dans les autres tubes. Pour chaque extrait, l’ensemble des tubes est maintenu chaud 

au bain-marie à 60 °C. 

      Dans le tube N° 1, 15,6 mg de l’extrait à tester sont dissous et homogénéisés à l’aide d’une baguette en 

verre puis 10 ml de l’homogénat sont transférés dans le tube 2. Après homogénéisation, 10 ml du tube N° 2 

sont transférés dans le tube N° 3 et ainsi de suite jusqu’au tube N° 8. Après homogénéisation, 10 ml du 

contenu de ce tube sont rejetés et détruits à l’eau de Javel diluée. 
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     La suspension 100 portant une charge de 106 cellules/ml été obtenue en homogénéisant 1 eose dans 10 ml 

d’eau distillée stérilisée. Par la suite, 1 ml de cette suspension a été transféré dans 9 ml d’eau distillée 

stérilisée et cela a permis d’obtenir la suspension 10-1 chargée à 105 cellules/ml. 
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Figure 14 : Schéma de la méthode de préparation de l’inoculum 
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2.2.7.- Essai antimicrobien 

2.2.7.1- Culture des germes 

      Pour chacun des tubes à essai de chaque série des 29 extraits (sauf le tube témoin de contrôle de 

stérilité du milieu de culture), la culture des germes a été faite sur les milieux précédemment 

préparés par l’ensemencement de 10 µl de la suspension 10-1 en stries transversales jusqu'à 

épuisement total. Ces 10 µl correspondent à 1000 cellules ensemencées. 

Les cultures ainsi réalisées ont été incubées à l’étuve (de type MEMMERT 30079) à 30 °C pendant 

48 heures pour Candida albicans, Cryptococcus neoformans, Aspergillus fumigatus et 5 jours pour 

Trichophyton mentagrophytes. 

Chaque essai a été répeté 6 fois par extrait.  

2.2.7.2- Dénombrement des colonies 

     A la fin du temps d’incubation, les colonies de champignons de chaque espèce ont été 

dénombrées par comptage directe à l’aide d’un stylo compteur de colonies (SCIENCEWARE DE 

BEL-ART n°23382). Par la suite, la croissance dans les 8 tubes expérimentaux de chaque série a été 

évaluée en pourcentage de survivance calculé par rapport à 100 % de survivance dans le tube 

témoin de contrôle de croissance. Le pourcentage de survivance des germes dans les tubes 

expérimentaux est exprimé dans la formule : 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

      Le traitement des données expérimentales a permis de tracer les antifongigrammes qui ont aidé 

à déterminer les paramètres antifongiques. Il s’agit de la: 

- Concentration Minimale Inhibitrice (CMI) : c’est la plus petite concentration de l’extrait dans le 

tube où il n’y a aucune croissance visible à l’œil nu. 

- Concentration Minimale Fongicide (CMF) : c’est la plus petite concentration d’extrait dans le tube 

qui donne 99,99 % d’inhibition comparativement au tube témoin de contrôle de croissance. 

 

      S   =                      x    100 
n 

N 

S : Survivance des germes (exprimée en pourcentage) 

N : Nombre de colonies dans le tube témoin de croissance 

n : Nombre de colonies dans le tube expérimental 
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Inversement, c’est la concentration qui laisse une survivance de 0,01 % par rapport au tube témoin 

de contrôle de croissance. A cet effet, un test de stérilité du tube de la CMI est réalisé en 

ensemençant un échantillon de gélose prélevée dans ce tube sur une gélose neuve. 

- Concentration pour 50 % d’Inhibition (CI50) : c’est la concentration qui donne 50 % d’inhibition 

estimée par rapport au nombre de colonies ayant été dénombré dans le tube témoin de contrôle de 

croissance (Holt, 1975). Ce dernier paramètre est déterminé graphiquement à partir de la courbe de 

survivance. 

      Dans les différentes manipulations, les valeurs de la CMI sont égales à celles de la CMF. En 

effet, la gélose à la CMI a été repiquée sur milieu neuf. Après le temps d’incubation une absence de 

croissance de germes prouve que le milieu de culture de ce tube ne contient aucun germe en 

dormance et aucune forme revivifiable du germe fongique testé. On confirmera alors que la CMI a 

permis de les détruire de façon irréversible les germes fongiques. Par ailleurs, si la valeur de CMI 

est égale à celle de la CMF, alors nous déduisons sur la base de ces constatations que TEKAM1 a 

une activité fongicide nette et effective sur la croissance in vitro des germes fongiques testés. Dans 

le cas contraire, on dira que l’extrait est fongistatique. 

2.2.8.- Détermination des charges microbiennes 

      Afin de vérifier la charge microbienne de l’inoculum, nous avons utilisé le même procédé que 

précédemment à des dilutions de 10-2, 10-3 et 10-4. Ces différentes suspensions ont été ensemencées 

parallèlement sur gélose en boîte de pétri et incubées en même temps que les tubes à essai des séries 

d’expériences. Ainsi, à la fin du temps d’incubation en rapport avec les différents germes à étudier, 

le dénombrement des colonies de la dilution 10-4, rapportée au volume prélevée (10 µl) et au facteur 

de dilution, correspond effectivement à la charge microbienne de 1000 cellules/ml ensemencées par 

conséquent à la charge microbienne des inocula. Il en est de même pour les dilutions 10-3 et 10-2. 

2.2.9.- Tri phytochimique 

      Le tri phytochimique a été effectué pour 9 groupes chimiques (les plus couramment rencontrés) 

à savoir les alcaloïdes, les polyphénols, les tanins galliques, les tanins catéchiques, les flavonoïdes, 

les quinones, les saponosides, les stérols et les terpènes et enfin les coumarines. Ces différents 

essais ont été réalisés sur 7 extraits (TAq, T0,  T4-2, F8, F9, F10 et P). Par ailleurs pour mieux qualifier 

l’abondance des constituants chimiques recherchés dans ces extraits, des scores variant de 0 à 3 

(absence ou présence) ont été attribués. Ainsi, l’absence est symbolisée par un score 0, la présence 

en faible quantité par un score 1, la présence en quantité moyenne par un score 2 et enfin 

l’abondance par un score 3. Les différents protocoles expérimentaux se résument comme suit : 

2.2.9.1.- Recherche des polyphénols 

       Pour les polyphénols simples : on a ajouté une goutte d’une solution alcoolique de chlorure 

ferrique à 2 % dans un tube contenant 2 ml d’extrait. L’apparition de coloration bleu-noirâtre ou 
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verdâtre indique la présence des polyphénols. Par ailleurs, on a réalisé un test témoin avec des 

phénols pour apprécier la coloration. 

      Pour les tanins : l’addition de quelques gouttes de perchlorure de fer (1 %) donne une coloration 

bleue spécifique indiquant la présence des tanins galliques. Ainsi, une solution 5 ml d’extrait 

aqueux est évaporée à sec dans une capsule en porcelaine chauffée sur du sable. Au résidu, on a 

ajouté 15 ml de réactif de STIASNY. Cet ensemble porté au bain-marie à 80 °C pendant 30 minutes 

permet de mettre en évidence les tanins cathéchiques. S’agissant des tanins galliques, à une solution 

d’extrait aqueux filtrée et saturée à l’acétate de sodium, on ajoute 3 gouttes de chlorure ferrique à    

2 %. 

                         2.2.9.2.- Recherche des alcaloïdes 

      A une solution d’extrait de 6 ml évaporée à sec dans une capsule en porcelaine placée sur bain 

de sable, on ajoute 6 ml d’éthanol (60 °C). La solution obtenue est répartie dans 3 tubes à essai : 

- dans le tube n° 1 : on ajoute 2 gouttes de réactif de DRAGENDORFF  

- dans le tube n° 2 : on additionne 2 gouttes du réactif de VALSER-MAYER. 

- dans le tube n° 3 : 2 gouttes de réactif de BOUCHARDAT sont ajoutées. 

      L’apparition d’un précipité de couleur orangée dans le tube n° 1, d’un léger trouble dans le tube 

n° 2 et d’une coloration brune dans le tube n° 3 indique la présence des alcaloïdes. L’appréciation a 

été faite comparativement à un essai témoin avec l’atropine et la caféine. 

   2.2.9.3.- Recherche des saponosides 

      Une solution de 2 ml d’extrait est mise dans l’eau bouillante puis refroidie et ensuite filtrée. On 

transvase ces 2 ml de ce filtrat dans un tube à essai. Ce tube est ensuite agité verticalement pendant 

15 secondes. La formation d’une colonne de mousse d’environ 3 cm qui persiste pendant 30 

minutes au minimum dénote la présence des saponosides. 

  2.2.9.4- Recherche des flavonoïdes 

      Un échantillon de 2 ml d’extrait est évaporé à sec dans une capsule en porcelaine au bain de 

sable. Par la suite, on le laisse refroidir, puis le résidu de l’extrait est repris dans 5 ml d’acide 

chlorhydrique concentré à la ½ dilution. La solution obtenue est alors renversée dans un tube à 

essai. On ajoute par la suite 2 copeaux de magnésium. On constate après dégagement de chaleur, 

une coloration rose orangé confirmant la présence des flavonoïdes. 

  2.2.9.5.- Recherche des quinones 

      Une solution de 2 ml d’extrait est mise dans une capsule en porcelaine puis évaporée à sec sur 

bain de sable. Ensuite, le résidu est trituré avec 5 ml d’acide chlorhydrique concentré dilué au 1/5. 

Cet ensemble est porté au bain-marie bouillant dans un tube à essai pendant 30 minutes. Après 

refroidissement, l’hydrolysat est extrait avec 20 ml de chloroforme dans un tube à essai. Ce 
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hydrolysat est ensuite saturé avec 0,5 ml d’ammoniaque à 25 % dilué au 1/2. Les quinones sont 

caractérisées par une coloration rouge cérise. 

   2.2.9.6.- Recherche des stérols et terpènes 

      La recherche des stérols et terpénoïdes a été faite par la réaction de LIEBERMAN-BUCHARD. 

Un extrait de 5 ml a été évaporé à sec dans une capsule en porcelaine sur bain de sable. Le résidu 

récupéré a été dissous à chaud dans 1 ml d’anhydride acétique. L’ensemble est renversé dans un 

tube à essai, puis on y a ajouté 0,5 ml d’acide sulfurique concentré. La réaction positive est marquée 

par l’apparition d’un anneau pourpre ou violet virant au bleu, puis au vert. La lecture est faite 

comparativement à un essai témoin avec le linol et le menthol. 

    2.2.9.7.- Recherche des coumarines 

      Une solution de 5 ml d’extrait est mise dans une capsule en porcelaine, puis évaporée à sec sur 

bain de sable. Le résidu est dissous dans 2 ml d’eau distillée bouillante. Après refroidissement, on 

additionne à ce volume 5 ml d’hydroxyde d’ammoniaque (NH4OH) à 10 %. Une coloration bleu- 

verdâtre indique la présence des coumarines. 

2.2.10.- Chromatographie sur couche mince (CCM) 

   2.2.10.1.- CCM des fractions F8, F9 et F10 

      Pour comprendre le comportement des 3 fractions les plus actives F8, F9 et F10 vis-à-vis de leur 

activité antifongique et de leur composition chimique, nous avons réalisé une CCM. Ainsi, sur une 

plaque en aluminium (8 cm х 5 cm) recouverte d’une couche de gel de silice sur laquelle une ligne 

horizontale a été tracée à 1,5 cm de la base, on dépose une goutte de 15 µl de chaque fraction (2 

points de dépôt voisins sont distants d’environ 3 cm). Les gouttes sont d’abord séchées à la 

température ambiante, puis la plaque est plongée à partir du bord inférieur dans une cuve en verre 

contenant 100 ml de l’éluant composé d’acétate d’éthyle, de méthanol et d’eau distillée dans les 

proportions respectives (81-11-8). Par la suite, la cuve est hermétiquement fermée. Au bout 

d’environ 2 heures, l’expérience a été arrêtée lorsque le front de l’éluant s’est déplacé d’environ 15 

cm. Ensuite, la plaque est retirée de la cuve puis séchée. La révélation avec une solution éthanolique 

de 10 ml à 10 % de potassium hydroxyde permet de mettre en évidence les quinones et une solution 

de chlorure de fer à 5 % dans de l’acide chlorhydrique à 0,5 M pour les polyphénols. Par ailleurs, 

les tâches sont détectées à l’Ultraviolet (UV) à 254 nm et à 365 nm. 

    2.2.10.2.- CCM de la fraction P 

      Pour analyser les constituants de la fraction P (obtenue en mélangeant les fractions F8, F9 et F10 

dans les mêmes proportions), une autre chromatographie a été réalisée. Sur une plaque en 

aluminium (8 cm х 3 cm) recouverte d’une couche de gel de silice sur laquelle une ligne horizontale 

a été tracée à 1 cm de la base, nous avons déposé séparément deux gouttes de 10 µl de 2 sous 

fractions (G1 et G2 obtenues par solubilisation dans du méthanol de la fraction P: la phase G1 est le 
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dépôt et la phase G2 est la partie soluble dans le méthanol). Nous avons utilisé comme éluant le 

mélange acétate d’éthyle/méthanol dans les proportions 70-30. Par la suite, la plaque est plongée 

dans la cuve puis hermétiquement fermée. A la fin de l’expérience (2 heures environ), la plaque est 

retirée, puis les tâches obtenues sont observées directement et à l’UV à 254 nm et à 365 nm après 

séchage.  

             2.2.11.- La Chromatographie en phase Liquide à Haute Performance (HPLC)  

     L’appareillage utilisé est un ordinateur relié à l’HPLC (marque VARIAN). Les caractéristiques 

de l’échantillon sont programmées à l’ordinateur. La colonne utilisée est une C18 RP (Reverse 

Phase). 

     Pour l’élution, un système de mélange binaire a été utilisé comme phase mobile, à des 

proportions variables d’eau acidifiée à 0,1 % TFA (TriFluoroAcétique) et d’acétonitrile 100 %. Le 

flux a été réglé à la vitesse de 1 ml/min. 

      Cet appareillage piloté par l’ordinateur permet de travailler en mode gradient (la phase mobile 

est de composition variable en cours d’analyse). Le temps d’analyse est fixé à 60 min. Par la suite, 

l’analyse des résultats a été faite d’abord dans le visible puis à l’UV 365 nm. 

La programmation d’élution se résume dans le tableau II. 

 2.2.12.- Méthode statistique : Dispositif Complètement Aléatoire (D.C.A.) 

     Ces tests d’hypothèses sont des tests de comparaison basée sur l’idée de l’existence d’une 

variation aléatoire lors des expérimentations (Cadet et al., 1996). Ce dispositif est utilisé lorsque 

les unités expérimentales sont principalement homogènes. Il est adapté aux expériences avec moins 

de traitements. Par ailleurs, les traitements sont affectés aux unités expérimentales de façon 

aléatoire. Chaque unité expérimentale a la même chance de recevoir n’importe quel traitement. Le 

nombre de traitements est limité par le nombre d’unités expérimentales. 

      Comparativement à d’autres dispositifs, l’analyse statistique de ce dispositif est simple parce 

que le degré de liberté (ddl) de la résiduelle est très élevé. C’est une étude statistique qui est basée 

sur l’analyse de la variance à un facteur. Elle consiste à évaluer pour une concentration donnée de 

l’extrait végétal, l’effet de cette concentration sur la survivance de chaque germe.  

      Par ailleurs, un logiciel d’analyse statistique nommé GRAPHPAD PRISM 5 a été adapté à ce 

test statistique. Ce test pose pour chaque extrait testé au cours de notre étude les hypothèses 

suivantes : 

- Hypothèse H0 : pour une dose donnée, il n’y a pas de différence significative entre les différents 

résultats des tests sur la croissance in vitro de chaque germe fongique testé. 

- Hypothèse Hc : il existe une différence significative entre les différents résultats des tests sur la 

croissance in vitro de chaque champignon testé pour une dose donnée. 
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Tableau II : Programmation de la phase mobile de la HPLC 

 

 

Temps (min) Flux (ml/min) % A % B % C 

0 1 95 0 5 

10.0 1 85 0 15 

45.0 1 70 0 30 

50.0 1 0 0 100 

55.0 1 0 0 100 

 

A : H2O à 0.1% TFA ;  B : méthanol ;  C : Acétonitrile 
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      Les données expérimentales traduites sous forme de courbes d’activité sont présentées de la 

figure 15 à la figure 30. A partir de ces courbes, on relève les valeurs des CI50 d’inhibition de 

chaque germe pour chaque extrait. D’une manière générale, toutes les courbes ont une allure 

décroissante. Des inhibitions ont été observées à différentes concentrations selon les extraits. Ces 

concentrations correspondent la CMI.  

      Dans le tube témoin de contrôle de la stérilité, on remarque qu’il n’a pas de présence de germe. 

Cela traduit bien la stérilité du milieu de culture utilisé et montre que les manipulations se sont 

déroulées dans des conditions idéales d’asepsie. Quant au contenu du tube témoin de croissance, on 

y observe non seulement l’aspect des colonies mais aussi le nombre maximum de colonies obtenues 

pour une croissance normale des germes sans extrait végétal. L’aspect des cultures des germes 

fongiques dans les tubes expérimentaux montre que comparativement au contenu du tube témoin de 

croissance, on observe une diminution progressive du nombre et de la taille des colonies au fur et à 

mesure que les concentrations des extraits augmentent dans les tubes expérimentaux. Il en est de 

même pour le kétoconazole. Cette inhibition est dose-dépendante.  

     Après 5 jours d’incubation pour Aspergillus fumigatus, Candida albicans et Cryptococcus 

neoformans et 8 jours pour Trichophyton  mentagrophytes, on remarque dans les tubes à 

concentrations inferieures à celle de la CMF que le nombre de colonies a augmenté mais dans le 

tube correspondant à la CMF, il n’y a pas de colonies. L’extrait exerce donc un effet fongistatique 

et est actif sur les 4 germes fongiques testés. 

     A 48 heures d’incubation, on observe : 

- des colonies de couleur blanches et crémeuses de Candida albicans. 

- des colonies blanches et laiteuses de Cryptococcus neoformans. 

- des colonies d’Aspergillus fumigatus de couleurs blanches et veloutées. 

- des colonies de Trichophyton mentagrophytes bien isolées et laineuses. 

      L’analyse statistique réalisée à partir des données des extraits testés est une analyse de variance 

à un facteur. Il s’agit de l’effet de la concentration de l’extrait testé sur la survivance du germe testé. 

Ces données statistiques avec le Dispositif Complètement Aléatoire (D C A) est d’une précision     

α = 5 % de niveau de confiance. Ainsi, pour chaque extrait de TEKAM1 testé sur chacun des 

germes fongiques à étudier, F calculé (Fcal) est toujours strictement inférieur au F théorique (Fth)          

(Fcal < Fth). On accepte donc l’hypothèse nulle Ho à 95 % de niveau de confiance. Par conséquent, 

pour une concentration donnée, on dit qu’il n’y a pas de différence significative entre les différents 

tests pour un même extrait et pour le même germe. Les valeurs de ces analyses statistiques pour 

chaque extrait sur chacun des germes sont présentées dans des tableaux annexes. 

      Parallèlement à l’étude de l’activité antifongique, des tests de tri phytochimique, de CCM et de 

chromatographie HPLC revèlent les composés chimiques présents dans les différents extraits les 
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plus actif à savoir TAq, T0, T4-2, F8, F9, F10 et P anisi que les composés chimiques succeptible(s) 

d’être à l’origine de l’activité antifongique de cette espèce de plante.  Grâce à cette étude chimique, 

on a également  relevé le nombre de composés chimiques qui seraient à l’origine de cette activité. 

Les résultats obtenus dans ces différentes études sont représentés de la figure 31 à la figure 34. 

3.1.- Tests antifongiques 

3.1.1.- Activité de l’antifongique (Kétoconazole)  

      Après le temps d’incubation, on remarque que comparativement au contenu du tube témoin de 

contrôle de croissance la densité et la taille des colonies diminuent progressivement dans les tubes 

expérimentaux. Cet antifongique exerce des inhibitions nettes et effectives sur la croissance in vitro 

de ces germes fongiques à différentes concentrations. Cette action est dose-dépendante. En outre, il 

exerce une action fongicide sur chacune des espèces de champignons testées. A la suite des tests 

antifongiques, les inhibitions observées ont permis de relever les valeurs de CMI qui correspondent 

aux valeurs de CMF. 

     Après 5 jours d’incubation pour Candida albicans, Cryptococcus neoformans et Aspergillus 

fumigatus et 8 jours pour Trichophyton mentagrophytes, on remarque que les colonies présentent les 

mêmes aspects que celles obtenues avec nos extraits. En effet, 

- les colonies de A. fumigatus sont d’un aspect blanc velouté 

- les colonies de C. albicans sont blanches et crémeuses 

- les colonies de C. neoformans présentent un aspect blanc-laiteux 

- les colonies de T. mentagrophytes sont d’un aspect blanc laineux 

      Le dénombrement des colonies des germes fongiques a permis de représenter à la figure 15, les 

courbes de sensibilité au kétoconazole. Par ailleurs, le tableau III résume les valeurs des paramètres 

antifongiques (CMF et CI50). La figure 15 permet de comparer la sensibilité de ces germes vis-à-vis 

de cet antifongique. Ces courbes ont toute une allure décroissante avec des pentes plus ou moins 

forte. Ainsi, au vu de ces pentes, on révèle que le germe fongique le plus sensible est Trichophyton 

mentagrophytes. Il est suivi de Cryptococcus neoformans puis Aspergillus fumigatus. Candida 

albicans est le germe le moins sensible. 

      En ce qui concerne la performance de cet antifongique sur les espèces de germes fongiques 

testés, il ressort que les valeurs de CMF et de CI50 les plus faibles sont celles de Trichophyton 

mentagrophytes. En outre, les plus élevées sont observées sur la croissance in vitro de Candida 

albicans. Les germes Aspergillus fumigatus et Cryptococcus neoformans ont des valeurs de CMF 

intermédiaires entre celles de Candida albicans et Trichophyton mentagrophytes. Par contre, celle 

de Aspergillus fumigatus est la plus élevée (Tableau III). 

     L’analyse des résultats de ces tests fongiques révèle que tous les germes fongiques testés sont 

sensibles au Kétoconazole. Cette sensibilité est dose-dépendante.  
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Figure 15 : Activité antifongique du Kétoconazole 
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Tableau III: Valeurs des paramètres antifongiques comparées du Kétoconazole 

 

 

Antifongique 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

Kétoconazole 

Aspergillus fumigatus 97,5 

 

15,23 

Candida albicans 390 

 

45,70 

Cryptococcus neoformans 48,75 

 

10,66 

Trichophyton mentagrophytes 24,37 

 

6,09 
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 3.1.2.- Activités antimycosiques des extraits totaux de TEKAM1 

              3.1.2.1.- Activité antimycosique de l’extrait aqueux (TAq) 

      Les résultats de l’étude de l’activité antifongique de TAq sur la croissance in vitro de Candida 

albicans, Cryptococcus neoformans, Aspergillus fumigatus et Trichophyton mentagrophytes sont 

traduits par la figure 16. Les valeurs de CMF et de CI50 obtenues sont résumées dans le tableau IV. 

     La figure 16 présente toutes les courbes de sensibilité des 4 espèces de germes fongiques 

étudiées à l’extrait TAq. En effet, ces courbes servent à comparer l’activité antifongique de l’extrait 

sur ces germes fongiques. Elles présentent toutes une allure décroissante avec des pentes plus ou 

moins fortes. Cela illustre bien l’effet dose-dépendant entre la sensibilité des germes et l’activité de 

l’extrait. En plus, plus la pente d’une courbe est forte, plus l’extrait est actif et plus le germe 

fongique concerné est sensible. 

      Concernant la performance de l’extrait TAq sur les germes fongiques testés, il ressort que les 

valeurs de CMF et de CI50 les plus faibles sont celles sur la croissance in vitro de Trichophyton 

mentagrophytes (CMF = 48,75 µg/ml ; CI50 = 7,2 µg/ml), ensuite viennent celle sur Candida 

albicans (CMF = 97,5 µg/ml ; CI50 = 24,3 µg/ml). Les moins sensibles sont dans l’ordre décroissant 

Aspergillus fumigatus et Cryptococcus neoformans qui ont la même valeur de CMF                 

(CMF = 195µg/ml), mais avec des valeurs de CI50 différentes (CI50 = 63,17 µg/ml pour Aspergillus 

fumigatus et CI50 = 34,4 µg/ml pour Cryptococcus neoformans) (voir tableau IV). 

    L’analyse des résultats obtenus avec l’extrait aqueux montre que tous les germes fongiques testés 

sont sensibles à l’extrait TAq et que cette sensibilité varie selon les espèces. L’extrait exerce donc 

une activité antifongique sur ces germes. Des inhibitions nettes et effectives ont été observées à des 

valeurs de CMF de 195 µg/ml sur la croissance in vitro de Aspergillus fumigatus et Cryptococcus 

neoformans, de 97,5 µg/ml sur la croissance in vitro de Candida albicans et        48,75 µg/ml sur la 

croissance in vitro de Trichophyton mentagrophytes. 

      Par ailleurs, la comparaison faite sur la base des valeurs de CMF montre que l’espèce la plus 

sensible est Trichophyton mentagrophytes (CMF = 48,75 µg/ml). Les espèces Aspergillus fumigatus 

et Cryptococcus neoformans sont les moins sensibles (CMF = 195 µg/ml). Quant à Candida 

albicans, elle a une sensibilité intermédiaire. De plus, sur la base des valeurs de CI50, il ressort que 

Cryptococcus neoformans est le germe le plus sensible (CI50 = 34,4 µg/ml) alors que Aspergillus 

fumigatus est la moins sensible (CI50 = 63,17 µg/ml). On retient donc que Trichophyton 

mentagrophytes est 2 fois plus sensible que Candida albicans et 4 fois plus sensible que Aspergillus 

fumigatus et Cryptococcus neoformans. 
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Concentrations de TEKAM1-TAq 

Figure 16 : Activité antifongique de l’extrait TAq de TEKAM1 

 

Concentrations de TEKAM1-TAq (µg/ml) 
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Tableau IV : Valeurs des paramètres antifongiques comparés de l’extrait TAq 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

 

      TAq 

Aspergillus fumigatus 195 

 

63,17 

Candida albicans 97,5 

 

24,3 

Cryptococcus neoformans 195 

 

34,4 

Trichophyton mentagrophytes 48,75 7,2 
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             3.1.2.- Activité antimycosique de l’extrait hydro-éthanolique (T0) 

     L’action de l’extrait T0 sur la croissance in vitro de Candida albicans, Cryptococcus 

neoformans, Aspergillus fumigatus et Trichophyton mentagrophytes se traduit comparativement 

au contenu du tube témoin de contrôle de croissance par une diminution du nombre de colonies 

dans les tubes expérimentaux au fur et à mesure qu’on augmente la concentration de l’extrait 

dans ces tubes. Par ailleurs, les données expérimentales nous ont permis de représenter les 

courbes de sensibilité de cet extrait à la figure 17. De plus à partir de ces courbes, les valeurs de 

CI50 des différents germes fongiques étudiés ont été déterminées. Les valeurs de CMF et de CI50 

sont résumées dans le tableau V. 

       Les données expérimentales ont permis de tracer les courbes de la figure 17. Cette figure sert à 

comparer les activités antifongiques de l’extrait T0 sur la sensibilité des germes fongiques testés. 

D’une façon générale, ces courbes présentent une allure décroissante avec des pentes variables. 

Ainsi, plus la pente d’une courbe de sensibilité est forte, plus le germe est sensible et plus l’extrait 

est actif. La courbe de Trichophyton mentagrophytes présente la pente la plus forte. C’est donc 

l’espèce de champignon la plus sensible. Ensuite, viennent celles de Candida albicans, puis 

Cryptococcus neoformans et enfin la pente de Aspergillus fumigatus.  

      On remarque que la valeur de CMF la plus faible est observée avec Trichophyton 

mentagrophytes (CMF = 24,37 µg/ml). Cette valeur est suivie de celle de Candida albicans. 

Aspergillus fumigatus et Cryptococcus neoformans ont la même valeur de CMF (97,5 µg/ml), mais 

des valeurs de CI50 différentes. Celle de Aspergillus fumigatus est la plus élevée (19,34 µg/ml). 

Aspergillus fumigatus est donc le germe le moins sensible (tableau V). 

     L’analyse des résultats de l’extrait T0 révèle que tous les germes fongiques testés sont sensibles à 

cet extrait. Ces résultats sont confirmés par l’allure décroissante des courbes d’activités. On en 

déduit que l’extrait agit sur ces germes selon une relation dose-réponse (figure 17). Par ailleurs, cet 

extrait exerce une activité inhibitrice nette et effective à 97,5 µg/ml sur la croissance in vitro de 

Aspergillus fumigatus et de Cryptococcus neoformans, à 48,75 µg/ml sur Candida albicans et 24,37 

µg/ml sur Trichophyton mentagrophytes. Au vu des valeurs de CMF, on retiendra que le germe le 

plus sensible est Trichophyton mentagrophytes (CMF = 24,37 µg/ml) et les moins sensibles sont 

Aspergillus fumigatus et Cryptococcus neoformans. La comparaison faite sur la base des valeurs de 

CI50 révèle que l’espèce Aspergillus fumigatus (CI50 = 19,34 µg/ml) est moins sensible que 

Cryptococcus neoformans (CI50 = 16,24 µg/ml). L’espèce Candida albicans a une sensibilité 

intermédiaire (CMF=48,75 µg/ml). Il ressort de cette analyse que le germe Aspergillus fumigatus 

est 4 fois moins sensible que Trichophyton mentagrophytes et 2 fois moins sensible que Candida 

albicans. Elle est également moins sensible que Cryptococcus neoformans. 
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Concentrations de TEKAM1-T0 

Figure 17 : Activité antifongique de l’extrait T0 de TEKAM1 
 

 

Concentrations de TEKAM1-T0 (µg/ml) 
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Tableau V : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T0 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

         T0 

Aspergillus fumigatus 97,5 

 

19,34 

Candida albicans 48,75 

 

24,75 

Cryptococcus neoformans 97,5 

 

16,24 

Trichophyton mentagrophytes 24,37 6,02 
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     Par ailleurs, l’extrait T0 se comporte de la même manière que l’extrait aqueux TAq. En effet, 

l’espèce Aspergillus fumigatus est le germe le moins sensible suivi de Cryptococcus neoformans 

puis Candida albicans et enfin Trichophyton mentagrophytes. L’activité antifongique de l’extrait T0 

est 2 fois plus importante que celle de l’extrait TAq sur la croissance in vitro des germes fongiques 

testés. 

      En définitive, l’extrait T0 est actif sur la croissance in vitro de ces germes fongiques avec des 

sensibilités variables. Il agit selon une relation dose-effet.  

Le rapport des valeurs de CMF des extraits totaux aqueux et hydro-éthanolique donne : 

- CMF TAq / CMF T0 = 97,5/48,75 = 2 pour Candida albicans. 

- CMF TAq / CMF T0 = 195/97,5 = 2 pour Cryptococcus neoformans. 

- CMF TAq / CMF T0 = 195/97,5 = 2 pour Aspergillus fumigatus. 

- CMF TAq / CMF T0 = 48,75/24,37 = 2 pour Trichophyton mentagrophytes. 

En effet, il ressort de ces rapports que l’extrait hydro-éthanolique (T0) est 2 fois plus actif que 

l’extrait aqueux (TAq). 

La comparaison des résultats du kétoconazole avec ceux de l’extrait total le plus actif T0 revèle que 

sur la croissance in vitro de Aspergillus fumigatus, Cryptococcus neoformans et Trichophyton 

mentagrophytes, le kétoconazole présente les valeurs (CMF et/ou CI50) les plus interessantes. Il est 

donc plus actif. Mais il est moins actif que cet extrait sur la croissance in vitro de Candida albicans. 

L’extrait hydro-éthanolique étant l’extrait total le plus actif, a donc été retenu pour la suite des 

travaux.  

3.1.3.- Activités antimycosiques des extraits partitionnés à partir de T0 

             3.1.3.1.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase hexanique (T1-1) 

      Les résultats de l’activité antifongique de l’extrait T1-1 sur la croissance in vitro des 4 germes 

fongiques étudiés ont montré après le temps d’incubation qu’il y a une diminution progressive de la 

densité des colonies dans les tubes expérimentaux. Et cela au fur et à mesure que les concentrations 

en extrait de ces tubes augmentent. Les données du dénombrement des colonies ont permis 

d’obtenir la figure 18 qui présente les courbes de sensibilité des germes fongiques étudiés. De plus, 

le tableau VI regroupe toutes les valeurs de CMF et de CI50 de l’extrait T1-1 sur la survivance de ces 

germes fongiques. 

      Les courbes de la figure 18 ont permis de comparer la performance de l’extrait sur ces germes 

fongiques. Toutes ces courbes ont une allure décroissante avec des pentes plus ou moins fortes. On 

remarque que les pentes les plus faibles sont observées pour C. albicans et A. fumigatus. Celle de A. 

fumigatus est la plus faible de ces 2 pentes. Quant à la pente de T. mentagrophytes, elle est la plus 

forte suivie de celle de C. neoformans. 
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Figure 18 : Activité antifongique de l’extrait T1-1 de TEKAM1 

 

Concentrations de TEKAM1-T1-1(µg/ml) 

Trichophyton mentagrophytes 
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Tableau VI : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T1-1 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

       T1-1 

Aspergillus fumigatus 780 

 

390 

Candida albicans 390 

 

252,35 

Cryptococcus neoformans 390 

 

149,11 

Trichophyton mentagrophytes 195 77,4 

 

     

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



YAYE YAPI GUILLAUME                                THESE UNIQUE DE BIOCHIMIE-MICROBIOLOGIE    Page 85 

 

On note que la valeur de CMF la plus élevée est celle observée avec Aspergillus fumigatus    (780 

µg/ml), T. mentagrophytes (CMF = 195 µg/ml) a la plus faible valeur. Par contre, les valeurs de 

CMF sont identiques et intermédiaire pour les levures, C. albicans et C. neoformans (CMF = 390 

µg/ml), mais ont des valeurs de CI50 différentes, 252,35 µg/ml pour C. albicans et 149,11 µg/ml 

pour C. neoformans. La plus forte activité de l’extrait est observée sur T. mentagrophytes et la 

moins forte sur A. fumigatus (tableau VI). 

     3.1.3.2.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase aqueuse hexanique (T1-2) 

     L’étude de l’activité antifongique de l’extrait T1-2 sur la croissance in vitro des 4 germes 

fongiques testés a montré qu’après le temps d’incubation, il y a eu comparativement au contenu du 

tube témoin de contrôle de croissance une diminution progressive du nombre de colonies dans les 

tubes expérimentaux. Cela est lié aux concentrations de cet extrait dans ces tubes expérimentaux.  

La figure 19 représente les courbes de sensibilité des 4 germes fongiques à l’extrait T1-2 et les 

valeurs de CMF et de CI50 obtenues sont consignées dans le tableau VII. 

       La figure 19 permet de comparer l’activité antifongique de l’extrait T1-2 sur la croissance in vitro 

des germes fongiques testés. Sur cette figure, les courbes obtenues présentent toutes une allure 

décroissante avec des pentes plus ou moins fortes selon les germes fongiques. Ce qui illustre bien 

l’effet dose-dépendant de cet extrait. La pente la plus faible est observée sur Aspergillus fumigatus 

et la plus forte sur  T. mentagrophytes. Les pentes sur C. albicans et C. neoformans sont 

intermédiaires. De ces 2 pentes celle sur C. neoformans est la plus forte. 

      Au vu des valeurs de CMF, on note que l’extrait présente la même valeur de CMF sur Candida 

albicans et Cryptococcus neoformans, mais de valeurs de CI50 différentes. Celle de Candida 

albicans (CI50 = 16,24 µg/ml) est plus élevée que celle obtenue sur Cryptococcus neoformans         

(CI50 = 14,69 µg/ml). De plus, la plus grande valeur de CMF est celle observée avec Aspergillus 

fumigatus. L’espèce Trichophyton mentagrophytes, présente la valeur de CMF la plus faible. C’est 

le germe fongique le plus sensible (tableau VII). 

     L’analyse des résultats de l’activité antifongique des extraits T1-1 et  T1-2 révèle que ces extraits 

sont actifs sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques testés. Cette activité est dose-

dépendante. Ainsi, la valeur de CMF obtenue pour l’extrait T1-1 montre que ces germes fongiques 

sont sensibles à différentes valeurs de CMF (780 µg/ml sur A. fumigatus, C. albicans et C. 

neoformans, à 390 µg/ml, celle de T. mentagrophytes est de 195 µg/ml). En outre, sur les courbes 

d’activité de cet extrait, les valeurs de CI50 relevées pour C. albicans et C. neoformans sont 

respectivement de 252,35 µg/ml et 149,11 µg/ml. C. albicans est donc moins sensible.  

    Concernant l’extrait T1-2, des inhibitions nettes et effectives ont été observées à différentes 

valeurs de CMF (97,5 µg/ml sur A. fumigatus, à 48,75 µg/ml sur C. albicans et C. neoformans et 

24,37 µg/ml sur T. mentagrophytes).  
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Figure 19 : Activité antifongique de l’extrait T1-2 de TEKAM1 

Concentrations de TEKAM1-T1-2 (µg/ml) 
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Tableau VII : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T1-2 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

      T1-2 

Aspergillus fumigatus 97,5 

 

23,20 

Candida albicans 48,75 

 

16,24 

Cryptococcus neoformans 48,75 

 

14,69 

Trichophyton mentagrophytes 24,37 6,18 
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Sur la base des valeurs de CI50, la comparaison de l’activité antifongique de l’extrait T1-2 sur la 

croissance in vitro des 2 levures révèle que l’extrait est moins actif sur C. albicans (CI50 = 16,24 

µg/ml) que sur C. neoformans (CI50 = 14,69 µg/ml). 

3.1.3.3.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase acétatique (T2-1) 

      Les résultats de l’activité antifongique de l’extrait T2-1 sur la croissance in vitro des 4 espèces de 

germes fongiques étudiés ont prouvé qu’après le temps d’incubation par rapport au contenu du tube 

témoin de contrôle de croissance, le nombre et la taille des colonies diminuent progressivement 

dans les tubes expérimentaux au fur et à mesure que la concentration de l’extrait augmente dans ces 

tubes. Des inhibitions nettes et effectives sont observées sur la croissance in vitro de ces germes.  

La figure 20 présente les courbes de sensibilité de l’activité de l’extrait T2-1. Par ailleurs, les valeurs 

de CMF et de CI50 sont résumées dans le tableau VIII. 

       Les courbes de sensibilité de l’extrait T2-1 (figure 20) établissent une comparaison des activités 

antifongiques de l’extrait sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques testés. Les courbes ont 

toutes des allures décroissantes avec des pentes plus ou moins fortes. Ainsi, la pente la plus faible 

est observée avec A. fumigatus, la pente la plus forte avec T. mentagrophytes. Les courbes de C. 

albicans et de C. neoformans présentent des pentes intermédiaires.  

 La plus faible valeur de CMF est celle de T. mentagrophytes. C. albicans et C. neoformans ont des 

valeurs intermédiaires avec des valeurs de CI50 différentes ; la plus élevée est celle de C. albicans. 

En outre le germe A. fumigatus présente la plus grande valeur de CMF (tableau VIII). 

         3.1.3.4.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase aqueuse acétatique (T2-2)  

     L’action de l’extrait T2-2 sur la croissance in vitro des 4 espèces de champignons a montré 

comparativement au contenu du tube témoin de croissance qu’au fur et à mesure qu’on augmente la 

concentration de l’extrait dans les tubes expérimentaux, le nombre et la taille des colonies 

diminuent. A partir de la concentration 48,75 µg/ml pour A. fumigatus, 24,37 µg/ml pour C. 

albicans et C. neoformans et 12,09 µg/ml pour T. mentagrophytes, on n’observe pas de colonies 

dans les tubes expérimentaux. Les données expérimentales ont permis d’obtenir la figure 21 qui 

présentent les courbes de sensibilité des 4 germes testés. Le tableau IX résume les valeurs des 

paramètres antifongiques (CMF et CI50) : 

      La figure 21 permet de comparer l’activité antifongique de l’extrait T2-2 sur la croissance in vitro 

des germes fongiques étudiés. Les courbes présentent toutes une allure décroissante avec des pentes 

variables en fonction des germes et des concentrations de l’extrait. Ce qui traduit bien l’effet dose-

dépendant. Ainsi, la pente la plus faible est observée avec le germe A. fumigatus, la plus forte est 

observée avec T. mentagrophytes et les pentes intermédiaires sont observées respectivement avec C. 

neoformans et C. albicans. S’agissant de la performance de cet extrait (T2-2) sur les germes testés, il 

ressort que les valeurs de CMF et de CI50 les plus faibles sont celles de T. mentagrophytes. 
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Figure 20 : Activité antifongique de l’extrait T2-1 de TEKAM1 
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Tableau VIII : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T2-1 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

         T2-1 

Aspergillus fumigatus 780 

 

146,25 

Candida albicans 195 

 

103,59 

Cryptococcus neoformans 195 

 

60,9 

Trichophyton mentagrophytes 97,5 

 

36,56 

 

    . 
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      En outre, les valeurs les plus élevées sont observées sur A. fumigatus. Les germes C. albicans et 

C. neoformans ont des valeurs de CMF intermédiaires avec une valeur de CI50 plus élevée sur C. 

albicans (tableau IX). 

 Il ressort de l’examen détaillé des résultats des tests antifongiques des extraits T2-1 et T2-2 

que les 4 germes fongiques testés sont sensibles à ces extraits. Les valeurs de CMF obtenues 

révèlent que ces extraits présentent des activités antifongiques plus ou moins accentuées. De plus, 

ces activités sont dose-dépendantes. 

     Pour l’extrait T2-1, les valeurs de CMF obtenues sont de 780 µg/ml sur A. fumigatus, 195 µg/ml 

sur C. albicans et C. neoformans et 97,5 µg/ml sur T. mentagrophytes. La comparaison sur la base 

des valeurs de CMF montre que l’extrait T2-1 est plus actif sur T. mentagrophytes et moins actif sur 

A. fumigatus. Quant aux espèces C. albicans et C. neoformans, ils présentent une sensibilité 

intermédiaire. Toutefois en se basant sur les valeurs de CI50, il ressort que C. albicans est moins 

sensible (CI50 = 103,59 µg/ml) que C. neoformans (CI50 = 60,9 µg/ml). 

       En ce qui concerne l’extrait T2-2, les résultats montrent que les valeurs de CMF obtenues sont 

de 48,75 µg/ml sur la croissance in vitro de A. fumigatus, de 24,37 µg/ml sur celle de C. albicans et 

C. neoformans et de 12,18 µg/ml sur la croissance in vitro de T. mentagrophytes. Ainsi, sur la base 

de ces valeurs de CMF, la comparaison de l’activité antifongique de cet extrait sur la croissance in 

vitro des 4 germes fongiques revèle que l’extrait T2-2 est plus actif sur T. mentagrophytes et moins 

actif sur la croissance in vitro de A. fumigatus. 

Les valeurs de CMF de C. albicans et de C. neoformans étant identique (CMF = 24,37 µg/ml), la 

comparaison a été faite sur la base des valeurs de CI50. Ainsi, la plus faible valeur de CI50 (9,55 

µg/ml) a été obtenue avec C. neoformans. Elle est donc plus sensible que C. albicans (tableau IX). 
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Figure 21 : Activité antifongique de l’extrait T2-2 de TEKAM1 
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Tableau IX : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T2-2 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

     T2-2 

Aspergillus fumigatus 48,75 

 

16,86 

Candida albicans 24,37 

 

11,24 

Cryptococcus neoformans 24,37 

 

9,55 

Trichophyton mentagrophytes 12,18 

 

6,37 
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       3.1.3.5.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase dichlorométhanique (T3-1) 

      L’étude de l’activité antifongique de l’extrait T3-1 sur la croissance in vitro des germes fongiques 

testés a permis de relever par rapport au contenu du tube témoin qu’il y a une diminution 

progressive du nombre et de la taille des colonies dans les tubes expérimentaux au fur et à mesure 

que la concentration de l’extrait augmente. 

      La figure 22 résume toutes les courbes de sensibilité de l’extrait T3-1. Elle établit une 

comparaison des activités antifongiques de l’extrait sur les 4 germes fongiques testés. Sur cette 

figure, les courbes ont toutes une allure décroissante avec des pentes plus ou moins fortes. Ainsi, la 

pente la plus faible est observée avec A. fumigatus, la pente la plus forte avec T. mentagrophytes et 

les courbes de C. albicans et de C. neoformans présentent des pentes intermédiaires. 

      Le tableau X résume les valeurs des paramètres antifongiques (CMF et CI50) obtenues. La plus 

faible valeur de CMF est observée sur T. mentagrophytes. Les germes C. albicans et C. neoformans, 

ont les mêmes valeurs de CMF, mais des valeurs de CI50 différentes, la plus élevée est celle 

observée sur C. albicans (CI50 = 401,47 µg/ml). En outre, sur le germe A. fumigatus, on n’a pas pu 

déterminer de valeur de CMF en tenant compte de la gamme de concentration établie. 

 

3.1.3.6.- Activité antimycosique de l’extrait de la phase aqueuse dichlorométhanique (T3-2) 

      L’observation de l’activité antifongique de l’extrait T3-2 sur la croissance in vitro des 4 espèces 

de champignons testés laisse apparaître que comparativement au contenu du tube témoin, il y a une 

diminution régulière et graduelle du nombre et de la taille des colonies dans les tubes 

expérimentaux lorsqu’on augmente la concentration de l’extrait dans ces tubes. Les données 

expérimentales ont été traduites sous forme de courbes de sensibilité représentées à la figure 23. Le 

tableau XI résume les valeurs de CMF et de CI50 de l’activité de cet extrait. 

     Les courbes de la figure 23 permettent de comparer l’activité antifongique de l’extrait T3-2 sur la 

sensibilité des germes fongiques testés. Elles présentent une allure décroissante avec des pentes 

variables. La variabilité de ces pentes est fonction des germes fongiques. La courbe de T. 

mentagrophytes présente la pente la plus forte. C’est donc le germe le plus sensible. Ensuite, 

viennent celle de C. neoformans, puis C. albicans et enfin celle de A. fumigatus. 

     On remarque dans le tableau XI que la plus forte valeur de CMF est observée sur A. fumigatus. 

Les germes T. mentagrophytes, C. albicans et C. neoformans ont la même valeur de CMF. En outre, 

sur la base de leur valeur de CI50, on note que la plus faible valeur de CI50 est observée sur T. 

mentagrophytes suivie de celle de C. neoformans. C. albicans a la plus forte valeur de CI50 (tableau 

XI). 
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Figure 22 : Activité antifongique de l’extrait T3-1 de TEKAM1 
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Tableau X : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T3-1 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

      T3-1 

Aspergillus fumigatus >780 

 

774,26 

Candida albicans 780 

 

401,47 

Cryptococcus neoformans 780 

 

344,11 

Trichophyton mentagrophytes 390 

 

34,41 
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Figure 23 : Activité antifongique de l’extrait T3-2 de TEKAM1 
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Tableau XI : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T3-2 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

       T3-2 

Aspergillus fumigatus 195 

 

39,56 

Candida albicans 48,75 

 

18,36 

Cryptococcus neoformans 48,75 

 

10,59 

Trichophyton mentagrophytes 48,75 

 

5,65 
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         Les courbes de sensibilité obtenues avec ces extraits sont toutes décroissantes. Cette 

décroissance révèle que ces extraits T3-1 et T3-2 agissent selon une relation dose-réponse sur la 

croissance in vitro des 4 isolats testés. 

     Pour l’extrait T3-1, des inhibitions nettes et effectives ont été observées à différentes valeurs. 

Dans le cas de A. fumigatus, la courbe de sensibilité est décroissante. Cela revèle la sensibilité de 

cette espèce à l’extrait T3-1. Les autres valeurs obtenues varient selon les espèces fongiques. En 

effet, celles obtenues sur la croissance in vitro de C. albicans et C. neoformans est de 780 µg/ml. 

Sur la croissance in vitro de T. mentagrophytes, la valeur de CMF obtenue est de 390 µg/ml. Ainsi, 

sur la base de ces valeurs, l’espèce la moins sensible est A. fumigatus (CMF > 780 µg/ml) et la plus 

sensible est T. mentagrophytes (CMF = 390 µg/ml). Les levures C. albicans et C. neoformans ont 

une sensibilité intermédiaire (CMF = 780 µg/ml). Mais les valeurs de CI50 montrent que C. albicans 

est moins sensible (CI50 = 401,47 µg/ml) que C. neoformans dont la valeur de CI50 est égale 344,11 

µg/ml. Ainsi, dans l’ordre décroissant de sensibilité, l’espèce A. fumigatus est moins sensible que C. 

albicans et C. neoformans (CMF = 780 µg/ml) suivie de T.mentagrophyte (CMF = 390 µg/ml). 

Ainsi, C. neoformans et C. albicans sont 2 fois moins sensibles que T. mentagrophytes. 

     Concernant l’extrait T3-2, la plus faible valeur de CMF est de 48,75 µg/ml sur la croissance in 

vitro de C. albicans, C. neoformans et T. mentagrophytes. Cet extrait est donc plus actif sur ces 

germes fongiques. Par contre, il est moins actif sur la croissance in vitro de A. fumigatus dont la 

valeur de CMF est égale à 195 µg/ml. Sur la base des valeurs de CI50, l’extrait T3-2 est moins actif 

respectivement sur C. albicans (CI50 = 18,36 µg/ml), C. neoformans (CI50 = 10,59 µg/ml) puis T. 

mentagrophytes (CI50 = 5,65 µg/ml). En d’autres termes, l’extrait T3-2 est 4 fois plus actif sur la 

croissance in vitro de C. albicans, C. neoformans et T. mentagrophytes (CMF = 48,75µg/ml) que 

sur A. fumigatus (CMF = 195 µg/ml). 

          3.1.3.7.- Activité antimycosique de l’extrait hexanique (T4-1) 

     L’action de l’extrait T4-1 sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques testés a révélé qu’après 

le temps d’incubation, comparativement au contenu du tube témoin de contrôle de croissance et au 

fur et à mesure qu’on augmente la concentration de l’extrait dans les tubes expérimentaux, le 

nombre et la taille des colonies diminuent progressivement. La figure 24 présente toutes les courbes 

de sensibilité de l’activité de l’extrait T4-1 sur chacun des germes testés. Les valeurs des paramètres 

antifongiques (CMF et CI50) sont résumées dans le tableau XII. 

      Sur la figure 24, on observe des courbes qui permettent de comparer l’activité antifongique de 

l’extrait T4-1 sur la sensibilité des germes fongiques testés. Elles présentent une allure décroissante 

avec des pentes plus ou moins fortes. La courbe de T. mentagrophytes présente la pente la plus 

forte. Ensuite, celles de C. neoformans et C. albicans ont des pentes intermédiaires. Celle de A. 

fumigatus est très faible.  
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     On note que la plus faible valeur de CMF est observée sur T. mentagrophytes. C. albicans et C. 

neoformans ont des valeurs intermédiares. Par contre, la valeur de CMF du germe A. fumigatus est 

indéterminée. Sur la base des valeurs de CI50 des germes C. albicans et C. neoformans, on remarque 

que le germe C. albicans possède la valeur la plus élevée suivie de celle de C.neoformans (tableau 

XII).  

 3.1.3.8.- Activité antimycosique de l’extrait non hexanosoluble (T4-2) 

      L’étude de l’activité de l’extrait T4-2 sur la croissance in vitro des 4 espèces de germes fongiques 

testés prouve qu’après le temps d’incubation, comparativement au contenu du tube témoin de 

contrôle de croissance et au fur et à mesure que l’on augmente la concentration de l’extrait dans les 

tubes expérimentaux, la densité et la taille des colonies diminuent régulièrement et graduellement. 

Cet extrait a exercé une action fongicide sur chacun des germes étudiés. En outre, le dénombrement 

des colonies de chaque tube est présenté sous forme de courbes de sensibilité à la figure 25. Toutes 

les valeurs de CMF et de CI50 obtenues sont résumées dans le tableau XIII. 

     Ces courbes permettent de comparer l’activité antifongique de l’extrait T4-2 sur la sensibilité des 

germes fongiques étudiés. Elles présentent toutes une allure décroissante avec des pentes variables. 

Ainsi, la courbe représentative de l’activité antifongique sur la croissance in vitro de T. 

mentagrophytes présente la pente la plus forte, ensuite viennent celle correspondant à C. 

neoformans puis celle de C. albicans. Par contre, la pente la plus faible est celle obtenue sur la 

croissance in vitro de A. fumigatus. 

      On remarque que la plus faible valeur de CMF est observée sur T. mentagrophytes et la plus 

élevée est celle de A. fumigatus. Quant aux germes C. albicans et C. neoformans, on note que les 

valeurs de CMF observées sont identiques et sont intermédiaires aux deux autres valeurs, celles de 

A. fumigatus et T. mentagrophytes. Par contre, leurs valeurs de CI50 sont différentes. La plus élevée 

est celle de C. albicans (tableau XIII). 
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Figure 24 : Activité antifongique de l’extrait T4-1 de TEKAM1 
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Tableau XII : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T4-1 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

       T4-1 

Aspergillus fumigatus >780 

 

248,69 

Candida albicans 780 

 

209,13 

Cryptococcus neoformans 780 

 

163,91 

Trichophyton mentagrophytes 390 

 

138,47 
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Figure 28 : Sensibilité des germes fongiques à l’extrait T4-2 de TEKAM1 

 

Figure 25 : Activité antifongique de l’extrait T4-2 de TEKAM1 
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Tableau XIII : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait T4-2 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

        T4-2 

Aspergillus fumigatus 48,75 

 

23,61 

Candida albicans 24,37 

 

11,24 

Cryptococcus neoformans 24,37 

 

5,99 

Trichophyton mentagrophytes 12,18 

 

4,49 
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      L’analyse des résultats des tests antifongiques des extraits T4-1 et T4-2 montre que ces extraits 

possèdent une activité plus ou moins accentuée. Au vu des courbes de sensibilité, les germes 

fongiques sont donc sensibles à ces extraits selon une relation dose-effet. 

     Concernant l’activité antifongique de l’extrait T4-1, des inhibitions nettes et effectives sont 

observées sur T. mentagrophytes avec une valeur de CMF de 390 µg/ml et de 780 µg/ml sur la 

croissance in vitro de C. albicans et C. neoformans. Par contre, s’agissant de l’espèce A. fumigatus, 

à la valeur seuil (CMF = 780µg/ml), il n’y a pas de valeur de CMF. La courbe de sensibilité de ce 

germe fongique montre une allure décroissante (figure 24). Ainsi, sur la base des valeurs de CMF, 

l’espèce de champignon la plus sensible à l’extrait T4-1 est T. mentagrophytes suivie des espèces C. 

albicans et C. neoformans. Par ailleurs, la comparaison faite sur la base des valeurs de CI50 revèle 

que C. albicans (CI50 = 209,13 µg/ml) est moins sensible que C. neoformans (CI50 = 163,91 µg/ml). 

En d’autres termes, l’espèce T. mentagrophytes est le germe fongique le plus sensible et l’espèce A. 

fumigatus est la moins sensible. Quant à la levure C. albicans, elle est moins sensible que C. 

neoformans. Ainsi, C. albicans et C. neoformans sont 2 fois moins sensible que T. mentagrophytes 

et l’espèce A. fumigatus est plus de 2 fois moins sensible que cette moisissure. 

      Pour ce qui est de l’extrait T4-2, il inhibe tous les germes fongiques testés à différentes valeurs 

de CMF. Ainsi, celle sur la croissance in vitro de A. fumigatus est de 48,75 µg/ml. Quant aux 

espèces C. albicans et de C. neoformans, l’inhibition intervient à 24,37 µg/ml, et à 12,18 µg/ml 

pour T. mentagrophytes. Par conséquent, l’extrait T4-2 est plus actif sur la croissance in vitro de T. 

mentagrophytes  tandis qu’il est moins actif sur celle A. fumigatus. Quant aux germes fongiques 

C.albicans et C. neoformans, leur sensibilité à cet extrait est intermédiaire. Mais sur la base des 

valeurs de CI50, nous notons que l’extrait T4-2 est moins actif sur C. albicans (CI50 = 11,24 µg/ml) 

contre CI50 = 5,99 µg/ml sur C. neoformans.  

       

        Il est à retenir des résultats des extraits partitionnés que les extraits des phases aqueuses des 

différentes partitions et celui du dégraissage (phase résiduelle) présentent les meilleures activités 

antifongiques. Les rapports des valeurs de CMF de ces différentes phases aqueuses avec celles de 

l’extrait total ayant servi de base à leur préparation (extrait hydro-éthanolique) donne : 

- Pour l’extrait T1-2 

* CMF T0 / CMF T1-2 = 48,75 / 48,75 = 1  pour Candida albicans 

* CMF T0 / CMF T1-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Cryptococcus neoformans 

* CMF T0 / CMF T1-2 = 97,50 / 97,50 = 1  pour Aspergillus fumigatus 

* CMF T0 / CMF T1-2 = 24,37 / 24,37 = 1  pour Trichophyton mentagrophytes 

- Pour l’extrait T2-2 

* CMF T0 / CMF T2-2 = 48,75 / 24,37 = 2  pour Candida albicans 
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* CMF T0 / CMF T2-2 = 97,50 / 24,37 = 4  pour Cryptococcus neoformans 

* CMF T0 / CMF T2-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Aspergillus fumigatus 

* CMF T0 / CMF T2-2 = 24,37 / 12,18 = 2  pour Trichophyton mentagrophytes 

- Pour l’extrait T3-2 

* CMF T0/ CMF T3-2 = 48,75 / 48,75  = 1  pour Candida albicans 

* CMF T0 / CMF T3-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Cryptococcus neoformans 

* CMF T0 / CMF T3-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Aspergillus fumigatus 

* CMF T0 / CMF T3-2 = 24,37 / 24,37 = 1  pour Trichophyton mentagrophytes 

- Pour l’extrait T4-2 

* CMF T0 / CMF T4-2 = 48,75 / 24,37 = 2  pour Candida albicans 

* CMF T0 / CMF T4-2 = 97,50 / 24,37 = 4  pour Cryptococcus neoformans 

* CMF T0 / CMF T4-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Aspergillus fumigatus 

* CMF T0 / CMF T4-2 = 24,37 / 12,18 = 2  pour Trichophyton mentagrophytes 

      Au vu de ces résultats, il est à retenir que les meilleures performances sont observées avec les 

extraits T2-2 et T4-2. Ces 2 extraits ont les mêmes valeurs de CMF. Mais sur la base des valeurs de 

CI50, au temps d’incubation et à l’action fongicide, il ressort que l’extrait  T4-2 est le plus actif. De 

plus, cet extrait est fongistatique doublé d’une action fongicide. Il y a donc eu amélioration de 

l’activité antifongique de l’extrait total hydro-éthanolique. 

        Le rapport des CMF de l’extrait T4-2 avec le kétoconazole (k) donne : 

* CMF k / CMF T4-2 = 390 / 24,37 = 16 pour Candida albicans 

* CMF k / CMF T4-2 = 48,75 / 24,37 = 2  pour Cryptococcus neoformans 

* CMF k / CMF T4-2 = 97,50 / 48,75 = 2  pour Aspergillus fumigatus 

* CMF k / CMF T4-2 = 24,37 / 12,18 = 2  pour Trichophyton mentagrophytes 

L’extrait le plus actif des extraits partitionnés T4-2 est respectivement 2 à 16 fois plus actif que le 

kétoconazole sur la croissance in vitro de A. fumigatus, C. neoformans et T. mentagrophytes, et C. 

albicans. L’activité de TEKAM1 de T0 à T4-2 a donc été améliorée. Cet extrait a donc été retenu 

pour la suite des travaux. Il a fait l’objet d’essais d’optimisation par chromatographie sur colonne. 

3.1.4.- Activité antimycosique des fractions chromatographiques de T4-2  

          (extrait non hexanosoluble) 

      Les 18 fractions issues de la chromatographie testées ont permi de relever chacune une valeur 

de CMF ainsi que la valeur de CI50 (déterminée graphiquement) correspondante. Les résultats 

obtenus des différentes fractions sont consignés dans le tableau XIV. 

      La concentration maximale a été fixée à 780 µg/ml et les valeurs de CMF ou de CI50 supérieures 

à 780 µg/ml sont indéterminées en rapport avec les performances de l’extrait de base T4-2. 
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Tableau XIV : Valeurs des paramètres antifongiques comparées des extraits fractionnés 

 

 

 

 Espèces fongiques 

Aspergillus 

fumigatus 

Candida 

albicans 

Cryptococcus 

neoformans 

Trichophyton 

mentagrophytes 

   CMF            

(µg/ml) 

     CI50 

  (µg/ml) 

    CMF  

  (µg/ml) 

   CI50 

(µg/ml) 

     CMF  

   (µg/ml) 

    CI50 

 (µg/ml) 

  CMF 

 (µg/ml) 

    CI50 

  (µg/ml) 

T4-2 48,75 23,61 24,37 11,24 24,37 5,99 12,18 4,49 

F1 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 Ind 

F2 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 200 

F3 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 155 

F4 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 130 

F5 780 455 390 42,5 390 220 97,5 6 

F6 390 120 195 20 195 32,5 48,75 5 

F7 97,5 40 48,75 17,5 48,75 15 24,375 4,5 

F8 24,37 7,75 12,18 5,39 12,18 4,25 6,09 2,50 

F9 24,35 7,76 12,18 5,37 12,18 4,26 6,09 2,52 

F10 24,37 7,75 12,18 5,38 12,18 4,25 6,09 2,51 

F11 48,75 20 24,37 6 24,37 5,5 12,18 3,4 

F12 97,5 22,5 48,75 10 24,37 8 24,37 5 

F13 195 25 48,75 12,5 48,75 9 97,5 20 

F14 195 27,5 97,5 27,5 48,75 8,75 97,5 10 

F15 390 95 195 26,25 195 20 195 12,5 

F16 780 120 195 37,5 390 50 195 15 

F17 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 155 

F18 >780 Ind >780 Ind >780 Ind >780 590 
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      L’analyse des résultats de l’activité antifongique de ces fractions sur la croissance in vitro des 4 

germes fongiques testés montre que ces différentes fractions peuvent être regroupées selon la valeur 

de leur CMF comparativement à celle de l’extrait de base T4-2. Ainsi, on a : 

- les fractions qui ne présentent aucune activité antifongique à la concentration maximale 

d’inhibition fixée (780 µg/ml). Ce sont les fractions F1, F2, F3, F4, F17 et F18. 

-  les fractions qui inhibent la croissance des 4 germes fongiques, mais dont les valeurs de CMF 

sont supérieures à celle de leur extrait de base. Il s’agit des fractions F5, F6, F7, F11, F12, F13, F14, F15 

et F16. 

-  les fractions qui ont inhibé effectivement la croissance in vitro des 4 germes fongiques et dont les 

valeurs de CMF sont inferieures à celles de l’extrait de base sur chacun des germes fongiques testés. 

Il s’agit des fractions F8, F9 et F10. Les résultats de ces fractions montrent que les valeurs de CMF 

sont différents d’un germe à l’autre (CMF = 24,37 µg/ml pour Aspergillus fumigatus ;      CMF = 

12,16 µg/ml pour Candida albicans et Cryptococcus neoformans ; CMF = 6,08 µg/ml pour 

Trichophyton mentagrophytes). Par ailleurs, au regard de la performance de ces 3 fractions, la 

fraction constituée à partir de celles-ci (F8, F9 et F10) codifiée P testée également sur les 4 espèces 

fongiques, revèle que les valeurs de CMF obtenues sont identiques à celles des fractions F8, F9 et 

F10 prises séparement.  

      La représentation graphique de cette fraction P est donnée à la figure 26. Les courbes obtenues 

ont permis de déterminer les valeurs de CI50. Les valeurs des paramètres antifongiques sont 

résumées dans le tableau XV. 

      Sur la figure 26, on observe des courbes de sensibilité qui permettent de comparer l’activité 

antifongique de l’extrait P sur les germes testés. Ces courbes présentent toute une allure 

décroissante avec des pentes plus ou moins fortes. Ainsi, la courbe de sensibilité de Aspergillus 

fumigatus présente la pente la plus faible, ensuite viennent, dans l’ordre celles de Candida albicans 

et de Cryptococcus neoformans. Enfin, la courbe de sensibilité de Trichophyton mentagrophytes 

présente la pente la plus forte. 

     On remarque que la valeur de CMF la plus faible est observée avec Trichophyton 

mentagrophytes (CMF= 6,09 µg/ml). Cette valeur est suivie de celle de Candida albicans et de 

Cryptococcus neoformans avec la même valeur de CMF (12,18 µg/ml), mais des valeurs de CI50 

différentes. Celle de Candida albicans est la plus élevée (5 µg/ml). Par ailleurs, la valeur de CMF la 

plus élevée est celle de Aspergillus fumigatus (CMF = 24,37 µg/ml) (tableau XV). 
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Figure 26 : Activité antifongique de l’extrait P de TEKAM1 
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Tableau XV : Valeurs des paramètres antifongiques comparées de l’extrait P 

 

 

Extrait 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

 

 

       P 

Aspergillus fumigatus 24,37 

 

7,15 

Candida albicans 12,18 

 

4,83 

Cryptococcus neoformans 12,18 

 

3,67 

Trichophyton mentagrophytes 6,09 

 

2,51 
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En définitive, au vu de ces valeurs de CMF et de CI50, l’extrait P est l’extrait le plus actif. Il agit 

selon une relation dose-dépendante. 

� Cette fraction P est 2 fois plus active que les extraits T2-2 et T4-2, 4 fois plus active que 

l’extrait T0 et T1-2, 8 fois plus active que les extraits TAq et T3-2, 16 fois plus active que l’extrait T2-1, 

32 fois plus active que T1-1 et très active que les extraits T3-1 et T4-1 sur A.fumigatus. 

� sur la croissance in vitro de C. albicans, elle est 2 fois plus active que les extraits T2-2 et T4-2, 

4 fois plus active que les extraits T0, T1-2 et T3-2, 8 fois plus active que l’extrait TAq, 16 fois plus 

active que l’extrait T2-1, 32 fois plus active que T1-1, 64 plus active que l’extrait T3-1. Elle est 

également très active que l’extrait T4-1. 

� La fraction P est 2 fois plus active que les extraits T2-2 et T4-2, 4 fois plus active que les 

extraits T1-2 et T3-2, 8 fois plus active que l’extrait T0, 16 fois plus active que les extraits TAq et T2-1, 

32 fois plus active que l’extrait T1-1, 64 fois plus actif que l’extrait T3-1. Cette fraction est très active 

que l’extrait T4-1 sur la croissance in vitro de C. neoformans. 

� L’extrait P est 2 fois plus active que les extraits T2-2 et T4-2, 4 fois plus active que l’extrait T0 

et T1-2, 8 fois plus active que les extraits TAq et T3-2, 16 fois plus active que l’extrait T2-1 et T3-1, 32 

fois plus active que T1-1. Cet extrait a une activité très accentuée par rapport à l’extrait T4-1 sur T. 

mentagrophytes. 

 3.1.5.- Récapitulatif des résultats  

     Les figures 27 à 30 présentent les courbes de sensibilité obtenues à partir des données 

expérimentales des extraits totaux (TAq et T0), de l’extrait résiduel du dégraissage au soxhlet (T4-2) 

et de l’extrait de la fraction chromatographique P sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques 

testés. Ces résultats sont présentés par germe fongique et permettent de comparer l’activité 

antifongique de ces extraits entre eux. Dans tous les cas, toutes ces courbes ont des allures 

décroissantes (figures 27-30). De l’analyse de ces résultats, il est à retenir que plus une pente est 

proche de l’axe des ordonnées, plus l’extrait est actif. Ainsi, d’un germe à un autre, la courbe 

d’activité de l’extrait P présente la pente la plus forte, ensuite viennent la pente de l’extrait T4-2 puis 

celle de T0 et enfin vient la pente de l’extrait TAq. Par ailleurs, le tableau XVI résume toutes les 

valeurs des paramètres antifongiques (CMF et CI50) qui permettent également de comparer l’activité 

des 4 extraits les plus actifs sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques étudiés 
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Figure 27 : Sensibilité de Aspergillus fumigatus aux extraits TAq, T0, T4-2 et P de TEKAM1 
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Figure 28 : Sensibilité de Candida albicans aux extraits TAq, T0, T4-2 et P de TEKAM1 
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Figure 29: Sensibilité de Cryptococcus neoformans aux extraits TAq, T0, T4-2 et P de  
TEKAM1 

12,18 
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Figure 30: Sensibilité de Trichophyton mentagrophytes aux extraits TAq, T0, T4-2  
et P de TEKAM1 

 

 

6,0937 
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Tableau XVI : Récapitulatif des valeurs des paramètres antifongiques comparées des  

      extraits TAq, T0, T4-2 et P 

 

 

Extraits 

 

Germes fongiques 

Paramètres antifongiques 

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml) 

 

TAq 

Aspergillus fumigatus 195 63,1 

Candida albicans 97,5 24,3 

Cryptococcus neoformans 195 34,4 

Trichophyton mentagrophytes 48,75 7,2 

 

T0 

Aspergillus fumigatus 97,5 19,34 

Candida albicans 48,75 24,75 

Cryptococcus neoformans 97,5 16,24 

Trichophyton mentagrophytes 24,37 6,02 

 

T4-2 

Aspergillus fumigatus 48,75 23,61 

Candida albicans 24,37 11,24 

Cryptococcus neoformans 24,37 5,99 

Trichophyton mentagrophytes 12,18 4,49 

 

P 

Aspergillus fumigatus 24,37 7,15 

Candida albicans 12,18 4,83 

Cryptococcus neoformans 12,18 3,67 

Trichophyton mentagrophytes 6,09 2,51 
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      En définitive,  de la comparaison des 3 groupes de fractions chromatographiques sur la base des 

rapports des valeurs de leur CMF, il ressort que la fraction P est 2 à 512 fois plus active que les 

fractions des autres groupes. De plus, lorsqu’on compare cette valeur de CMF à celle de l’extrait 

ayant servi de base à sa préparation (T4-2), on remarque qu’il est 2 fois plus actif que ce dernier sur 

chacun des germes étudiés : 

- CMF T4-2 / CMF P = 24,37 / 12,18 = 2   pour Candida albicans 

- CMF T4-2 / CMF P = 24,37 / 12,18 = 2   pour Cryptococcus neoformans 

- CMF T4-2 / CMF P = 48,75 / 24,37 = 2   pour Aspergillus fumigatus 

- CMF T4-2 / CMF P = 12,18 / 06,09 = 2   pour Trichophyton mentagrophytes 

    En outre, le rapport établi sur la base des valeurs de CMF avec celles des extraits totaux TAq et T0 

montre que:  

 * Pour T0 

- CMF T0 / CMF P = 48,75 / 12,18 = 4  pour Candida albicans 

- CMF T0 / CMF P = 97,50 / 12,18 = 8  pour Cryptococcus neoformans 

- CMF T0 / CMF P = 97,50 / 24,37 = 4  pour Aspergillus fumigatus 

- CMF T0 / CMF P = 24,37 / 6,09  = 4  pour Trichophyton mentagrophytes 

 * Pour TAq 

- CMF TAq / CMF P = 97,5 / 12,18  = 8 pour Candida albicans 

- CMF TAq / CMF P = 195 / 12,18  = 16 pour Cryptococcus neoformans 

- CMF TAq / CMF P = 195 / 24,37  = 8 pour Aspergillus fumigatus 

- CMF TAq / CMF P = 48,75 / 6,09 = 8 pour Trichophyton mentagrophytes 

La fraction P est donc plus active que ces extraits totaux. 

           * Pour le kétoconazole (k) 

- CMF k / CMF P = 97,5 / 24,37  = 4 pour Candida albicans 

- CMF k / CMF P = 390 / 12,18  = 32 pour Cryptococcus neoformans 

- CMF k / CMF P = 48,75 / 12,18  = 4 pour Aspergillus fumigatus 

- CMF k / CMF P = 24,37 / 6,09  = 4 pour Trichophyton mentagrophytes 

La fraction P présente des valeurs de CMF très interessantes que celles de kétoconazole. Elle est 4 à 

32 fois plus active que le kétoconazole. 

   Au vu de ces rapports, nous concluons que nous avons amélioré de manière considérable l’activité 

antifongique de TEKAM1.  

    3.2.- Composition chimique des extraits suivants 

     Il ressort de ces tests que : 

-   les extraits totaux (TAq et T0) renferment tous les groupes chimiques recherchés (score 1 au score 

3) à l’exception des flavonoïdes qui sont absents (score 0) dans l’extrait total aqueux (TAq), mais 
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présents dans l’extrait total hydro-éthanolique (T0). Par contre, les tanins galliques et catéchiques 

sont présents (score 3) dans l’extrait aqueux (TAq), mais pratiquement absents (score ± 0) dans 

l’extrait hydro-éthanolique (T0). 

-   l’extrait résiduel délipidé au soxhlet (T4-2) est très riche (score 3) en polyphénols et en quinones. 

Les alcaloïdes sont en quantité très faible (score 1). En outre, les coumarines, les terpènes et stérols 

existent en trace dans cet extrait (score ± 0). Quant aux saponines et aux flavonoïdes, ils en sont 

totalement absents (score 0).  

-   les extraits F8, F9, F10 et P contiennent uniquement des phénols et des quinones (score 3). 

      Les résultats obtenus sont résumés à la figure 31. Cette figure traduit la présence ou non des 

composés chimiques dans les extraits les plus actifs par catégorie d’extraction (extraits totaux, 

extraits partitionnés et dégraissés, extraits chromatographiques). 

      De ces résultats, il ressort que des extraits totaux aqueux (TAq) et hydro-éthanolique (T0) à 

l’extrait P, il y a eu diminution du nombre de composés de 11 à 2 : 

 -  9 groupes chimiques sont présents dans l’extrait total aqueux à l’exception des flavonoïdes (score 

0). 

-  7 groupes chimiques sont présents dans l’extrait total hydro-éthanolique, mais 2 de ces composés 

chimiques notamment les 2 groupes de Tanins (galliques et catéchiques) sont en très faible quantité 

(score 0). 

-  3 groupes chimiques sont présents dans l’extrait résiduel délipidé. Cependant, 1 de ces composés, 

notamment les alcaloïdes sont en faible quantité (score 1). 

-  2 groupes chimiques sont présents dans la fraction P (score 3) : les polyphénols et les quinones. 

      L’extrait le plus actif (P) est riche en polyphénols et en quinones. Par ailleurs, ces résultats 

confirment que nos méthodes d’extraction et de chromatographie par gel de filtration sur Séphadex 

G25 permettent de faire une sélection des groupes chimiques les plus actifs. 

    3.3.- Résultats des chromatogrammes sur couche mince (CCM)  

      A la suite des résultats du tri phytochimique, nous avons voulu justifier d’abord le 

comportement des 3 fractions vis-à-vis de leur activité biologique et ensuite confirmer la présence 

des composés dans l’extrait le plus actif. Ainsi, après le développement des chromatogrammes, les 

résultats obtenus sont résumés par la figure 32 pour les fractions F8, F9 et F10 et par la figure 33 pour 

la fraction P. 
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Figure 31 : Composés chimiques présents dans les extraits TAq, T0, T4-2, F8, F9, F10 et P  

  de TEKAM1 

 

      TAq : Extrait aqueux      F8 : Extrait chromatographique F8 

      T0 : Extrait hydro-alcoolique   F9 : Extrait chromatographique F9 

      T4-2 : Extrait non hexanosoluble   F10 : Extrait chromatographique F10 

       P : Extrait chromatographique P  
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    3.3.1.- CCM des fractions F8, F9 et F10 

     Deux heures après le développement du chromatogramme, on observe 3 tâches de même couleur 

(marron) correspondant aux trois fractions (F8, F9 et F10). Elles ont le même rapport frontal. Ce qui 

signifie qu’elles renferment au moins les mêmes composés. 

 

 

 

 

 

      La figure 32 représente la photographie du chromatogramme des extraits F8, F9 et F10. 

L’observation a été faite à l’UV 365 nm. On observe les 3 tâches correspondant aux échantillons F8, 

F9 et F10 après le développement du chrommatogramme. 

 

     3.3.2.- CCM de la fraction P 

     Sur la ligne de départ, les sous-fractions G1 (dépôt) et G2 (soluble dans le méthanol) de la 

fraction P ont été déposées séparément. Après le développement du chromatogramme, on observe 2 

tâches au niveau de la sous-fraction G1, et 1 tâche au niveau de la sous-fraction G2,  

De plus, on remarque que l’une des tâches de la sous-fraction G1 a le même profil que la tâche de la 

sous-fraction G2 car ayant le même rapport frontal (Rf = 0,88). L’autre tâche a une valeur de rapport 

frontal de 0,76. Par ailleurs, chaque tâche représente la présence d’un groupe de composés 

chimiques. Ainsi, ces tâches révèlent qu’il y a 2 groupes de composés chimiques présents dans la 

sous-fraction G1 et 1 groupe dans la sous-fraction G2. Le composé de la sous-fraction G2 est 

identique à celui de la sous-fraction G1 avec lequel il présente le même Rf. La figure 33 montre le 

développement du chromatogramme à l’UV 365 nm. 

 

  3.4.- Résultats du chromatogramme HPLC de la fraction P 

      La chromatographie HPLC en phase inverse confirme la présence de 2 composés chimiques. 

Ainsi, sur le chromatogramme, on observe 2 pics intenses distincts à RT (Temps de Retention)     

3,15 min avec une absorbance de 220 mAU et l’autre à RT de 12,64 min avec une absorbance de 90 

mAU. Ces pics correspondent aux composés majeurs contenus dans l’échantillon P.  

      D’autres pics de tailles très inférieures apparaissant respectivement à 4,37 min (A ≈ 20 mAU), 

9,63 min (A ≈ 28 mAU) et à 34,00 min (A ≈ 20 mAU) correspondent à des traces de composés 

chimiques (très minoritaires). La figure 34 représente le développement du chromatogramme de la 

HPLC vu à l’UV 365 nm. 

 

Rf = 0,77 
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Figure 32 : Photographie du chromatogramme sur couche mince des fractions F8, F9, F10  
  à l’UV 365 nm. 
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Figure 33 : Photographie du Chromatogramme sur Couche Mince de la fraction P    
  à l’UV 365 nm 
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Figure 34 : Chromatogramme HPLC de la fraction P à l’UV 365 nm 
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3.5.- DISCUSSION 

      Dans ce travail, notre objectif est de vérifier les vertus thérapeutiques anti infectieuses que l'on 

accorde à Terminalia mantaly et aussi de rechercher un extrait très actif pouvant nous permettre de 

mettre au point un médicament traditionnel amélioré (MTA). Pour ce faire, notre démarche a été de 

préparer d'abord les extraits totaux aqueux et hydro-alcoolique et d'évaluer leur activité 

antifongique ; ensuite, de chercher à améliorer l’activité antifongique de l’extrait total le plus actif 

par des partitions bio-guidées ; enfin, d'extraire par chromatographie sur gel de Séphadex G25 la 

fraction la plus active des partitions. Parallèlement, une étude de tri phytochimique couplé à des 

chromatographies sur couche mince et en phase liquide à haute performance sont menées. 

     Ainsi, différents extraits issus de cette plante ont été comparés sur la base des valeurs de la 

Concentration Minimale Fongicide (CMF) et dans les cas échéants sur la base des valeurs de 

Concentration inhibitrice à 50% (CI50) et surtout en observant l'allure des courbes de sensibilité des 

germes fongiques. Ainsi, on peut retenir ce qui suit: 

  3.5.1.- Action de l’extrait aqueux (TAq) 

     L’eau étant le solvant le plus utilisé en milieu traditionnel pour la préparation des recettes 

médicinales, nous avons préparé d’abord l’extrait aqueux pour vérifier le bien fondé des vertus 

antimicrobiennes accordées à cette espèce de plante. 

La comparaison des performances de cet extrait aqueux à celles d’autres travaux revèle que cet 

extrait a une meilleure activité antifongique. En effet, des travaux effectués par Andriantsoa et 

Andriantsiferana, (1983) sur la croissance in vitro d’une bactérie (Shigella dysenteriae) avec 

l’extrait aqueux de Terminalia mantaly ont donné une valeur de CMF située entre 600 et 800 µg/ml. 

Quant aux travaux de Ali-Emmanuel et al., (2002) sur la croissance in vitro de Dermatophilus 

congolensis, ils montrent que l’extrait TAq de Terminalia mantaly est 5129 fois plus actif que les 

extraits aqueux de Cassia alata, Lantana camara et Mitracarpus scaber (CMF = 500000 µg/ml). 

S’agissant de l’extrait aqueux de Fagara macrophylla (Kra et al., 2003), il est 2052 fois moins 

actif que TAq. Par ailleurs, les résultats des travaux de Zirihi et al., 2003 et de Kra et al., 2003 

révèlent respectivement que les extraits aqueux de Microglossa pyrifolia (PYMI0) et de Strychnos 

spinosa ont donné comme valeur de CMF 50000 µg/ml. L’extrait TAq est donc 513 fois plus actif 

que ces deux extraits aqueux. Les résultats de l’extrait TAq sont 160 fois supérieurs à ceux obtenus 

par Kouakou et al., (2007) (CMF = 15600 µg/ml). Il en est de même des extraits aqueux de 

Combretum molle (CMF = 5000 µg/ml) (Khan et al., 2002) et de Combretum fragrans             

(CMF = 2000 µg/ml) (Batawila et al., 2005) sur la croissance in vitro de Candida albicans. 

L’extrait TAq est respectivement 51 fois et de 21 fois plus actif que ces extraits aqueux.  
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      Concernant les travaux effectués sur Aspergillus fumigatus, l’extrait aqueux TAq est 770 fois 

plus actif que l’extrait aqueux de Spermacoce verticillata dont la valeur de CMF = 150000 µg/ml 

(Zihiri et al., 2007). De plus, il est également 385 fois plus actif que l’extrait aqueux de 

Mitracarpus villosus (Zihiri et al., 2007) la valeur de CMF de ce dernier étant égale à 75000 µg/ml. 

     Par ailleurs, sur l’espèce Cryptococcus neoformans, les résultats des extraits aqueux de 

Combretum molle (CMF = 12500 µg/ml), de Combretum padoїdes (CMF = 6250 µg/ml) et de 

Terminalia kaiserana (CMF = 1560 µg/ml) montrent que l’extrait TAq est respectivement 64 fois, 

32 fois et 8 fois plus actif que les extraits aqueux de ces différentes espèces (Fyhrquist, 2007).  

L’extrait TAq est aussi 5 fois plus actif que l’extrait aqueux de Combretum molle sur la croissance in 

vitro de Trichophyton mentagrophytes car la valeur de CMF de ce dernier est égale à 250 µg/ml 

(Baba-Moussa et al., 1999). 

 3.5.2.- Action de l’extrait hydro-éthanolique(T0) 

      La comparaison des résultats de l’extrait T0 avec ceux d’autres travaux revèle que l’extrait T0 

est 5128 fois plus actif que l’extrait hydro-alcoolique Morinda morindoides (CMF de 250000 

µg/ml) sur la croissance in vitro de Candida albicans (Bagré, 2004). De plus, les extraits hydro-

alcoolique de Microglossa pyrifolia (CMF = 25000 µg/ml) (Zihiri et al., 2003) et de Terminalia 

catappa (CMF = 195 µg/ml) (Ackah et al., 2009) sont moins actifs respectivement de 513 fois et 4 

fois que l’extrait T0 sur la croissance in vitro du même isolat de Candida albicans. L’extrait T0 

présente également une meilleure performance que l’extrait hydro-alcoolique de Spermacoce 

verticillata (CMF = 100000 µg/ml) sur la croissance in vitro de Candida albicans (Zihiri et al., 

2007). L’extrait T0 est donc 2051 fois plus actif que cet extrait.  

     S’agissant de l’espèce Aspergillus fumigatus, l’extrait T0 est 513 fois plus actif que l’extrait 

hydro-éthanolique de Mitracarpus villosus (CMF = 50000 µg/ml) (Zihiri et al., 2007). 

     Les résultats très intéressants de l’extrait T0 confirment que le mélange éthanol-eau (70%) 

permet de mieux concentrer les principes actifs de Terminalia mantaly. 

3.5.3.- Action des extraits partitionnés et dégraissé au soxhlet 

     Les 8 extraits obtenus codifiés T1-1, T1-2, T2-1, T2-2, T3-1, T3-2, T4-1 et T4-2 ont été testés 

séparement. Il ressort de l’ensemble des résultats que tous ces extraits ont une activité plus ou 

moins accentuée selon les germes fongiques testés. Ainsi, l’activité antifongique détaillée de ces 

différents extraits donne ce qui suit : 

3.5.3.1.- Action des extraits T1-1 et T1-2 

      Il est à retenir que de ces 2 extraits (T1-1 et  T1-2), A. fumigatus est l’espèce la moins sensible 

suivi de C. albicans puis C. neoformans et enfin T. mentagrophytes. Ainsi, de l’analyse de 

l’ensemble de ces résultats, il ressort que ces extraits sont 4 fois plus actifs sur T. mentagrophytes et 

2 fois sur C. albicans et C. neoformans que sur la croissance in vitro de A. fumigatus. La 
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comparaison des 2 extraits T1-1 et T1-2 entre eux montre que T1-2 est 8 fois plus actif que T1-1. De 

plus, l’extrait T1-1 (phase hexanique de la partition hexane-eau) est moins actif que l’extrait T0 ayant 

servi de base à sa préparation. En effet, il est 8 fois moins actif que T0 sur A. fumigatus, C. albicans 

et T. mentagrophytes et 4 fois moins actif sur C. neoformans. Par ailleurs, sur la base des valeurs de 

CI50 entre l’extrait T1-2 et son extrait de base T0 (même valeur de CMF), il ressort que l’extrait T1-2  a 

la valeur la moins élevée. Par conséquent, il est l’extrait plus actif. 

      Les résultats obtenus sont plus intéressants que ceux obtenus par Masoko et al., (2005)          

(CMF = 232 µg/ml) avec l’extrait hexanique de Terminalia sambesiaca sur la croissance in vitro 

d’un isolat de C. albicans. En effet l’extrait hexanique (T1-1), l’extrait le moins actif de cette 

partition est 2 fois plus actif que l’extrait hexanique obtenu par ces chercheurs. 

3.5.3.2.- Action des extraits T2-1 et T2-2 

         De l’ensemble de ces résultats, il ressort que l’espèce la moins sensible est A. fumigatus suivie 

de C. albicans puis C. neoformans et enfin T. mentagrophytes. Concernant l’activité antifongique 

de l’extrait T2-1, les espèces C. albicans et C. neoformans sont 4 fois plus sensible que A. fumigatus 

et 2 fois moins sensible que T. mentagrophytes. En outre,  A. fumigatus est 8 fois moins sensible 

que T. mentagrophytes. S’agissant de l’activité antifongique de l’extrait T2-2, elle est 4 fois plus 

active sur T. mentagrophytes et 2 fois plus active sur C. albicans et C. neoformans que sur A. 

fumigatus. Cet extrait est également 2 fois moins actif sur les levures que sur T. mentagrophytes. Le 

rapprochement des activités antifongiques des extraits T2-1 et T2-2 sur la base de leurs valeurs de 

CMF revèle que l’extrait T2-2 est plus actif. 

      L’extrait T2-1 est également moins actif que l’extrait T0. En effet, il est 2 fois moins actif sur C. 

neoformans, 4 fois moins actif sur C. albicans et T. mentagrophytes et 8 fois moins actif sur A. 

fumigatus que l’extrait T0. Néanmoins, il est respectivement 2 et 4 fois plus actif que les extraits T1-

2 et T1-1 issus de la partition hexane-eau sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques. 

Comparativement à l’activité antifongique de l’extrait T2-2 de la partition acétate d’éthyle-eau, il 

ressort que l’extrait T2-1 est 2 fois moins actif. Quant à l’extrait T2-2, il est 2 fois plus actif sur la 

croissance in vitro de A. fumigatus, C. albicans et T. mentagrophytes et 4 fois sur celle de C. 

neoformans que l’extrait de base T0. L’extrait T2-2  (phase aqueuse de la partition acétate d’éthyle-

eau) est également plus actif que T1-2  (phase aqueuse de la partition hexane- eau). 

3.5.3.3.- Action de l’extrait T3-1 et T3-2 

      Des deux extraits T3-1 et T3-2, l’extrait T3-1 est le moins actif. En effet, l’extrait T3-2 est 

respectivement 8 et 16 fois plus actif sur la croissance in vitro des levures (C. albicans, C. 

neoformans) et de la moisissure T. mentagrophytes que l’extrait T3-1. S’agissant de la croissance in 

vitro de A. fumigatus, il est 4 fois plus actif que l’extrait T3-1. 
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      L’extrait T3-1 (phase dichlorométhanique de la partition dichlorométhane-eau) est 16 fois moins 

actif que l’extrait de base T0 sur la croissance in vitro de T. mentagrophytes et 32 fois moins actif 

sur celle de C. albicans et C. neoformans. Il est également moins actif que les extraits des phases 

organiques (T1-1 et T2-1) des partitions hexane-eau et acétate d’éthyle-eau sur la croissance in vitro 

des 4 germes fongiques testés. Il en est de même pour les phases aqueuses (T1-2 et T2-2) de ces 

mêmes partitions. Par ailleurs, l’extrait T3-2 est respectivement 2 et 4 fois moins actif que les extraits 

des phases aqueuses des partitions hexane-eau et acétate d’éthyle-eau. De la comparaison avec 

l’extrait de base T0, il ressort que l’extrait T3-2 est 2 fois moins actif que cet extrait. 

3.5.3.4.- Action de l’extrait T4-1 et T4-2 

    L’analyse de l’ensemble de ces résultats revèle que l’extrait T4-2 est respectivement 2 et 4 fois 

plus actif sur la croissance in vitro des levures (C. albicans et C. neoformans) et la moisissure T. 

mentagrophytes que sur celle de A. fumigatus. Cet extrait est donc plus actif que l’extrait T4-1.  

Par ailleurs, la comparaison de l’activité de l’extrait T4-1 avec celle des extraits des phases 

organiques des autres partitions (T1-1, T2-1 et T3-1) revèle que l’extrait T4-1 est le moins actif. En 

effet, cet extrait est 2 fois moins actif que les extraits T1-1 et T3-1, et également 2 et 8 fois moins 

actifs que l’extrait T2-1 selon les germes fongiques testés. S’agissant des phases aqueuses de ces 

mêmes partitions à savoir T1-2, T2-2 et  T3-2, l’extrait T4-1 est également moins actif. En effet, il est de 

8 à 32 fois moins actif que l’extrait  T1-2, de 16 à 64 fois moins actif que l’extrait T2-2 et de 4 à 16 

fois moins actif que l’extrait T3-2 selon les germes. Quant à l’extrait ayant servi de base à sa 

préparation (T0), l’extrait T4-1 est de 8 à 32 fois moins actif sur la croissance in vitro de ces mêmes 

germes fongiques. L’extrait T4-1 est donc l’extrait le moins actif. Ainsi, les principes actifs seraient 

plus concentrés dans la phase non hexanosoluble T4-2. 

     Quant à l’extrait T4-2, il est plus actif que les extraits des phases organiques des différentes 

partitions. En effet, il est de 2 à 4 fois plus actif que les extraits T3-2 et T1-2. De plus, sur la base des 

rapports des valeurs de CI50, il ressort que l’extrait T4-2 est plus actif que l’extrait T2-2. Cette 

performance s’explique par l’activité fongistatique doublée d’une action fongicide nette et aussi par 

les résultats obtenus des phases organiques T2-1 et T4-1. En effet, les valeurs de CMF de l’extrait T4-1 

sont plus élevées que celles de l’extrait T2-1. Il y a donc eu une bonne extraction avec l’hexane au 

soxhlet. 

      Cet extrait (T4-2) est 2 fois plus actif que l’extrait de base T0. Il est également 4 fois plus actif sur 

la croissance in vitro de A. fumigatus, C. albicans et T. mentagrophytes et 8 fois sur celle de C. 

neoformans que l’extrait TAq. On en déduit que cet extrait a le meilleur potentiel antifongique sur la 

croissance in vitro des 4 germes fongiques testés. C’est donc l’extrait qui concentre au mieux les 

principes actifs de TEKAM1. 

    Il faut donc retenir que : 
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- Les espèces de champignons testées A. fumigatus, C. albicans, C. neoformans et T. 

mentagrophytes sont toutes sensibles à tous les extraits. Cette sensibilité est dose-dépendante. 

D’une façon générale le germe fongique le plus sensible est T.mentagrophytes et le moins sensible 

est A. fumigatus. De plus, les levures C. albicans et C. neoformans présentent une sensibilité 

intermédiaire. Mais C. albicans est moins sensible. 

-  Les meilleures activités ont été obtenues à partir du solvant hydro-alcoolique comportant 70 % 

d’éthanol et 30 % d’eau distillée.  

-  L’activité antifongique de l’extrait T0 a été améliorée en partitionnant cet extrait dans divers 

solvants et en le dégraissant au soxhlet. 

-  L’extraction hydro-alcoolique suivie d’un dégraissage avec l’hexane au soxhlet est la meilleure 

voie de concentration des principes actifs.  

-  L’extrait T4-2 est l’extrait le plus actif. 

-  D’une façon générale, les extraits des phases aqueuses des différentes partitions sont plus actifs 

que ceux des phases organiques.  

-  En plus, des effets fongicides et fongistatiques ont été observés sur la croissance in vitro des 

germes fongiques étudiés. Ces effets diffèrent selon les extraits et les germes fongiques. 

Ainsi, au vu des performances de l’extrait T4-2, la suite des travaux pour l’optimisation de TEKAM1 

a été réalisée avec cet extrait. 

3.5.4.- Action des extraits fractionnés 

    Les résultats obtenus permettent de regrouper les fractions en 3 groupes : 

-  Le groupe G1 qui concerne les fractions qui n’ont aucune activité inhibitrice nette à la valeur 

maximale de 780 µg/ml. Ce sont les fractions F1, F2, F3, F4, F17 et F18. 

-  Le groupe G2, il s’agit des fractions qui inhibent la croissance in vitro des 4 germes fongiques et 

dont les valeurs de CMF sont supérieures à celles de l’extrait de base T4-2. Ce sont les fractions F5, 

F6, F7, F11, F12, F13, F14, F15 et F16. 

-  Le groupe G3 sont les fractions qui présentent effectivement une activité inhibitrice nette et 

effective sur la croissance in vitro des 4 germes fongiques et dont les valeurs de CMF sont 

inférieures à celles de l’extrait de base T4-2. Il s’agit des fractions F8, F9 et F10. 

     La comparaison des fractions du groupe G1 entre elles sur la base des valeurs de CI50 revèle que 

la fraction la plus active est la fraction F4 suivie respectivement des fractions F3, F2, F1, F17 et F18. 

De plus, cette activité évolue dans le sens d’obtention des fractions. Ainsi de la fraction F1 à la 

fraction F4, l’activité évolue de la moins active à la plus active. Et de F17 à F18, elle évolue de la plus 

active à la moins active. Celles du groupe G2 évoluent dans le même sens que les factions du groupe 

G1. Ainsi, sur la base des valeurs de CMF, il ressort que la fraction F5 est moins active que la 
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fraction F6. Cette fraction F6 est moins active que la fraction F7. En outre, la fraction F11 est plus 

active que la fraction F12 ainsi de suite jusqu’à la fraction F16. 

      En ce qui concerne les fractions du groupe G3 (F8, F9 et F10), l’analyse des valeurs de CMF 

révèle que ces fractions possèdent la même valeur de CMF sur la croissance in vitro des 4 germes 

fongiques étudiés. Par ailleurs, sur la base des valeurs de CI50, il ressort que ces valeurs sont 

sensiblement égales (Tableau XIII). Au vu de ces résultats (CMF et de CI50), ces 3 fractions (F8, F9 

et F10) ont permis de constituer une seule fraction qui a été testée également sur la croissance in 

vitro des 4 germes fongiques. Il ressort de l’analyse de ces résultats que les activités antifongiques 

sont identiques aux précédents (même valeur de CMF et de CI50). Alors, les fractions F8, F9 et F10 

constituent en réalité la même fraction active. 

      L’analyse de l’ensemble de ces résultats montre que l’espèce la plus sensible aux fractions F8, 

F9, F10 et P est T. mentagrophytes et la moins sensible est A. fumigatus. Les espèces C. albicans et 

C. neoformans ont une sensibilité intermédiaire, mais sur la base des valeurs de CI50, C. albicans est 

moins sensible. Sur  la base des rapports de CMF, il ressort que la fraction P est 2 fois plus active 

que l’extrait ayant servi de base à sa préparation (extrait T4-2) et 4 fois plus active que l’extrait total 

T0 ayant servi à préparer l’extrait T4-2. Elle est également 8 fois plus active que l’extrait total TAq. 

Ces résultats révèlent que le fractionnement chromatographique a permis de mieux concentrer les 

principes actifs contenus dans l’extrait T4-2. L’activité antifongique de l’extrait T4-2 a donc été 

améliorée de 2 fois. La fraction P a donc la meilleure activité antifongique. Toutefois sa 

performance diffère selon les germes fongiques étudiés. Par ailleurs, ces résultats sont plus 

intéressants que ceux obtenus par Kporou, (2010) avec l’extrait chromatographié F8 de 

Mitracarpus scaber (CMF=781µg/ml) sur la croissance in vitro de C. albicans. En effet, la fraction 

P est 63 fois plus active que la fraction F8. Il en est de même de la fraction F1 de Morinda 

morindoides obtenue par Bagré, (2009) sur la croissance in vitro de C. albicans, C. neoformans et 

A. fumigatus pour lesquelles les valeurs de CMF sur les levures (C. albicans, C. neoformans) est de 

780 µg/ml et de 195 µg/ml sur A. fumigatus. La fraction P est respectivement 8 et 63 fois plus 

active sur la moisissure (A. fumigatus) et sur les levures (C. albicans et C. neoformans) que la 

fraction F1 de Morinda morindoides. 

En définitive, il ressort que la chromatographie sur colonne de gel de séphadex G25 a permis 

d’obtenir la fraction P qui est la fraction la plus active.  

3.5.5.- Action du kétoconazole 

     La comparaison de ces résultats avec ceux de la fraction P qui est la fraction la plus active de 

TEKAM1 obtenue à ce jour revèle que l’extrait P a une activité nettement supérieure à celle du 

kétoconazole sur les différents germes fongiques testés. En effet, il est respectivement 32 et 4 fois 

plus actif sur la croissance in vitro de C albicans et sur celle des 3 autres espèces fongiques (A. 
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fumigatus, C. neoformans et T. mentagrophytes). Par ailleurs, il a été prouvé par White et al., 

(1998) que l’espèce C. albicans est résistante aux azolés notamment au kétoconazole. Cela explique 

la valeur de CMF obtenue sur la croissance in vitro de ce germe fongique.  

      De notre démarche, il est à retenir que l’activité de TEKAM1 a été améliorée de façon 

considérable des extraits totaux aux extraits chrommatographiques. Ainsi une purification plus 

poussée de l’extrait P jusqu’à l’isolement de la molécule permettrait d’obtenir une activité 

antifongique encore plus importante. Par ailleurs, la fraction P pourrait déjà constituer une option 

très intéressante pour la mise au point d’un Médicament Traditionnel Amélioré (MTA) au regard 

des résultats obtenus. 

    En définitive, le solvant de base qui est un mélange hydro-éthanolique dans les proportions       

70 :30 (v/v) permet d’obtenir la fraction la plus active. En effet cet extrait T0 obtenu a été  dégraissé 

avec de l’hexane au soxhlet. De cette opération, la phase non hexanosoluble a été retenu puis 

chromatographiée sur gel de Séphadex G25 dont l’éluant utilisé est l’eau. Par cette méthode, 

l’objectif assigné qui est d’optimiser l’activité antifongique de l’extrait aqueux de TEKAM1 utilisé 

en milieu traditionnel pour les infections a été atteint. 

    Parallèlement à l’étude de l’activité antifongique de Terminalia mantaly, une étude de tri 

phytochimique a été menée pour identifier le ou les composé(s) chimique(s) qui serait (ent) 

responsable(s) de cette activité. 

3.5.6.- Tri-phytochimique, CCM et HPLC 

    Ces résultats font ressortir que, des extraits totaux aqueux (TAq) et hydro-éthanolique (T0) à la 

fraction la plus active P, il y a eu réduction du nombre de composés chimiques de 11 à 2 (les 

polyphénols et les quinones). Ainsi, l’activité antifongique de l’extrait P serait liée aux polyphénols 

et aux quinones. Deux composés chimiques à base aromatique. De plus, ces résultats révèlent que 

l’activité antifongique de TEKAM1 serait inévitablement liée à l’un et ou aux 2 groupes chimiques 

présents dans l’extrait le plus actif.  

    Pour vérifier la composition chimique des fractions F8, F9 et F10, des CCM ont été réalisées. 

Celles-ci indiquent que ces 3 fractions renferment les mêmes types de molécules. En effet, sur le 

chromatogramme les tâches observées correspondant à F8, F9 et F10 ont le même profil. De plus, le 

regroupement de ces fractions en un seul échantillon donne le même résultat biologique. Cela 

suppose que ces fractions ayant effectivement la même activité biologique renfermeraient les 

mêmes composés chimiques. 

En plus, le profil chromatographique indique que l’échantillon P obtenu par regroupement des 

fractions précédentes renferme 2 composés chimiques majeurs au temps de retention respectif de 

3,15 min et 12,65 min. Les temps de retention relativement faibles indiquent que ces composés 

chimiques sont très polaires. En effet, avec la HPLC phase inverse les composés chimiques les plus 
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polaires sortent en premier et les moins polaires à la fin. Par ailleurs, la présence de ces deux pics 

révélant la présence de deux composés chimiques suppose que l’échantillon P est relativement pur. 

L’activité de ce dernier peut être attribuée à l’un ou aux 2 composés.  

En conclusion, l’étude chimique de la fraction la plus active revèle la présence de 2 composés 

chimiques. En faisant le rapprochement des résultats du tri phytochimique, de la CCM et de la 

HPLC de cette fraction P, il ressort que ces composés chimiques pourraient être des polyhénols et 

des quinones. Ces résultats sont en conformité avec ceux rapportés par la littérature. En effet, les 

phénols sont connus pour leurs propriétés antimicrobiennes. Ils provoquent la toxicité des micro-

organismes et dans certains cas, ils inhibent leur croissance (Geissman, 1963 ; Scalbert, 1991, 

Brantner et al., 1996). Ils agissent également en inhibant et en interagissant avec les enzymes 

microbiennes (Mason et Wasserman, 1987). Quant aux quinones, ils agissent sur les polypeptides 

et les enzymes de la membrane des cellules microbiennes. En effet selon Stern et al., 1996, ils 

forment des complexes irréversibles avec les acides aminés nucléophiliques des protéines et 

neutralisent leurs fonctions. Les quinones empêchent également l’activité des substrats des micro-

organismes (Cowan, 1999). De plus, d’autres quinones comme les anthraquinones inhibent la 

synthèse des acides nucléiques (Harbonne et al., 1999). 
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4- CONCLUSION ET PERSPECTIVES 

    Cette étude fait partie d’un des axes majeurs de recherche de notre laboratoire qui permet de 

valoriser non seulement les vertus thérapeutiques des plantes médicinales, mais aussi de rechercher 

de nouvelles molécules à activité prononcée à partir d’extrait de plantes qui pourront être des têtes 

de séries de nouveaux médicaments dans plusieurs domaines thérapeutiques comme le domaine 

anti-infectieux. 

     La plante étudiée dans notre cas est une espèce de Combretaceae ; Terminalia mantaly H. Perrier 

à laquelle la population africaine a recours pour traiter diverses affections surtout les infections 

microbiennes. Outre la confirmation du bien fondée de l’activité anti-infectieuse, on peut retenir ce 

qui suit : 

-  Les isolats A. fumigatus, C. albicans, C. neoformans et T. mentagrophytes testés sont tous 

sensibles aux 29 extraits testés. Cette sensibilité est dose-dépendante et varie selon les germes et les 

extraits. 

-  Certains de ces 29 extraits ont une activité antifongique doublée d’une action fongicide sur la 

croissance in vitro des 4 germes fongiques. 

-  De tous ces germes fongiques, le plus sensible est T. mentagrophytes et le moins sensible est A. 

fumigatus. Les espèces C. albicans et C. neoformans ont une sensibilité intermédiaire. 

-  Par nos méthodes, nous avons obtenus la fraction P qui est l’extrait le plus actif. 

- Le germe fongique le moins sensible au kétoconazole est Candida albicans. 

- La fraction P est 4 et 32 fois plus active que le kétoconazole respectivement sur A. fumigatus, C. 

neoformans et T. mentagrophytes et sur C. albicans. 

-  L’extrait P, l’extrait le plus actif, renferme des quinones et des polyphénols. 

-  Cette série de méthodes d’extraction nous a permis d’atteindre notre objectif qui consistait non 

seulement à évaluer mais aussi à optimiser l’activité antifongique des extraits les plus actifs de 

Terminalia mantaly H. Perrier. 

-  Terminalia mantaly possède donc des propriétés anti-infectieuses. 

      En perspective, il serait intéressant de poursuivre ces travaux afin d’obtenir séparément les 2 

composés chimiques présents dans la fraction P et d’évaluer séparement leur activité afin de 

rechercher si possible une synergie ou non entre ces 2 groupes chimiques concernant l’activité 

antifongique de Terminalia mantaly. Par ailleurs, il faut déterminer qualitativement la structure 

chimique de ce ou ces composé(s) par les méthodes combinées de spectroscopie de masse (SM), 

d’Infrarouge (IR) et de résonance magnétique nucléaire (RMN). Aussi pourrait-on envisager 

d’étudier la biotolérance sur le foie, les reins et le cœur, puis rechercher une formulation galénique 

stable pour la mise au "point" un médicament.  
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ÉVALUATION DE L’ACTIVITÉ ANTIFONGIQUE ET ESSAI DE 
PURIFICATION DES PRINCIPES ACTIFS DES EXTRAITS DE Terminalia

mantaly (H.Perrier), UNE COMBRETACÉE, SUR LA CROISSANCE IN 
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Résumé
Pour contribuer à la lutte contre les mycoses opportunistes à fortes recrudescences suite à 
l’avènement du VIH/SIDA, notre équipe de recherche a testé l’action de 10 extraits issu des écorces 
de Terminalia mantaly H.Perrier (TEKAM1) : 2 extraits totaux (aqueux et hydro-alcoolique), six 
extraits issus de partition liquide/liquide et 2 extraits issus de dégraissage à l’hexane au soxhlet. Ces 
extraits ont été testés sur la croissance in vitro de Candida albicans, une souche très impliquée dans 
les mycoses opportunistes. Ils ont été incorporés à la gélose Sabouraud selon la méthode de double 
dilution en tubes penchés. 
Après 48 heures incubation à 30°C, la souche testée est sensible à tous les extraits selon une relation 
dose-réponse. Le résidu non soluble dans l'hexane T4-2 50

l’extrait le plus actif. Par contre, l’extrait dichlorométhanique T3-1 a montré l’activité antifongique 
la plus faible 50

Ainsi l’utilisation du solvant hydro-alcoolique (70% d’éthanol) suivie d’un dégraissage est la 
meilleure voie qui permet de mieux concentrer le principe actif de TEKAM1. 

Mots Clés : Terminalia mantaly, extraits végétaux, activités antifongiques, Candida albicans,
opportunistes 

ASSESSMENT OF THE ANTIFUNGAL ACTIVITY AND TESTS OF ACTIVE PRINCIPLE 
PURIFICATION OF EXCERPT OF TERMINALIA MANTALY H. PER., 
COMBRETACEAE ON THE IN VITRO GROWTH OF CANDIDA ALBICANS

Abstract
To support the fight against opportunist mycosis which are wildspread because of the advent of 
HIV, our research team tested the action of 10 Terminalia mantaly (TEKAM1) extracts from stem 
bark: 2 crude extracts (aqueous and hydroalcoholic), 6 extracts from liquid/liquid partition and 2 
extracts obtained by the removal of oil in the soxhlet. These extracts have been tested in vitro
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against Candida albicans, a strain very often met in opportunist mycosis. These extracts have been 
incorporated to the Sabouraud gelose according to the method of double dilution in leaned tubes.
After a 48 hour-incubation at 30°C, the tested strain is sensitive to all extracts according to a 
measure and effect relationship. The residue of the removal of oil T4-2 50 =

tract. On the contrary, dichloromethanic extract T3-1 showed the 
lowest antifungal 50 

Therefore, using the hydro-alcoholic solvent (70% ethanol) followed by removal of oil is the best 
way to obtain an optimally concentrated active ingredient from TEKAM1.

KEY WORDS: Terminalia mantaly, plants extracts, antifungal activity, Candida albicans,
opportunists. 

 

I-INTRODUCTION

Depuis une trentaine d’années nombreuses sont les maladies infectieuses qui n’ont pas encore été 
totalement éradiqué(1). Cette situation s’est empirée avec l’avènement du VIH dans les années 1980 
d’abord parce que l’infection à VIH constitue une pandémie difficile à contenir et à éradiquer,
ensuite parce qu’elle entraine à sa suite une multitude d’affections opportunistes d’un déficit
immunitaire (2-18). Parmi ces affections opportunistes, on compte des viroses, des bactérioses et 
des mycoses. En ce qui concerne les mycoses, les candidoses constituent la tête de liste ces 
infections. De nos jours, ces infections opportunistes sont devenues un véritable problème de santé 
public.  

Compte tenu des difficultés financières et du coût de plus en plus élevé des médicaments modernes,
les populations ivoiriennes n’ont pas toutes accès aux spécialités pharmaceutiques importées. Ces 
facteurs auxquels s’ajoutent la grande richesse de la pharmacopée ivoirienne et surtout les habitudes 
traditionnelles font que les populations ont de plus en plus recours aux plantes médicinales de la 
pharmacopée pour se soigner. (19-23). 

Mais l’usage abusif de ces plantes les exposent à divers accidents parce que en plus des principes 
actifs, les médicaments traditionnels contiennent d’autres molécules dont certaines ont des effets 
adverses très prononcés voir toxiques. Sans compter que ces médicaments traditionnels sont 
souvent préparés dans des conditions d’hygiènes très précaires. Tous ces facteurs rendent nécessaire
la sécurisation de l’usage des plantes de la pharmacopée.

C’est dans ces objectifs que notre équipe à initier depuis une quinzaine d’années des études pour 
non seulement donner une assise scientifique aux médicaments de la pharmacopée mais aussi pour 
valoriser notre riche patrimoine floristique. Pour cela une enquête ethnobotanique a été menée en 
1991 et a abouti à la sélection de plusieurs plantes à vertus médicinales avérées (24-29). Parmi 
celles auxquelles on accorde des propriétés anti-infectieuses, figure Terminalia mantaly H. Perrier, 
une plante de la famille des Combrétacées. Cette espèce compte parmi les plantes les plus sollicitées 
en milieu traditionnel. En effet, elle est notamment utilisée dans la pharmacopée contre les 

gastroentérites, l’hypertension artérielle, le diabète, les affections buccodentaires, les affections 
cutanées, les candidoses buccales et les candidoses génitales (30). 
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Dans le but de vérifier le bien fondé des vertus anti-infectieuses accordées à cette plante, notre 
équipe de recherche a initié la présente étude enfin d’évaluer le pouvoir antimycosique des extraits 
de Terminalia mantaly H. Perrier sur la croissance in vitro de Candida albicans. Ce présent rapport 
livre ici les premiers résultats de ces investigations.

II-MATÉRIEL ET MÉTHODES

II-1- MATÉRIEL

II-1-1-Matériel végétal

Le matériel utilisé est une poudre de plante codifié TEKAM1 obtenue à partir de l’écorce de 
Terminalia mantaly H.Perrier. 

II-1-2- Germe testé

La souche de champignon testée à savoir Candida albicans nous a été fournie par le laboratoire de 
mycologie de l’Unité  de Formation et de recherche des Sciences Médicales de l’Université de 
Cocody-Abidjan (Côte d’Ivoire). Ce germe a été isolé de patients en provenance du service des 
maladies infectieuses du Centre Hospitalier Universitaire de Treichville-Abidjan (Côte d’Ivoire). 

  Candida albicans est un champignon levuriforme opportuniste qui est à l’origine de la plupart des 
candidoses cutanées, muqueuses, phanériennes, septicémiques ou viscérales. Ces infections sont 
souvent mortelles pour les sujets dont l’immunodéficience est très accentuée (25-27,29-31). 

II-1-3- Milieu de culture

Nous avons utilisé la gélose sabouraud (Bio-RAD/Réf : 64449 ; Lot : 8B2212) à pH acide (5,7). Un 
milieu approprié et couramment utilisé pour la culture des champignons. 

II- 2- MÉTHODES 

II- 2- 1- Préparation des extraits  

Des morceaux d’écorce du tronc de Terminalia mantaly H. Perrier ont été récoltés, découpés et 
séchés à l’ombre. Après séchage, les morceaux de ce végétal ont été finement broyés à l’aide d’un
broyeur électrique. La poudre obtenue a été codifiée TEKAM1. Des extraits totaux aqueux et 
éthanolique ont été préparés de la manière suivante : 

Cent (100) grammes de TEKAM1 ont été extraits par homogénéisation dans un litre d’eau distillée 
blender (mixeur). Après six cycles de broyage, l’homogénat obtenu dans chaque cas a été d’abord 
essoré dans un carré de tissu propre puis filtré successivement deux fois sur coton hydrophile et sur 
papier filtre Wattman 3 mm. Le filtrat obtenu a été concentré grâce a un évaporateur rotatif de type 
Büchi à la température de 60°C. La poudre de couleur marron obtenue constitue l’extrait total 
aqueux codifié XAq
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L’extrait hydro-alcoolique a été préparé selon le même procédé en utilisant un mélange de solvants 
comportant 70% d’éthanol et 30% d’eau distillée. L’extrait éthanolique obtenu a été codifie X0. A
partir cet extrait X0, nous avons préparés huit autres extraits comme suit :

Trois portions de dix grammes de l’extrait Xo ont été constituées et soumises séparément à une 
séparation liquide/liquide dans 400 ml de trois différents mélanges de solvants (hexane-eau ; acétate 
d’éthyle-eau et dichlorométhane-eau ; 50/50 ; v/v). Après décantation, les différentes phases ont été 
séparées et concentrées à l’aide d’un évaporateur rotatif. Nous avons obtenu les extraits suivants : 

X1-1 : la phase hexanique (huile végétale) ; X1-2 : la phase aqueuse de la partition hexane-eau

X2-1 : la phase acétatique ; X2-2 : la phase aqueuse de la partition acétate d’éthyle-eau

X3-1 : la phase dichlorométhanique   X3-2 : la phase aqueuse de la partition dichlorométhane-eau

En plus des séparations liquide-liquide, une autre portion de dix grammes a été dégraissée avec 350
ml d’hexane au soxhelet. Cela a permis d’obtenir les extraits suivants : 

X4-1 : la phase hexanique de l’extrait délipidé (huile végétale). 

X4-2 : l’extrait délipidé (résidu non hexanosoluble). 

Ces dix extraits ont été testés séparément sur la croissance in vitro de Candida albicans.

II- 2- 2- Préparation des milieux de culture

L’incorporation des différents extraits végétaux à la gélose Sabouraud a été faite selon la méthode 
de la double dilution en tubes inclinés (24-27,29-33). Pour chaque extrait végétal, chaque série
comporte dix tubes à essai. Huit de ces tubes tests contiennent les extraits végétaux. Et les deux
autres tubes sont considérés comme des tubes témoins dont un sans extrait végétal sans germes sert 
de témoin pour le contrôle de la stérilité du milieu de culture et l’autre sans extrait végétal servant 
de témoin pour le contrôle de croissance des germes. Pour les huit tubes tests les concentrations 
varient de 780 à 6,17 µg/ml selon une liaison géométrique de raison ½. 

Après incorporation des extraits dans les huit tubes tests, tous les dix tubes de chaque série ont été 
stérilisés à l’autoclave à 121°C pendant 15 minutes et ensuite inclinés avec petit culot à la 
température du laboratoire pour permettre leur refroidissement et la solidification de la gélose (24-
27,29-33).

II- 2- 3- Essai antimicrobien 

À partir de culture jeune de Candida albicans (48 heures d’incubation), l’inoculum a été préparé
comme suit : 
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Une jeune colonie de Candida albicans prélevée à l’aide d’une anse a été homogénéisée dans 10 ml 
d’eau distillée stérilisée. On obtient ainsi la suspension mère (100) concentrée à 106 cellules/ml. A
partir de cette suspension, une seconde suspension (10-1) a été préparée par dilution au 1/10ème de la
première. Elle est porte une charge de 105 cellules/ml.

Pour chacun des tubes à essais de chaque série des dix extraits (sauf le tube de contrôle de stérilité
du milieu de culture), la culture des germes a été faite sur les milieux précédemment préparés par 
l’ensemencement de 10 µl de  la suspension 10-1 en stries transversales jusqu’à épuisement. Cela 
correspond à 1000 cellules ensemencées. Les cultures ainsi réalisées ont été incubées à 30°C
pendant 48 heures. 

Après 48 heures d’incubation, les colonies de Candida albicans ont été dénombrées par comptage 
direct à l’aide d’un stylo compteur de colonies (N° de série 23382  de marque Scinceware de Bel-
Art). La croissance dans les huit tubes expérimentaux de chaque série à été évaluée en pourcentage 
de survivance calculé par rapport à 100% de survivance dans le tube témoin de contrôle de 
croissance (24-27,29-32). Le traitement de données expérimentales a permis de déterminer les 
paramètres antifongiques suivants : 

- la concentration minimale inhibitrice (CMI) : c’est la concentration minimale pour laquelle il n’y a 

aucune croissance visible à l’œil nu. 

- la concentration minimale fongique (CMF) : c’est la plus petite concentration d’extrait dans le 

tube qui donne 99,99% d’inhibition comparativement au tube témoin de contrôle de croissance ou 

inversement c’est le tube qui laisse une survivance de 0,01% par rapport au tube témoin de contrôle 

de croissance. Elle est déterminée par un test de stérilité du tube correspondant à la CMI en 

ensemençant un échantillon prélevé à la surface de la gélose de ce tube sur une gélose neuve.

- la concentration pour 50% d’inhibition (CI50) : c’est la concentration qui donne 50% d’inhibition 

estimée par rapport au nombre de colonies dénombrées dans le tube témoin de contrôle de 

croissance. Ce paramètre est déterminé graphiquement.  

III – RÉSULTATS

Après 48 heures d’incubation à 30°C, on observe comparativement au témoin, une diminution 
progressive du nombre de colonies de Candida albicans au fur et à mesure que les concentrations 
des extraits végétaux augmentent dans les tubes expérimentaux. Cela est observé pour toutes les 
séries des dix(10) extraits. Ces résultats sont des moyennes statistiques de 6 expérimentations pour 
chaque extrait.

Des inhibitions nettes et effectives ont été obtenues à différentes concentrations selon les extraits.
Les données expérimentales traduites sous forme de courbes de sensibilité sont présentées à la 
figure 1 pour les extraits totaux (XAq et X0) et à la figure 2 pour les autres extraits. 
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Figure 1 : Courbes de sensibilité de Candida albicans aux extraits totaux de TEKAM1 (XAq et  X0) 
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Figure 2 : Courbes de sensibilité de Candida albicans aux extraits partitionnés de TEKAM1
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De façon générale, toutes les courbes de sensibilités présentent une allure décroissante avec des 
pentes plus ou moins fortes selon les extraits. Elles coupent toutes l’axe des abscisses à différents 
niveau selon les extraits. Concernant les extraits totaux, la courbe de sensibilité de l’extrait X0

présente une pente plus forte que celle de l’extrait XAq (Figure 1). Les extraits X1-2, X2-2, X3-2 et X4-2

présentent des courbes dont les pentes sont fortes particulièrement celle de X4-2. On note aussi que 
l’extrait  X2-1 a une courbe à pente moyenne. Tandis que les pentes les plus faibles sont observées 
avec X1-1, X3-1 et X4-1. (Figure 2). Les valeurs des CMF et des CI50 pour tous les extraits sont 
consignées dans le tableau I. 

Tableau I : Valeurs des paramètres antifongiques des différents de TEKAM1 à 30°C et à 48 heures 
d’incubation sur la croissance in vitro de Candida albicans.

IV- DISCUSSION

L’eau étant le solvant le plus utilisé en milieu traditionnel nous avons donc préparé de prime abord
l’extrait aqueux pour vérifier les vertus antimicrobiennes accordées à Terminalia mantaly H. 
Perrier. 

L’analyse des résultats obtenus avec ces différents extraits de TEKAM1 montre que la souche testée 
est sensible à tous ces extraits. Aucune résistance n’a été observée (voir tableau I). Toute fois, les 
performances des extraits varient selon les solvants et la méthode d’extraction. Les valeurs des 
concentrations fongicides obtenues révèlent que les extraits ont des activités antifongiques plus ou 

Extrait de Terminalia mantaly
Paramètres antifongiques

CMF (µg/ml) CI50 (µg/ml)

XAq 97.5 20

X0 48.75 25

X1-1 390 260

X1-2 48.75 15

X2-1 195 85

X2-2 24.37 17.5

X3-1 780 560

X3-2 48.75 30

X4-1 780 395

X4-2 24.37 15
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accentuées. Pour ces différents extraits, les résultats obtenus prouvent qu’il y a une diminution 
progressive du nombre de colonies au fur et à mesure qu’on augmente les concentrations des 
extraits dans les tubes expérimentaux. Nous en déduisons que la souche étudiée est sensible aux 
extraits selon une relation dose-réponse. 

Les valeurs des paramètres antifongiques consignées dans le tableau I et les figures 1 et 2 
récapitulant toutes les courbes de sensibilité de Candida albicans aux dix extraits confirment ces 
résultats. Ces figures permettent de comparer les performances de ces extraits. Notons que plus la 
pente d’une courbe est forte c'est-à-dire plus la pente se rapproche de l’axe des ordonnées plus 
l’extrait est actif.

Sur la figure 1, nous remarquons que la courbe de sensibilité de l’extrait X0 possède la pente la plus 
forte. De plus, l’analyse des résultats de ces deux extraits totaux (XAq et X0) révèlent que l’extrait 
X0 (CMF = 48,75µg/ml, CI50 = 25µg/ml) est deux fois plus actif que l’extrait
XAq (CMF = 97,5µg/ml, CI50 = 20µg/ml). (Tableau I). Ces résultats confirment l’utilisation de cette 
plante en milieu traditionnel comme un anti-infectieux. 

Lorsque nous comparons les performances des extraits totaux (XAq et X0) de TEKAM1 avec des 
extraits totaux aqueux et hydro-alcoolique d’autres travaux, il ressort que les extraits de TEKAM1

ont les meilleures activités anticandidosiques. En effet, l’analyse révèle que XAq et X0 de TEKAM1 
sont respectivement 3076,92 fois et 512 fois plus actifs que les extraits totaux de Morinda

morindoïdes (extrait aqueux, Eaq=300000ug/ml et extrait hydro-alcoolique, Eéth=25000ug) (34) et 
ceux des extraits totaux de Microglossa pyrifolia PYMI (extrait aqueux, PYMI0=50000µg/ml et 
extrait hydro-alcoolique, PYMI1=25000µg/ml) (27). Nous notons aussi qu’ils sont respectivement 
1,8 et 8 fois plus actifs que les extraits totaux aqueux et hydro-alcoolique: EAq (CMF= 390µg/ml) et 
EO (CMF= 90µg/ml) de Terminalia ivorensis (TEKAM2) (35). Et respectivement 4 et 8 fois plus 
actifs que les extraits totaux aqueux et hydro-alcoolique : SAq (CMF= 780µg/ml) et
S0 (CMF=195µg/ml) de Terminalia catappa (TEKAM3) (36). 

Vu les résultats intéressants des extraits aqueux et hydro-alcoolique et dans le but d’améliorer 
l’activité antimycosique de cette plante, nous avons procédé à la préparation d’autres extraits à 
partir de l’extrait total le plus actif(X0). Cet extrait a été soumis à une partition et au dégraissage au 
soxhelet. Ces procédés ont permis d’obtenir par la séparation liquide/liquide six(6) extraits et 
deux(2) extraits après le dégraissage au soxhelet.

Les résultats de ces extraits traduis sous forme de courbes montrent que la courbe d’activité de X4-2 

possède la pente la plus forte se rapprochant plus de l’axe des ordonnées (figure 2) et les valeurs des 
paramètres antifongiques sont aussi les plus faibles (tableau I). De l’analyse de l’ensemble des 
résultats, il ressort que cet extrait X4-2 (CMF=24,37µg/ml, CI50=15µg/ml) issu du dégraissage au 
soxhelet est le plus actif.

En effet, la comparaison de ces extraits sur la base des rapports des valeurs des CMF relève que
X4-2 (CMF=24,37µg/ml) est deux fois plus actif que les extraits X1-2 et X3-2 (CMF=48,75µg/ml). Il 
est aussi huit(8) fois plus actif que l’extrait X2-1(CMF=97,5µg/ml). Nous notons aussi qu’il est seize
(16) fois plus actif que X1-1 (CMF=390µg/ml) et trente-deux fois plus actif que X4-1 et
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X3-1 (CMF=780µg/ml). Pour ce qui est de l’extrait X2-2, il présente la même valeur de CMF 
(24,37µg/ml). Mais la comparaison faite sur la base des valeurs de CI50 (X2-2 : CI50=17,5µg/ml et
X4-2 : CI50 = 15µg/ml) montre que l’extrait X4-2 est le plus actif.

De plus, la comparaison des activités sur la base des valeurs des CMF de l’extrait le plus actif, X4-2

et des extraits totaux XAq et X0 montrent que l’extrait X4-2 est deux fois plus actif que l’extrait X0

qui a servi de base à sa préparation et huit fois plus actif que l’extrait XAq. L’analyse de tous les 
résultats des différentes partitions liquide/liquide montre aussi que de façon générale, les valeurs 
des CMF des extraits des phases aqueuses sont les plus faibles. Des lors, on conclut que les extraits 
des phases aqueuses sont meilleurs que ceux des phases organiques.

De l’analyse de l’ensemble des résultats ; il se dégage quatre aspects : 

- La souche Candida albicans est sensible à tous les extraits testés selon une relation dose-réponse. 

- les extraits testés possèdent des effets fongicides nets et effectifs sur la croissance in vitro de 
Candida albicans.

- Des meilleures performances ont été obtenues à partir du solvant comportant 70% d’éthanol et 
30% d’eau. La méthode de partition (mélange éthanol-eau 70/30 ; v/v) initiée par ZIHIRI et KRA 
(2003) est une bonne voie qui permet de mieux concentrer les principes actifs. 

- Par ailleurs, la meilleure performance a été obtenue avec l’extrait X4-2 issu du dégraissage de 
X0.Ce qui permet de dire que l’extraction hydro-alcoolique suivi d’un dégraissage à l’hexane au 
soxhelet est la meilleure voie de concentration des principes actifs car cette méthode a permis 
d’obtenir l’extrait le plus performant.  

V - CONCLUSION

Cette étude nous situe sur les vertus thérapeutiques anti-infectieuses accordées à cette espèce de 
plante en milieu traditionnel. Elle confirme le réel potentiel anticandidosique de Terminalia mantaly 

H.Perrier. 

De cette étude, il se dégage les points suivants : 

- La souche testée est sensible à tous les extraits selon une relation dose-réponse.

- L’extrait hydro-alcoolique est l’extrait de base le plus actif. Son activité anticandidosique est 
deux(2) fois plus meilleure que celle de l’extrait total aqueux. 

- Le dégraissage au soxhelet de l’extrait total hydro-alcoolique (extrait de base le plus actif) permet 
d’améliorer nettement les performances de cet extrait. Il est deux fois plus actif que l’extrait hydro-
alcoolique X0 et huit fois plus actif que l’extrait aqueux. C’est donc une meilleure voie de 
purification des principes actifs.

- La méthode d’extraction utilisée a donc permis de vérifier et d’améliorer l’activité 
anticandidosique des extraits de Terminalia mantaly H.Perrier. 
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- Les phases aqueuses des différentes partitions détiennent toujours les meilleures performances.

- La meilleure voie de préparation de la fraction active est l’extraction hydro-alcoolique suivie d’un
dégraissage au soxhelet.

Il serait donc souhaitable de poursuivre ces travaux en engageant une série de chromatographies qui 
nous permettra certainement d’optimiser l’activité des principes actifs.
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Abstract 
 

Up to 90% of HIV infected person contract fungal infections. Among the fungal 

infections, aspergillosis is responsible for approximately 90% of human infections of which 

50% die as a direct consequence of those infections. In this present study, 10 extracts from 

Terminalia mantaly H. Perrier (stem bark) were tested for their antifungal activities against 

clinical isolate, Aspergillus fumigatus. These extracts have been cultured in the Sabouraud 

agar using the double dilution method in slope tubes. Results indicated that all extracts 

exhibited antifungal activity in dose-response relationship. The residue extract T4-2 

obtained after degreasing the concentrated hydro-alcoholic extract (T0) of Terminalia 

mantaly is the most active extract (MFC = 48.75µg/mL; IC50 = 20µg/mL). Besides, the 

phytochemical screening revealed that the most active extract T4-2 is rich in phenols and in 

quinones. It is surely these chemical compounds that are the basis of the antifungal activity 

of Terminalia mantaly. 

 

 

Keywords: Antifungal activity, aspergillosis, phytochemistry, Terminalia mantaly 

 

Introduction 
These last years in spite of the progress made in medicine, the incidence of fungal infections is on the 

increase especially with the advent of the HIV/AIDS (Chabasse et al., 2009). These infections have 

been reported for having had the fastest growing rate of epidemic in the word (Al-Alawi et al., 2005; 
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Chabasse et al., 2005; Van Vuuren, 2008). Up to 90% of all HIV patients contract fungal infections 

during the course of the disease, of which 10-20% dies as a direct consequence of fungal infection 

(Hamza et al., 2006; Charles et al., 2007; Back-Brito et al., 2008). Among the fungal infections, 

aspergillosis are the most common opportunistic infection in HIV/AIDS patient. Then, they are 

responsible for 80 to 90% of the lung infections of immunocompromised patients and 50% die as a 

consequence of these infections (Samie et al., 2010). It is also the main cause of death among patients 

suffering from leukemia; human organ transplantation often fails due to invasive aspergillosis and the 

action of new immunosuppressors. All these constitute a serious public health. Moreover, the economic 

crisis, high cost of medical treatment, difficult access to public medical and pharmaceutical care, and 

resistance to antifungal drugs, are some of the factors contributing to the important role of medicinal 

plants in health care. Thus, more and more people turn to traditional medicine and traditional healers to 

relieve their pain (OMS, 2003). 

However, patients may not be aware that these drugs are generally prepared under bad hygienic 

condition and the abusive use of these medicinal plants can often lead to serious consequences because 

of the toxic effects or the ignorance of the nature of the chemical compounds. All these factors oblige 

researchers to make safe the use of these medicinal plants. 

It is within this framework that our research team has since a couple of years undertaken the 

ethnobotanical investigations in other to provide scientific guidance on the use of medicinal plants. 

Several plants with medicinal virtues of which some have anti-infective properties have been 

highlighted (Kra et al., 2002; Zirihi et al., 2003; Kouakou et al., 2007). Among these plants appears 

Terminalia mantaly H. Perier., a combretacea. It is used in traditional medicine to treat arterial 

hypertension, gastro enteritis, postpartum care as well as mycosis infections (Rivière et al., 2005). 

Thus the goal of this work was to evaluate the anti-aspergillosis activity of the extracts of 

Terminalia mentaly on the in vitro growth of Aspergillus fumigatus. In the second part of the study the 

chemical species contained in the extracts and probably responsible for the antifungal activity was also 

determined. 

 

 

Material and Methods 
Fungus used for the In Vitro Test 

For the antifungal evaluation, Aspergillus fumigatus was used. It was provided by the laboratory of 

Mycology of UFR of Medical Sciences of the University of Cocody-Abidjan (Côte d’Ivoire). This 

germ was isolated from patients in the infectious diseases Department of the University Teaching 

hospital of Treichville-Abidjan (Côte d’Ivoire). 

 

Preparation of Extracts 

Plant extracts were prepared from dried plant samples at room temperature for one month. The dried 

plant materials were grounded into powder using a grinder followed by a warring blender. The powder 

obtained was coded TEKAM1 aqueous and hydro-alcoholic extracts were prepared as follows: 

Hundred grams of TEKAM1 was extracted in blender with one liter (1L) of solvent (distilled 

water or ethanol-water, (v/v 70/30). After crushing, the homogenate obtained in each case was first 

centrifuged in a square of fabric and then filtered on absorbent cotton and on whatman paper 3mm 

respectively. After filtration, aqueous extracts obtained were dried under a vacuum at 60°C. The 

extract obtained constitutes the aqueous extract TAq. As for the filtrate of the hydro-ethanolic extract, it 

was evaporated to dryness, this extract was coded T0. 

From T0 extract, we prepared 8 other extracts as follows: 

Three portions of 10g of this extract were prepared and were submitted to a liquid /liquid 

partition in 400 mL of 3 different mixtures of solvents (hexane-water; ethyl acetate-water and 
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dichloromethane-water; v/v 50/50). After decantation, the various phases were separated and were 

concentrated under a vacuum. The following extracts were obtained: the hexane phase (plant oil) (T1-1), 

the aqueous phase of the partition hexane-water (T1-2), the acetate phase (T2-1), the aqueous phase of 

the partition ethyl acetate-water (T2-2), the dichloromethane phase (T3-1) and the aqueous phase of the 

partition dichloromethane-water (T3-2). 

Moreover, another portion of 10g of the extract T0 was degreased in 350 mL of hexane. Then, 

that made it possible to obtain T4-1 (the hexane phase of the degreased extracts, plant oil) and T4-2 (the 

degreased extract). After, all the obtained extracts were tested for biological assays against Aspergillus 

fumigatus. 

 

Culture Media 

Sabouraud Agar (Bio-Rad/ref.: 64449; Batch: 8B2212) buffered to pH 5.7 was used to determine the 

activity of the plant extracts. The medium was prepared according to the instructions of the 

manufacturer's protocol. The inclusion of the various plant extracts in the agar was made using the 

method of the double dilution agar slopes (Holt, 1975; Zirihi et al., 2003). Ten test tubes were used per 

series of which 8 containing the plant extract. The concentrations of these tubes ranged from 780 to 

6.09 µg/mL binding by a geometrical reason of ½. The 2 other tubes were regarded as control tubes in 

which one was without plant extract and the other without germs was used as sterility control to the 

culture medium to monitor the growth of the germs. 

Then, the 10 tubes were removed by the use of forceps sterilized by flaming for 15 minutes at 

121°C. The tubes were inclined to room temperature of the laboratory to cooling and solidification of 

the agar. 

 

Antifungal Assessment 

The fresh colony of Aspergillus fumigatus (48 hours of incubation) was homogenized in 10 mL of 

sterilized distilled water. One thus obtains a suspension (10
0
) concentrated to 10

6
 cells/mL. Thereafter, 

a second suspension (10
-1

) has been prepared from the suspension of 10
0
 by dilution (1/10). It is 

charged to 10
5 

cells/mL. For each test except the sterility control tube, the culture of the germ was 

made by sowing of 10 µL of the fungal suspension (10
-1

). This corresponded to 1,000 cells seeded. 

After incubation at 30°C for 48 hours, the colonies were numbered with a pen colony counter (serial 

number 23382 Scinceware of Bel-Art). Moreover, the growth in the experimental tubes was assessed 

as a percentage of survival calculated compared to 100% survival in the control tube growth. The 

experimental data were used to determine the antifungal properties as minimum fungicidal 

concentration (MFC) defined as the smallest extract concentration in the tube which gave 99.99% 

inhibition compared to the control tube growth, and the concentration for 50% inhibition (IC50) 

determined graphically. 

 

Phytochemical Screening 

The chemicals components were screened only in the extracts TAq, T0 and T4-2 after the results of the 

antifungal assessment. To describe the availability of chemical compounds in these extracts, scores 

ranging from 0-3 (absence or presence) have been assigned. Thus, the absence was symbolized by a 

score of 0, the presence in small quantities by a score of 1, the presence in average quantity by a score 

of 2 and finally in large quantity by a score of 3. 

In addition, the methods used for revealing the presence of chemical components are those used 

classically in the phytochemical screening of medicinal plants. Thus, the phenols were highlighted by 

the reaction to ferric chloride at 2%, cathechic tannins by stiasny reagent. As for gallic tannins, sodium 

acetate added to ferric chloride at 2% was used. The alkaloids were detected by Dragendorff, Valser-

Mayer and Bouchardat reagents. Saponins were highlighted by measuring the height shaking. The 

reaction to cyanidrin made it possible to highlight the presence of flavonoids. Quinones were revealed 
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by the Bortraegen reagent. About sterols and terpens, the Lieberman-Buchard reagent was used. Lastly, 

ammonia hydroxide at 10% was used for Coumarins. 

 

 

Results 
Antimicrobial Results 

After 48 hours of incubation at 30°C, it was observed compared with controls tube, a progressive 

decrease in the number of colonies gradually as the concentrations of plant extracts increased in the 

experimental tubes. This was observed in all series of the 10 extracts. These results are average of 6 

experiments for each extract. So, effective inhibitions were observed at different concentrations level 

according to the extracts (Table 1). The experimental data obtained from the different partitions were 

used to drawn sensitivity curves as presented in figure 1. In general, all sensitivities curves showed a 

decreasing pace with slopes more or less strong according to the extract. They intersect horizontal axis 

at different levels according to the extracts. 

 
Table I: Antifungal parameters of the different extracts of Terminalia mantaly 

 

Crude extracts Extracts obtained 
Antifungal parameters 

MFC (µg/mL) IC50 (µg/mL) 

 TAq 195 61 

 T0 97.5 24.5 

T0 Partitions T1-1 780 390 

 T1-2 97.5 11.75 

 T2-1 780 145 

 T2-2 48.75 29 

 T3-1 >780 780 

 T3-2 195 40 

 T4-1 >780 212.5 

 T4-2 48.75 19 

 

As regards to the extracts T1-2, T2-2, T3-2 and T4-2, they presented curves whose slopes are 

stronger in particular the T4-2 (Figure 1). However, the extracts T2-1 and T1-1 have curves whose slopes 

are average. While the weakest slopes are observed with the extracts T3-1 and T4-1 (Figure 1). The 

values of the MFC and the IC50 obtained for all the extracts are shown in table1. 

 
Figure 1: Activity of T0 partitions extracts of Terminalia mantaly against Aspergillus fumigatus 
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Phytochemical Screening Results 

The plant extracts (TAq and T0) contain the entire required chemical compound (score 1 to 3) except 

flavonoids which are absent (score 0) in the aqueous extract (TAq). In addition, gallic and catechic 

tannins are present (score 3) in the aqueous extract (TAq) but absent (score 0) in the hydro-alcoholic 

extract (T0). The T4-2 extract is rich (score 3) in phenols and quinones. However, alkaloids are present 

in small quantities (score 1) and the other chemical compounds are absent (score 0) (Figure 2). 

 
Figure 2: Chemical compounds present in the extracts of Terminalia mantaly. 
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Discussion 
Water being the most used solvent in traditional medicine; we proceeded by checking the anti-fungal 

properties of this plant (T. mantaly) by testing the aqueous extract first of all. Then with the sight of the 

very interesting results obtained with this extract, we later proceeded with other solvents in other to 

improve this performance. 

Indeed, the analysis of the results obtained with different extracts of Terminalia mantaly shows 

that A. fumigatus is sensitive to drugs. In addition, the performances of the extracts vary according to 

the solvents. Moreover, the progressive decrease in the number of colonies in the experimental tubes 

according to the increasing concentrations enables us to deduce that Aspergillus fumigatus is sensitive 

to the plant extracts in a dose-response relationship. The various curves obtained confirm this 

sensitivity but also they make it possible to compare the performances of these various extracts. We 

noticed that more the slope of a curve is strong (the curve approaches the axis) more the extract is 

active on the germ. 

Moreover, the analysis of the results of TAq and T0 extracts reveal that T0 (MFC = 97.5µg/mL) 

is 2 times more active than the extract TAq (MFC = 195µg/mL) (Table 1). Comparing our results to 

those of other studies, it has shown that these results are better than those obtained by Ali-Emmanuel et 

al. (2002) and Zirihi et al. (2007) who obtained values for MFC = 150000µg/mL with the aqueous 

extracts of Cassia alata, Lantana camara and Mitracarpus scaber on the in vitro growth of 

Dermatophilus congolensis and the aqueous extract of Spermacoce verticillata on the in vitro growth 

of Aspergillus fumigatus respectively. Indeed, the aqueous extract of Terminalia mantaly is 770 times 

more active than those extracts. Moreover, Taq extract of T. mantaly is still 335 times more active than 

the aqueous extract of Mitracarpus villosus (MFC = 75000µg/mL) (Zihiri et al., 2007) on the in vitro 

growth of Aspergillus fumigatus. As for the hydro-ethanolic extract, it is about 513 times more active 

than the hydro-ethanolic extract of Mitracarpus villosus (MFC = 50000µg/mL) (Zihiri et al., 2007) on 

the in vitro growth of Aspergillus fumigatus. 

The results obtained with the 8 extracts as demonstrated by the sensitivity curves show that the 

sensitivity curve of the T4-2 extract has the strongest slope (Figure 1) and the values of its antifungal 

properties are the lowest (table 1). Therefore from the analysis of the whole of these results, it has been 

revealed that this extracts has the best antifungal properties. Indeed comparing this extract to others 

based on the values of MFC shows that T4-2 is 2 times more active than the T1-2 extract. It is 4 times 

and 16 times more active than T3-2 and T1-1, T2-1 respectively. Considering again T3-1 and T4-1, T4-2 is 

still 64 times more active. The obtained values with these extracts (T3-1 and T4-1) are higher than 

780µg/mL. As regards the T2-2 extract, it presents the same value (MFC) but comparison made based 

on IC50 value indicated that T4-2 is more active. 
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Moreover the comparison based on the MFC values shows that T4-2 extract is 2 times more 

active than T0 and 4 times more active than TAq. 

About the results of the phytochemical screening, it arises that the aqueous and hydro-alcoholic 

extracts contain the required chemical compounds except flavonoids which are absent in the aqueous 

extract. The 2 groups of tannins (score 0) are also absent in the hydro-ethanolic extract. The screening 

method used in this work reduced the number of the chemical compounds because only 3 compounds 

were obtained in T4-2 (the most active extract). Obviously, T4-2 is very rich in phenols and quinones and 

this result show that the antifungal activity would be related to the presence of these two chemical 

compounds. These results confirmed those obtained by Mason and Wasserman (1987) and Brantner et 

al. (1996) which showed that phenols have antimicrobial properties. As for quinones, according to 

Cowan (1999) and Harborne et al. (1999), they react on the fungi germs preventing the action of their 

substrates and by inhibiting the synthesis of their acids. 

 

 

Conclusion 
This study confirms the real antimycosic potential of Terminalia mantaly H. Perrier. The obtained 

results confirm the traditional use of this plant against the infectious diseases. The following results 

were highlighted: 

• Aspergillus fumigatus is sensitive to all the extracts in dose-response relationship. 

• The hydro-ethanolic extract is the most active extract. Its anti-aspergillus activity is 2 

times better than that of the aqueous extract. 

• The T4-2 extract is 2 times more active than its basic extract T0 and 4 times more active 

than the aqueous extract TAq. It is thus a better way of purification of the active chemical 

compounds. 

• Thus, the extraction method has allowed us to check and improve the anti-aspergillus 

activity of the extracts of Terminalia mantaly H. Perrier. 

• The aqueous phases of various screening hold the best performances. 

• The chemical compounds that would be responsible for the antifungal activity are phenols 

and quinones. 

It would be thus desirable to continue this work by starting a series of chromatography that will 

certainly enable us to optimize the activity of the active chemical compounds and to determine the 

chemical structure responsible for the antifungal activity. 
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1- Analyse statique de la sensibilité de Aspergillus fumigatus  aux différents extraits testés 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Sdv Ddl Sc CM F 

TAq 

Concentrations 9 74960 8329 318,4*** 

Erreur 40 1047 26,16 0,9862
ns

 

Total 49 76010 - - 

T0 

 

Concentrations 14 149900 10710 2831*** 

Erreur 55 208 3,782 0,9986
 ns

 

Total 69 150100 - - 

T1-1 

Concentrations 8 50030 5559 273,3*** 

Erreur 36 813,7 20,344 0,9840
 ns

 

Total 44 50850 - - 

T1-2 

Concentrations 7 70290 10040 725*** 

Erreur 32 443,2 13,85 0,9937
 ns

 

Total 39 70730 - - 

T2-1 

Concentrations 6 67130 8391 349,6*** 

Erreur 28 864 24 0,9873
 ns

 

Total 34 67990 - - 

T2-2 

Concentrations 12 41350 5907 265,3*** 

Erreur 47 712,6 22,27 0,9831
 ns

 

Total 59 42060 - - 

T3-1 

Concentrations 7 43950 6279 712,5*** 

Erreur 32 282 8,813 0,9936
 ns

 

Total 39 44230 - - 

T3-2 

Concentrations 14 38040 9510 157,1*** 

Erreur 55 1210 60,52 0,9692
 ns

 

Total 69 39250 - - 

T4-1 

Concentrations 3 4934 822,4 195,1*** 

Erreur 16 118 4,214 0,9766
 ns

 

Total 19 5052 - - 

T4-2 

Concentrations 6 58240 8321 346,7*** 

Erreur 28 768 24,00 0,9870
 ns

 

Total 34 59010 - - 

P 

Concentrations 12 44240 7373 540,4*** 

Erreur 47 382 13,64 0,9914
 ns

 

Total 59 44620 - - 

 



2- Analyse statique de la sensibilité de Candida albilcans aux différents extraits testés 

 Sdv Ddl Sc CM F 

TAq 
Concentrations 9 74960 8329 318,4*** 

Erreur 40 1047 26,16 0,9862
 ns

 

Total 49 76010 - - 

T0 

 

Concentrations 14 149900 10710 2831*** 

Erreur 55 208 3,782 0,9986
 ns

 

Total 69 150100 - - 

T1-1 

Concentrations 6 121700 8694 1189*** 

Erreur 28 402 7,309 0,9967
 ns

 

Total 34 122100 - - 

T1-2 
Concentrations 7 70290 10040 725*** 

Erreur 32 443,2 13,85 0,9937
 ns

 

Total 39 70730 - - 

T2-1 
Concentrations 4 123800 8845 897,6*** 

Erreur 20 542 9,855 0,9965
 ns

 

Total 24 124400 - - 

T2-2 
Concentrations 14 117200 9765 1109*** 

Erreur 55 414 8,809 0,9965
 ns

 

Total 69 117600 - - 

T3-1 
Concentrations 3 115400 8244 639,7*** 

Erreur 16 708,8 12,89 0,9939
 ns

 

Total 19 115600 - - 

T3-2 
Concentrations 14 124400 8883 2213*** 

Erreur 55 220,8 4,015 0,9982 

Total 69 124600 - - 

T4-1 
Concentrations 3 61950 6883 5295*** 

Erreur 16 52,00 1,300 0,9992
 ns

 

Total 19 62000 - - 

T4-2 
Concentrations 6 58240 8321 346,7*** 

Erreur 28 768 24,00 0,9870
 ns

 

Total 34 59010 - - 

P 
Concentrations 12 65513 7279 3831*** 

Erreur 47 76,00 1,900 0,9988
 ns

 

Total 59 65589 - - 
 

 

 

 



3- Analyse statique de la sensibilité de Cryptococcus neoformans  aux différents extraits 

testés 

 Sdv Ddl Sc CM F 

TAq 
Concentrations 9 74960 8329 318,4*** 

Erreur 40 1047 26,16 0,9862
 ns

 

Total 49 76010 - - 

T0 

 

Concentrations 14 149900 10710 2831*** 

Erreur 55 208 3,782 0,9986
 ns

 

Total 69 150100 - - 

T1-1 

Concentrations 3 123800 8845 897,6*** 

Erreur 16 542 9,855 0,9937
 ns

 

Total 19 124400 - - 

T1-2 
Concentrations 7 70290 10040 725*** 

Erreur 32 443,2 13,85 0,9937
 ns

 

Total 39 70730 - - 

T2-1 
Concentrations 6 115400 8244 639,7*** 

Erreur 28 708,8 12,89 0,9939
 ns

 

Total 34 11600 - - 

T2-2 
Concentrations 9 53338 5926 6238*** 

Erreur 40 38,00 0,9500 0,9993
 ns

 

Total 49 53376 - - 

T3-1 
Concentrations 6 47550 7925 1718*** 

Erreur 28 129,2 4,614 0,9973
 ns

 

Total 34 47680 - - 

T3-2 
Concentrations 9 34660 11550 1155*** 

Erreur 40 160 10 0,9954
 ns

 

Total 49 34820 - - 

T4-1 
Concentrations 3 26500 8835 303,3*** 

Erreur 16 466 29,113 0,9827
 ns

 

Total 19 26970 - - 

T4-2 
Concentrations 14 4934 822,4 195,1*** 

Erreur 55 118 4,214 0,9766
 ns

 

Total 69 5052 - - 

P 
Concentrations 8 42050 4672 5840*** 

Erreur 36 32,00 0,800 0,9992
 ns

 

Total 44 65589 - - 
 

 

 

 



4- Analyse statique de la sensibilité de Trichophyton mentagrophytes aux differents 

extraits testés 

 Sdv Ddl Sc CM F 

TAq 
Concentrations 9 74960 8329 318,4*** 

Erreur 40 1047 26,16 0,9862
 ns

 

Total 49 76010 - - 

T0 

 

Concentrations 14 149900 10710 2831*** 

Erreur 55 208 3,782 0,9986
 ns

 

Total 69 150100 - - 

T1-1 

Concentrations 3 48968 5441 745,3*** 

Erreur 16 292 7,300 0,9941
 ns

 

Total 19 49260 - - 

T1-2 
Concentrations 7 70290 10040 725*** 

Erreur 32 443,2 13,85 0,9937
 ns

 

Total 39 70730 - - 

T2-1 
Concentrations 6 49459 5495 898,0*** 

Erreur 28 244 6,120 0,9951
 ns

 

Total 34 49704 - - 

T2-2 
Concentrations 3 50518 5635 440,3*** 

Erreur 16 512,0 12,80 0,9900
 ns

 

Total 19 51230 - - 

T3-1 
Concentrations 6 45945 5105 243,6*** 

Erreur 28 720 18,00 0,9846
 ns

 

Total 24 46665 - - 

T3-2 
Concentrations 4 45945 5105 243,6*** 

Erreur 20 720 18,00 0,9846
 ns

 

Total 24 46665 - - 

T4-1 
Concentrations 4 61950 6883 5295*** 

Erreur 20 52,00 1,300 0,9992
 ns

 

Total 24 46665 - - 

T4-2 
Concentrations 6 91762 10196 10196*** 

Erreur 28 40,00 1,000 0,9996
 ns

 

Total 34 91802 - - 

P 
Concentrations 12 53338 5926 6238*** 

Erreur 47 38,00 0,9500 0,9993
 ns

 

Total 59 53376   
Sdv = Source de variation ;  ddl = dégré de liberté ; Sc = Somme des carrés ; CM = Carré 

moyen 

Fcal = F calculé ; Fth = F théorique 

Pour chaque isolat testé, Fcal < Fth. Donc pour une concentration donnée, il n’y a pas de 

différence significative entre les différents tests. Cela est vérifié pour tous les isolats testés et 

pour tous les extraits.  



RESUME DE THESE 

Malgré le progrès de la médecine dont l'objectif est de mieux maîtriser l'évolution de 

nombreuses maladies autrefois mortelles, le développement des techniques médicinales, la 

multiplication des traitements immunodépresseurs et l'apparition de nouvelles maladies comme 

le VTH/SIDA (responsables d'un nombre sans cesse croissant de mycoses opportunistes), la 

fréquence de ces infections fongiques a malheureusement augmentée de façon considérable surtout 

ces dernières années en raison principalement du nombre accru de patients immunodéprimés. De 

plus, le taux de mortalité lié à ces infections fongiques est devenu très élevé. Or les médicaments 

antifongiques surtout les plus utilisés présentent des limites dans leur utilisation. Alors, il s'avère 

donc nécessaire de trouver de nouveaux antifongiques à activité biologique prononcée. 

Pour se faire, les chercheurs s'accordent à mettre en place de nouveaux antifongiques plus 

efficaces et moins toxiques. Ainsi pour atteindre cet objectif diverses approches ont été 

adoptées. Parmi celles-ci, l'investigation du milieu naturel est d'un capital très important, 

nécessaire et indispensable pour l’indentification et l'isolement de nouvelles têtes de séries de 

molécules ou de substance à activité biologiques prononcées. 

A cet effet, parmi les plantes sélectionnées par notre équipe de recherche figure Terminalia mantaly 

H. Perrier, une combrétacée. Cette espèce est reconnue dans le milieu traditionnel surtout de 

l'Afrique australe et malgache pour ses propriétés anti-infectieuses. Nous avons donc décidé de 

vérifier ces vertus infectieuses et d'optimiser cette activité. Ainsi, nous avons testé différents extraits 

(aqueux, hydro-éthanolique, hexanique, acétatique et dichlorométhanolique) obtenus soit par 

macération soit par dégraissage au soxhlet à partir de la poudre végétale de Terminalia mantaly. Ces 

extraits sont testés sur la croissance in vitro de Candida albicans, Aspergillus fumigatus, 

Cryptococcus neoformans et Trichophyton mentagrophytes. Ces isolats fongiques sont tous sensibles 

à ces différents extraits selon une relation dose-réponse. Parmi ces extraits, l'extrait T4-2 issu du 

dégraissage de l’hexane au soxhlet est le plus actif. Des 18 fractions obtenues de la chromatographie 

sur gel de filtration séphadex G25 de l'extrait T4-2, seules les fractions F8, F9 et F10 regroupées en 

fraction P présentent la meilleure activité antifongique : 

- Aspergillus fumigatus : CMF = 24,37 µg/ml                 CI50 = 23 µg/ml 

- Candida albicans : CMF = 12,1875 µg/ml                    CI50 = 1 l, 23 µg/ml 

- Cryptococcus neoformans : CMF= 12,1875 µg/ml           CI50 = 5,87 µg/ml 

- Trichophyton mentagrophytes : CMF= 6,09375 µg/ml       CI50 =  4,75 µg/ml 

Par ailleurs, un tri phytochimie couplé à des chromatographies sur couche mince et à la 

chromatographie HPLC révèle que l'activité antifongique de la fraction la plus actives P serait due 

à des Polyphénols notamment des Phénols et à des Quinones. 

Ainsi, la méthode de préparation de l'extrait T4-2 par dégraissage à l’hexane au soxhlet de l'extrait 

hydro-éthanolique suivie de chromatographie sur gel de filtration séphadex G25 est une méthode 

permettant non seulement de mieux concentrer mais aussi de purifier et d'isoler le principe, actif. Par 

cette méthode, nous avons atteint notre objectif. 

 

Mots clés : Activité antifongique – Terminalia mantaly – Tri phytochimie – HPLC  



Abstract of Thesis 

Despite the progress being made in medicine, which aims at ensuring best control over the 

evolution of many previously deadly diseases, the development of medicinal techniques, the 

proliferation of immunosuppressive treatments and the emergence of new diseases such as 

HIV / AIDS (responsible for an ever-increasing number of opportunistic fungal infections), 

the frequency of these fungal infections has unfortunately increased considerably, especially 

in recent years, due mainly to the increased number of immunocompromised patients. In 

addition, the mortality rate associated with these fungal infections has become very high. 

However antifungal drugs especially the most used ones have limitations in their efficacy.  

So, it is necessary to find new antifungals with improved biological activity. 

To achieve this, researchers have agreed to come up with new, more effective and less toxic 

antifungals. So to achieve this goal various approaches have been adopted. Among these, the 

investigation of the natural environment is very important, necessary and indispensable for the 

identification and the isolation of new series of molecules or substance with well pronounced 

biological activity. 

For this purpose, among the plants selected by our research team is Terminalia mantaly H. 

Perrier, a combretaceae. This species is well known in the traditional environment especially 

in southern Africa and Malagasy for its anti-infectious properties. So we decided to 

investigate these anti-infectious properties and optimize this activity. Thus, we tested different 

extracts (aqueous, hydro-ethanolic, hexane, acetal and dichloromethanol) obtained either by 

maceration or by degreasing with Soxhlet from the vegetable powder of Terminalia mantaly. 

These extracts were tested on the in vitro growth of Candida albicans, Aspergillus fumigatus, 

Cryptococcus neoformans and Trichophyton mentagrophytes. These fungal isolates are all 

sensitive to these different extracts in a dose-response relationship. Among these extracts, the 

T4-2 extract from the degreasing of hexane to Soxhlet is the most active. Of the 18 fractions 

obtained from Sephadex G25 filtration gel chromatography of the T4-2 extract, only the 

fractions F8, F9 and F10 grouped in the P fraction have the best antifungal activity: 

- Aspergillus fumigatus: MFC = 24.37 μg/mL, IC50 = 23 μg/mL 

-Candida albicans: MFC = 12.1875 μg/mL, IC50 = 1l.23 μg/mL 

-Cryptococcus neoformans: MFC = 12.1875 μg/mL, IC50 = 5.87 μg/mL 

-Trichophyton mentagrophytes: MFC = 6.09375 μg/mL, IC50 = 4.75 μg/mL 

Furthermore, a phytochemical screening coupled with thin layer chromatography and HPLC 

chromatography revealed that the antifungal activity of the most active fraction P would be 

due to polyphenols including phenols and Quinones. 

Therefore, the method used for preparing the T4-2 extract, hexane degreasing of the 

hydroethanolic extract using soxhlet followed by chromatography on Sephadex G25 filtration 

gel is a method that not only allows for better concentration but also purify and isolate the 

active ingredient. We have being able to achieve our goal through this method. 

Key words: Antifungal activity - Terminalia mantaly – Phytochemical screening – HPLC            


