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Résumé

La phytothérapie, proposant des remedes naturgishien acceptée par I'organisme. Elle
connait actuellement un renouveau exceptionnelcerdent du fait des effets secondaires
induits par les médicaments inquiétant les utidiseg qui font alors appel a une médecine plus
douce.Le présent travail a pour objectif, I'étudg/tpchimique de la partie aérienne, ainsi
gue I'évaluation de l'activité biologique (antifogge) de I'extrait méthanolique préparé par
la méthode d’extraction (macération) d'une plamtédicinale marrubium vulgarde la
famille lamiacée Cette plante largement distribuée dans le baméditerranéen en générale
et en Algérie en particulier est utilisée pour gitement de plusieurs pathologies.(diabéte
asthme-bronchites).Le screening phytochimique de#lés de ce dernier est révélé par des
méthodes basé sur la précipitation, changemenbtulewr spécifique, apparition de la mousse
ou un examen sous la lumiere de I'UV la présenceattmaloides, des flavonoides, des tanins,
des stérols, des saponosides et des coumarinegsalysa par CCMmontre la richesse de
l'extrait en polyphénoles ces molécules de diffezersolubilités est révélé  une
teneurimportant75.50mg/g L’activité antifongique éé déterminée sur deux souches
fongiques ¢andida albicanset Aspergillus Niger selon la méthode sur diffusion de disque,
les deux souchesétudiées présentent une faiblébdiedds-a-vis I'extrait de la plante.Les
tests antifongiqgues montrent que l'inhibition dectoissancedessouches varie en fonction de
la concentration de I'extrait

Mots clés: Activité antifongique Marrubium vulgare La phytothérapie-



Abstract

Phytotherapy, offering natural remedies, is well accepted by the body.It is currently
experiencing an exceptional revival in the West due to the side effects induced by medication
worrying users who then resort to a softer medicine.The objective of this work is the
phytochemical study of the aeria part and to evaluate the biological activity (antifungal) of
the methanol extract prepared by the extraction method (maceration) of a medicinal plant
marrubiumVulgare of the lamiaceae family.This plant widely distributed in the Mediterranean
basin in general and in Algeria in particular is used for the treatment of severd
pathol ogies(di abetes,asthma,bronchitis). The phytochemical screening of the leaves of the
latter is revealed by methods based on precipitation, specific color change, appearance of the
foam or an examination under the light of the UV. The presence of akaoids, flavonoids,
tannins, sterols, sponosides and coumarins.These molecules of different solubilities are
revealed to have a high content of 75.5mg/g Antifungal activity was determined on two fungal
strains(candida albicans and Aspergillus Niger).According to the disk diffusion method, the
two strains studied have alow sensitivity to the extract of the plant. The antifungal tests show
that the inhibition of the growth of the strains varies as a function of the concentration of the
extract

Key wor ds:antifungal -Marrubiumvulgare-Phytotherapy
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| ntroduction

Les substances naturelles issues des végétaux emtintéréts multiples en industrie
agroalimentaire, en cosmétologie et en pharma@eniPces composésbioactifs on retrouve
les métabolites secondaires.Ces substances fdmet’de nombreuses recherches basées sur
les culturesin situ et in vitro de tissus végétauxTouibia.Met al.,2013). Ceci est
notamment le cas des polyphénols végétaux qui lsogément utilisés en thérapeutique.
Récemment, plusieurs travaux ont mis en évidersdliléérentes activités biologiques des
plantes aromatiques et médicinales, en particldies pouvoirs antifongique, antibactérien et
antioxydant(Aouadhi.Cetal., 2013). Au cours de ces vingt derniéres années, il a é&éreé une
trés nette augmentation du nombre d’infections dues champignons pathogénes, notamment aux
levures du genr€andida, ainsi que I'émergence d’espéces filamenteuxdejlee IAspergillus,Les
infections fongiques restent des affections grasteseur fréquence a augmenté de facon
considérabl@Hulin,Aet al.,2015).Les mycoses opportunistes ont nettement progressé c
dernieres années. Cela vient du fait que ces mgoosese manifestent cliniquement qu’en
présence de dispositions particulieres de I'hé&.nbmbre croissant de patients présentant
des déficits immunitaires, le recours plus fréqueertes gestes invasifs et a des thérapeutes
agressives en médecine expliquent l'importance ssamite des mycoses
(Fritz.Ket al.,2008). Les infections provoquées par les champignokspetgillus) ou les
levures Candida) qui sont appelées aussi les mycoses sont devemuesel probléeme de
santé publique. Elles sont de plus en plus diffici les inactiver et leurs fréquences sont en
tres forte progression. L’apparition de souchesisténtes aux antibiotiques usuels, le
changement dans le spectre clinique des pathogBéegrgence d’'un pouvoir pathogene
chez des souches habituellement saprophytes de aontironnement sont les principaux
facteurs de cette forte recrudesceri@é®uadhi.Cetal., 2013).Bien qu’on dispose aujourd’hui
de médicaments antifongiques, le traitement desosggreste difficile d’'une part du fait du
nombre limité de principes réellement efficacedeeteur colt tres éleve, et d’autre part lié a
'émergence de souches résistantes a certains yaahigues usuels. Ces différentes
difficultés ont suscité notre intérét pour la rache d'autres substances fongitoxiques
pouvant étre I'ébauche d’enrichir l'arsenal thérdmpie actuel. Différentes especes de
végeétaux sont connues depuis longtemps pour leffiess eantimicrobiens. Les plantes
aromatiques et médicinales (PAM) constituent unkeagse naturelle trés importante dont la
valorisation demande une parfaite connaissance plepriétés a mettre en valeur
(El bouri.R,2014).
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| ntroduction

Le choix est porté sur une plante utilisée depuimgtemps, considérée comme
interchangeable thérapeutique. Il s‘agit darrubiumvulgare.De la famille des Lamiacées,
largement répandue dans le bassin méditerranégéngémale et en Algérie en particulier. Elle
est reconnue comme l‘'une des plantes médicinalestapées les plus utiles et les plus
efficaces (Mehdadi.Zet al.,2012), Elle est également employée comme analgésique
(Asadi-samani,M et al., 2015),insecticidéBurcu ,B et al.,2014), anti-
inflammatoir¢M aar oufi,Aet al.,2014), antimicrobien(Maarou ,A et al.,2014),antioxydant
(Bouterfas,Ket al.,2014),antifongique, anti-hypertensiv@sar ai.Zet al.,2011),
antidiabétiques et dans de nombreuses autreséstiviiiologiques. Ces propriétés
thérapeutiques sont liées a la présence des miédalsdcondairéSanaz.Het al.,2014).

Ce manuscrit se compose de deux grandes patrties :

Pourla premiere partie. Il est réalisé une redieehsbliographie composée de deux Chapitre :
dans le premier chapitre il est abordé la phytatpiér, les plantes médiales et les métabolites
secondaires. Le deuxieme chapitre traite des gégéraur les champignons. La deuxieme
partie est consacré pour le matériel et les méthedpérimental aussi que les résultats et les
discussions.

L’objectif du présent travail est de réalise unedét phytochimiqueafind’identifier certains
groupes chimiques bioactifs contenus dans cettapkt déterminer I'activité antifongique de
I'extraitméthanoliquepréparé vis-a-vis deux sowschepathogenes pdiromme.
(Candidaalbicans, Aspergillus niger).

Page 2
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Syntheése bibliographique

I-Généralité sur les plantes médicinales et la phytothérapie
I-1-Historique

L'usage des plantes médicinales se perd dans fal@sitemps et nous savons maintenant
gue méme les chimpanzés -qui sont il est vrai moshes parents- utilisent certains végétaux
pour soulager les maux dont il leur arrive de sauffi ne fait aucun doute que les hommes
de la préhistoire firent de méme et affinérent audd temps leurs connaissances en la
matiére. Les plus anciens documents écrits notamhagrapyrus d'abers, vieux de plus de
3500 ans, attestent de cette pratique en oriesn &gypte. Durant I'antiquité européenne et
plus tard, au moyen age, de nombreux auteurs $gennhés sur la question, donnant outre
la description botanique des plantes médicinalgégassun certain nombre de renseignements
sur I'emploi qui en était fait. Aprés que I'imprime ait permis une diffusion beaucoup plus
grandes des textes I'engouement pour les livresrddristerie n’a cessé de se confirmer dans

une certaine mesure jusqu’a aujourd’ftiensel .\W, 2009).

e En 1848, on trouva sur les ruines de NIPPUR debreuses tablettes d’argiles
sumériennes gravées en caractére cunéiformes, dég&&00 ans. On constata qu’il s’agissait

du premier recueil de formules végétales a usagemu(onguent, suspensions, décoctés etc.

» La chine dont le degré de civilisation a la mémpeque n’est plus a démontrer, possédait

aux alentours de 2700 ans avant J-C. le Pen-Tsao.

» Hippocrate pére de la médecine, dont 'une égtes « primum non nocere » (avant tout
ne pas nuire) a consacré une grande partie de sal'étude des plantes médicinales.

Il conseillait par exemple de procéder a la «ddiovades humeurs déléteres» c’est-a-dire au
drainage des émonctoires avec des plantes comménée ou I'hellébore. Il recommandait

aussi des diurétiques comme le romarin et l'olivier

* Vint ensuite Pedanius Discoride qui dans sorrager «de materia medica » étudia plus de

600 simples.

» Galien pere de la pharmacie Galénique étudradgen de les mettre en forme. Le moyen

age fut aussi une grande époque quant a l'utiisates plantes meédicinales.
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* Albert le Grand (1193-1280) eut comme discipldaint Thomas d’Aquin. C’était un
dominicien, un philosope réputé de I'école du RHifut un maitre a la fois en alcimie et en
botanique. Il publia « de plantis » remarquablaérsur les plantes.

e Sainte Hildegarde (1098-1179) qui font I'obje# dombreuses publications était une
abbesse du monastére des moines bénédictins detshgog en Allemagne, femme médecin,
et remarquable musicienne elle était un excelleétapeute et écrivit quatre traités sous le

nom de Physica consacrés aux maladies et aux pl@uet I’Arnica ou la piloselle).

» Paracelse (1493-1541) ou Téopraste Bombastlienheim était un médecin alchimiste qui
cherchait a décrypter les analogies mystiques amig$fromme au macrocosme dans lequel il

Vit.

La phytothérapie se modernise, le XIXe v@ssor de I'industrie. On délaisse peu a peu
I'utilisation traditionnelle, pour chercher a isplee principe actif. Le pharmacieRierre-
Josep Pelletier (1788-1842) extrait de lipéca, 'émétine et du rggiina (traitement du
paludisme). On va encore plus loin en effectuasthdmisyntheses... puis des syntheses par
copié des molécules naturelles... si bien que legrammes des études de médecine
laissérent de coté botanique et pharmacognosiés, Yici quelques années, les choses ont
changé, les mouvements écologiques, la peur dets efitrogénes des médicaments parfois
difficiles a cerner a remis au godt du jour des#tdmaents plus naturels, moins toxiques, plus
prés du public. Des noms prestigieux, les doctelarsi Leclerc et Jean valnet donnérent a
la phytothérapie moderne des bases scientifiquass es pays occidentaux, une personne

sur quatre I'utilise de fagcon réguligiifoux.D et al.,2007).
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2- Notion de plante médicinale

Une plante dite médicinale est une planieaqies propriétés thérapeutiqB®ux.D et
al.,2007) La plupart des espéces végétales qui poussestlglanonde entier possedent des
vertus thérapeutiques, car elles contiennent desipes actifs qui agissent directement sur
'organisme. On les utilise aussi bien en médeciassique qu'en phytothérapie : elles
présentent des avantages dont les médicamentsssoment dépourvus.L utilisation des
plantes est tres ancienne et pendant tres longtetigs représenté pratiquement le seul
moyen de soigner, basé sur I'empirisme. Ces prépasapeuvent étre des teintures, des
extraits, des huiles grasses ou essentielles, dmglrgs, etc (Iserin.P,2001). La
reconnaissance de la valeur clinique, pharmacezigf@conomique des médicaments a base
de plantes continue de croitre, bien que celleadeviortement selon les payShaque pays
définit de différentes manieres les plantes médiem simples ainsi que les produits qui en
sont tirés. Ainsi, les pays ont adopté plusieurpr@ghes pour l'octroi de licences, la
préparation, la fabrication et la commercialisagonvue d’assurer leur innocuité, leur qualité
et leur efficacitéLes substances naturelles issues des végétauesimtéréts multiples mis
a profit dans l'industrie : en alimentation, en ro@sologie et en pharmacie. Parmi ces
composeés on retrouve dans une grande mesure labattss secondaires qui se sont surtout
illustrés enthérapeutique. La pharmacie utiliseoemaine forte proportion de médicaments
d’origine végétale et la recherche trouve chezplastes des molécules actives nouvelles, ou
des matieres premieres pour la semi synthese.dl gu donc un réveil vers un intérét
progressif dans I'utilisation des plantes médigsalans les pays développés comme dans les
pays en voie de développement, parce que les hérlessguérissent sans effet secondaire

défavorable. Ainsi, une recherche de nouvellesusgst un choix normal.
3- Phytothérapie

On appelle phytothérapie, La thérapeutigue @&mtes (du grec phyto=plante et
therapeia=soin)C’est une thérapeutique qui utilise les planteslesi forme galéniques
dérivées de plantes excluant les principes d’etitnacpurs isolés des plantes ainsi de
nombreuses formes galéniques peuvent étre utilisesmes (infusées, décoctés.....)Poudre,
extraits liquides, et(Roux.D et al.,2007)
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La Phytothérapie utilise des plantes médiemdans leur totalité ou certaines parties de la
plante dans des buts thérapeutiques. La phytotieécamppte parmi les premieres et les plus
anciennes méthodes curatives depuis I'aube de Bhitén C’est ainsi que les étres humains
utilisent des plantes depuis des siecles voirendidiénaires a des fins thérapeutiques sur
'ensemble de la planéte, ce qui a permis aux hasraeegénérer au cours des siécles un large

savoir et une immense expérience dans leur utdiséBeatrix.F et al.,2013)

Les médicaments a base de plantes se casaotéen outre par une large marge
thérapeutique. Le début de I'effet thérapeutique @smparé aux substances chimiques, la
plupart du temps retarde, c’est a dire qu'il prodoin effet le plus souvent apres répétition de
la prise et utilisation prolongée; c’est pourquet effet thérapeutique est rarement observé
d’emblée. Par voie de conséguence les médicambwtstpérapeutiques sont utilisés le plus
souvent comme traitement symptomatique, pour agtéles souffrances dans des indications
«non vitales», dans des pathologies lIégeres a meyeinde durée moyenne a chronique, lors
de troubles ou de perturbations de I'état genéesaln@me que pour la prévention dans le
domaine sanitaire. En ce qui concerne les situstaigues ou la médecine d’'urgence, les
médicaments a base de plantes n'ont guére leue gkaaf en de rares exceptions comme les

préparations a base de Séné lors de constipagoe.fBeatrix.F et al.,2013).
4-Apercu bibliographique sur la plante étudiée

4-1-Description botanique

Le marrube est une plante méditerranéenne,udliafge vert gris duveteux. vivace herbacée
de 30-60 cm de haut a tige carrée, laineuse dgrerti@ inférieure ; feuilles opposées, ovales
pouvant atteindre 4 cm de long et de large, gasfr@@étiole court, jeunes feuilles laineuses ;
floraison : juin a aodt ; fleurs blanches bilabiéssrées les unes contre les autres a l'aisselle
des feuilles supérieures corolle de 6 -7 mm de (btensel.W,2009) C’est une belle plante
ornementale qui mérite de retrouver une place dwss jardins(Josy.M,2012) Elle est
répandue sur tout le continent américalnAsie, originaire d'EuropéDmitruk.M et al.,
2014). Toute I'Afrique du NordBurcu.B et al.,2014) Il est particulierement abondant dans
la région méditerranéenifdrmondo.G et al.,2006) Il pousse principalement sur les friches,

Bord des chemins, terrains vagues lisiere des taiks (Hensel.W,2008)
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4-2- Position systématique de I'espédéarrubium vulgare est

Régne : Végétale.
Embranchement : Spermatophytes
Classe : Magnolipsides
Sous-classe : Asteridae
Ordre : Lamiales.

Famille : Lamiacées.
Genre : Marrubium.
Espece : Marrubium vulgare

Les noms donnés a la plante sont les suivantsAlgérie est connue par le noktarriouth.

En Anglais Harehound etarrube blancen francaigBoudjelal.A,2013).
4-3-Famille lamiacée

La famille lamiacée est une des famillesples grandes et les plus distinctives de plantes
a fleurs(Farzaneh.Net al.,2005),avec environ 220 genres et pres de 4 000 espacsslel
monde entier.

La famille renferme de nombreuses especes écgunemient importantes soit par leurs
huiles essentielles, soit pour leur usage condiamentelles appartiennent aux genkésntha
(la Menthe), Lavandula (la Lavande), Marrubium Mearrube) , Nepeta (L'Herbe aux chats),
Ocimum (le Basilic), Origanum (I'Origan), Rosmarsifle Romarin), Salvia (la Sauge),
Satureja (la Sarrietteg¢t Thymus (le Thyn{(Boutlelis.D et al.,2014)

Cette famille a une distribution presque cosmitg@d\lais concentration importante dans les
régions méditerranéennes. Généralement plantes ilimouverts (Radorphe.E,2002)
Certains des genres comme nepeta, phloarsmostachys, salvia et lagochilus ont une
grande diversité meéditerranéeniieerzench.N et al.,2005). La famille des Lamiacées
comprend des plantes aromatiques et médicinaleis,saut utilisés dans la médecine
traditionnelle, bien que les especes de cette @amdient bien connues pour leur teneur en
huile volatile, leurs activités thérapeutiques &uttes propriétés. Cela reflete I'existence
d'autres composants chimiques, tels que les pahgi@Bouterfas.K et al.,2014)

L’espéce de Mentha, Thymus, Salvia, Origanum, @olet Ocimum sont utilisés comme
ardbmes alimentaires, Aussi plusieurs especes tke fegtille sont utilisées dans les traditions

et les modernes médicame(fgrzench.Net al.,2005).
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Figure N° :1Marrubium vulgare. a- Stade végétatif; b- stade reproducteur

4-5-Composition chimique

On y trouve Lactones diterpéniques (marrubine,10%), mucilage, pectine, alcaloides,
stachydrine, bétonicine, Stérols, triterpenssls minéraux(lserin.P,2001) flavonoides,
tannins et huile essentiell@iche en sesquiterpend$regoriz.l et al.,2013). on pense que la
marrubine est responsable de l'effet expectorantddante et de son pouvoir amer. elle
régularise les battements cardiaq(issrin.P,2001).

4-6-Effets et usages médicinaux

Le marrube blanc était employé, dans l'antiquiténtre les affections respiratoires. Le
meédecin gredioscoride le recommandait déja en décoction pour soignduli@rculose,
lasthme et les touxiserin.P,2001) Il est aujourd’hui apprécié pour ses propriétés
expectorantes contre la toux. Ses fleurs renfermdestlactones qui agissent sur le systéme
respiratoire W.Starabo et Hildegarde de Bingen ont déja fait cette cdasitn .pour
W.Starabo contrairement a son apparence de plante asseitefrég marrube est tout
puissant : « son odeur est douce, sa saveur ngliese mais il combat les pénibles maux qui
angoissent la poitrine ». Hildegarde de Bingen meoande : « si on tousse, prendre du
marrube, faire cuire dans du vin, passer dansnge let boite». Par contre au moyen age, on
lui attribue d’autres vertus obsolétes aujourd’MiiStarabo en fait un contre poisoMacer
Floridus se montejue le marrube est une panacée : combiné aveelelenmarrube déterge

les blessures et cicatrice, les ulcéres, rongluis en boisson, il apaise les douleurs de cote.
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Le jus desséché de cette plante est efficant employé dans tous les cas que vous
venant d’énumérer. Mélé avec du vin et du mieljus éclaircit la vue ; injecté dans les
narines, il dissipe la jaunisse. Il remédie aussi@uleurs d’oreille les plus violentes ; mais
il faut pour cela le mélanger avec de I'huile deercCependant le marrube est nuisible a ceux
qui souffrent de la vessie ou des reins .ces ussg@saujourd’hui obsoletgdosy.M,2012)

La marrubine étant un expectorant et un amer mtisEamarrube blanc est prescrit dans le
traitement des difficultés respiratoires, des bhites, des bronchectasies (dilatation
pathologique des bronches), des bronchites astiommaés, des toux seches et de la
coqueluche. Il fluidifie les mucosités. Tonique ante marrube blanc est apéritif et améliore
le fonctionnement de I'estomac. Il régularise égelst le rythme cardiaque. Jadis trés
répandu, son emploi en décoction pour soigner sigeaffections cutanées est aujourd'hui

pratiguement abandonfiiserin.P,2001).
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5-Les métabolites secondaires

Les plantes renferment une part importante deosés qui interviennent dans I'ensemble
des réactions enzymatiques ou biochimiques ayamtdans I'organisme. On distingue ainsi
deux groupes de métabolites: les métabolites prawai et les métabolites
secondairg®luanda.F,2010)Les métabolites primaires sont des molécules ongasiqui se
trouvent dans toutes les cellules de I'organismeel’plante pour y assurer sa survie. Ces
métabolites sont directement impliqués dans lesgagus vitaux essentiels au développement
normal et a la reproduction des cellules, parmidarsiers, il ya les glucides, les protéines,
les lipides et les acides nucléig(Macheix.J,2005)Les métabolites
secondaires contrairement aux métabolites primaile ne participent pas a I'assimilation
des nutriments, ni a leur transformation et ilstsarssi chimiquement tres différentes. Malgré
leur faible poids moléculaire, pour certains letructure peut étre d'une trés grande
complexité. Leur fonction essentielle est de déferet de protéger la plante contre toutes
sortes d’agent pathogene, de parasites phytoploagde prédateurs vertébrés et invertébrés.
lls sont aussi synthétisés en réactions aux facthiotiques tels que la sécheresse ou a l'effet
des rayons ultraviolet et autres. Certains de oag0sés chimiques sont également efficaces
pour lutter contre les autres plantes concurrentes. métabolites secondaires sont parfois
volatils et ils servent de moyen de communicatintreeplantesde mémes ou de différentes
espéeces.La concentration des métabolites secoasddiez les plantes est variable et dépend
du climat, de l'altitude ainsi que des différenttess biotiques et abiotiques.

Les plantes ne sont pas les seuls a profiter de hagtabolites secondaires. En effet, il existe
de nombreux exemples d’automédication chez les ammCes derniers savent choisir les
plantes capables de les soigner de diverses malaese sociétés humaines proches de la
nature en font de méme et les scientifiques s’iegpide ces métabolites secondaires pour
créer de nouveaux susceptibles de soigner nos iregRigrre.J,2016).

5-1-Définition

-Le terme «métabolite secondaire», qui a probabhér@ introduit paAlbrecht Kossel en
1891 est utilisé pour décrire une vaste gamme de ceégpohimiques dans les plantes, qui
sont responsables des fonctions périphérique tdimeent essentielles a la vie des plantes.
-Jusqu’a une époque récente, on avait tendancensidéoer comme des « déchets » du

meétabolisme, ne présentant pas d’intérét appacentljprganisme qui les synthétise.
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Mais aujourd’hui, on sait que ces substances oavesd un réle de messagers chimiques,
responsables des relations qui ne sont établies lkestétres vivaniBoutineau.M,2010).

-Les métabolites secondaires font I'objet de nommbee recherches, ils ont un intérét
multiple, ils sont mis a profit aussi bien danshdiustrie alimentaire, cosmétique que
pharmaceutique. lls sont largement utilisés enagiér comme vasculo-protecteurs, anti-
inflammatoires, inhibiteurs enzymatiques, antioxydaet anti-radicalair¢sluanda.F,2010).
-Les polyphénols sont présents partout dans lésasdes tiges, les fleurs, les feuilles de tous
les végétaux. Les principales sources alimentaines les fruits et légumes, les boissons (vin
rouge, thé, cafe, jus de fruits), les céréalesgtames oléagineuses et les légumes secs. Les
fruits et légumes contribuent environ pour moiti€ &@otre apport en
polyphénol¢§Muanda.F,2010)

5-2-Classification des métabolites secondaires

Dans le monde végétal, on estime qu’il y a plu@@000 métabolites secondaires différents.
(Pierre.J,2016)on peut classer en trois grandes catégories eskesti les composés
phénoliques, les terpénoides, et les alcaloideBace de ces classes renferme une trés
grande diversité de composés qui possedent undaigs gamme d'activités en biologie
humainéParsaeimehr.Aet al.,2011).

5-3-Composés phénoliques
5-3-1-Définition

Les composés phénoliques ou les polyphénols ¢oesti une famille de molécules trés
largement répandues dans le regne végétal. Sorddsits du métabolisme secondaire des
plante¢Bouterfas.Ket al.,2014)Ills ont largement distribués et comportant au @000
structures connues différentes. Cette biosynthgmerais la formation d’'une grande diversité
de molécules qui sont spécifigues d’'une espece ldetep d’un organe ou d'un tissu
particulairdChami.F,2005).
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5-3-2-Flavonoides

Le terme flavonoide désigne une tres large gammeodgoseés naturels appartenant a la
famille des polyphéno{Roux.Det al.,2007) Structuralement, les flavonoides se répartissent
en plusieurs classes de molécules, dont les plpsriantes sont les flavones, les flavonols,
les flavanones, les Dihydroflavonols, les isoflaesnles isoflavanones, les chalcones, les
aurones et les anthocyanes.Ces diverses strudersmncontrent a la fois sous forme libre

(aglycone) ousous fornue glycosideéBoutlelis.D,2014)

Les flavonoidegrésents dans la plupart des plantes, sont deseptgnpolyphénoliques qui
contribuent, entre autres, a colorer les fleurdest fruits en jaune ou en blanc et ils
assureraient aussi la protection des tissus somsfi contre les effets nocifs des
rayonnements ultraviolets. Ils ont un importanaralp d'action et possedent de nombreuses
vertus médicinales Antioxydants, ils sont partietdiment actifs dans le maintien d'une bonne
circulation Certains flavonoides ont aussi des pétgs anti-inflammatoires et antivirales, et
des effets protecteurs sur le foserin.P,2001) Lesflavonoides sont essentiellement des
médicaments de linsuffisance veineuse st de ftagdapillaire. Leur action se situe au
niveau des petites veines et des protecteurs aiapdl lls ont en effet une propriété
vitaminique P c’est -a- dire qu'ils diminuent larpeabilité des capillaires sanguins et
augmentent leur résistances.Ce sont des moléaatggyement atoxiques, bien tolérées, mais
d’action lent¢Roux.Det al.,2007)
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5-3-3-Tanins

Les tanins sont des substances polyphénoliquedrdetuse variées, ayant en commun la
propriété de tanner la peau, c’est-a-dire de lanemmputrescible. Ces substances ont en
effets la propriété de se combiner aux protéindssnprécipitant, ce qui expliques leur
pouvoir tannar{Roux.Det al.,2007) Toutes les plantes contiennent des tanins a gire gus

ou moins élevé Ceux-ci donnent un godt amer arbécou aux feuilles et les rendent
impropres a la consommation pour les insectes sbdgails. IlIs permettent de stopper les
hémorragies et de lutter contre les infections. lestes riches en tanins sont utilisées pour
retendre les tissus souples, comme dans le cawvailess variqueuses, pour drainer les
sécrétions excessives, comme dans la diarrhéeuetr@parer les tissus endommageés par un
eczéma ou une bralyieerin.P,2001) lls ont un effet vasoconstricteur sur les petits
vaisseaux superficiels d’ou leur propriété astnmgeuelle que soit la voit d’administration
l'effet antiseptique, antibactérien, et antifongqest intéressant, notamment pour les

dermatoses. D’une fagon général se sont des iahisienzymatiquéRoux.Det al.,2007)
5-3-4-Coumarines

Les coumarines, de différents types, se trouvens adbe nombreuses especes végétales et
possedent des propriétés tres divdisedan.P,2001)Elles existent sous forme libre solubles
dans les alcools et dans les solvants organiquédssaosolvants chlorés alors que les formes
hétérosides sont plus ou moins solubles dans I'&lles sont considérées comme des
phytoalexines, celles-ci sont des molécules dddailmasses moléculaires prevenant de voies
meétaboliques variées comme celle des phénylprogasobu des sesquiterpenes. Les
phytoalexines sont synthétisées aux niveaux dess sitinfections et ont une activité
antimicrobiennes démontréevitro(Hoffmann.L,2013)

5-4-Alcaloides

Les alcaloides sont des substances organiquefjdespuvent d’origine végétales, azotées,
basiques sur le plan chimique ils constituent wuges tres hétérogéne, le seul point commun
est la présence d’'un azote qui confere a la maéaul caractere basique plus ou moins
prononceé. On rencontre les alcaloides chez nombrégétaux, ils peuvent étreprésents dans
tous les organes. Une plante renferme raremenguirakaloide ; en général on a un mélange

d’alcaloides de construction lus ou moins appaenté l'un d’entre eux domine.
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Lesalcaloides existent rarement a I'état libre danplante, mais le plus souvent ils sont

combinés a des acides organiques ou a des (Roimns.Det al.,2007)

Les alcaloides Formant un groupe trés large, quirded pharmaceutiguement tres actifs.
Certains sont des médicaments connus qui ont @tgsvthérapeutiques avérées C'est le cas
d'un dérivé de la pervenche Nwadagascar employé pour traiter certains types de cancer.
D'autres alcaloides, comme l'atropine, présents [@abelladone, ont une action directe sur le
corps : activité sédative, effets sur les troublewveux fnaladie de Parkmson.On les trouve
dans plusieurs familles des plantes, la plupartattzdoides sont solubles dans I'eau et I'alcool
et ont un godt amer. La plupart du temps ils agisaefaible doses, mais peuvent posséder,

méme a tres faible dose, une forte tox{ts#rin.P,2001)
5-5-Terpenoides

Appelés aussi terpenes, constituent un vaste grdepaétabolites secondaires, ce sont des
hydrocarbures naturels, de structure cyclique ouchigne ouveri@lalecky.M,2008)ils
possédent des structures, des propriétés physajugEmiques et activités biologiques trés
diverses, par exempleLe taxol® et le taxotere®ergénes de [l'if utilisés dans le traitement
des tumeurs de l'ovaire, du poumon et du (¥@ief.S,2004)Les terpenes constituent le
principe odoriférant des végétaux. Cette odeurdest a la libération des molécules tres
volatiles contenant 10, 15, 20 atomes de carlidtadecky.M,2008)Le terme de terpénoide
est attribué a tous les composés possédant unetuserumoléculaire construite d’'un
monomere a 5 carbones appelé isopréne, ces composésmajoritairement d’origine
végetale. Synthétisés par les plantes, organisma®sn les champignons et méme les
animaux, ils ne sont pas spécifigues des végétaisgpe le squaléne, le cholestérol ou
encore des sesquiterpénes et des diterpénes smtremt chez les animaug(ief.S,2004).
Cependant, I'extréme diversité des terpénoides wezégétaux contraste avec le petit
nombre détecté chez les animaux.Lesterpenoides lesoonstituant principaux des huiles
essentiels des résines et des cires des nombraoteg(Malecky.M,2008)La classification
des terpenoidesest basée sur le nombre de répetiteol'unité de base isoprene en donnant
des hémiterpenes (C5), monoterpenes (C10), segupnes (C15), diterpenes (C20),
sesterpénes (C25), triterpénes (C30), tetraterpé@d®) et polyterpengsl1l0) n avec
n>8(Connolly.Jet al.,1984).
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5-5-1-Stérols

Sont des constituants essentiels des membranetarel. On les trouve aussi bien chez les
animaux que dans les végétaux. Les stérols, trgerfeent répandus dans le monde vivant, se
rencontrent aussi bien chez les bactéries, les migaons, les plantes supérieures, les

protozoaires, les métazoaires que chez les gigagsaid.N ,2007)

Parmi les stérols, le plus important du point de agtivité biologique, est IB-sitostérol
présent dans toutes les plantes y compris les fatites Iégumes. On les retrouve également
dans des aliments comme les germes de blé ou @eleojhuiles végétales comestibles telles
gue I'huile de graines de tournesol ou de mais. dbades faites sur des animaux ont montré
gue le béta sitostérol, comme son glucoside, pessédies propriétés anti-inflammatoire,
antipyrétique, antinéoplasique et immuno-moduleafrica des effets antitumoraux, observes

sur les cellules de cancer humain de la proSatghiri.R,2000).
5-5-2-Saponines

Principaux constituants de nombreuses plantes imétks, les saponines doivent leur nom au
fait que, comme le savon, elles produisent de tmsse quand on les plonge dans les
solutions aqueux. Ce sont des hétérosides de pumidsculaires élevé.il sont solubles dans
'eau et dans l'alcool dilué. Les saponines existwyus deux formes, les stéroides et les
triterpenoidesLa structure chimique des stéroidds semilaire a celle de nombreuses
hormones humaines (cestrogéne, cortisone), et dereases plantes qui en contiennent ont
un effet sur l'activité hormongRoux.Det al.,2007) Lessaponosides ont également une
action veinotrope et méme des propriétés analgésjganti-inflammatoire et anti-
oedémateuse ce qui justifie leur emploi dans lesifestations de l'insuffisance veineuse, le
traitement des signes fonctionnels de la crise néitaire et dans les troubles dela fragilité
capillairglserin.P,2001)
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Il -Géneéralités
1-Propriété des champignons
1-1-Définition

Les champignons sont des microorganismes rigpent au domaine Eucaryotes
possédant une paroi rigide et un vrai noyau .ils aomtiennent pas de pigments
photosynthétiques .ils sont moins différenciés tpse plantes, mais présentent un degré
d’organisation plus élevé que les bactéries pratasy Le régne des champignons
(Mucota,Fungi) comprend plus de 50000 espécesreliftés. Parmi celles —ci, environ 200
sont actuellement connues comme agents infectigexlement une douzaine de ces espéces
pathogenes sont responsables de plus de 90 % dessesy.beaucoup de mycoses sont
relativement bénignes, comme par exemple dermatosegc.ces dernieres années cependant,
le nombre de mycoses sévéres menacant le pronotica augmenté .une raison en est
laugmentation des patients présentant un défranunitaire quelle qu’en soit la cause
(Fritz.K et al.,2008).
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Tableau N° :1 : Quelques différences entres champigns et bactéries (Fritz.Ket

al.,2008).
Noyau Eucaroyte, Procaryote, pas
membrane de membrane
Nucléaire, mitose nucléaire,
« nucléoide »
Cytoplasme Mitochondries, Pas de

réticulum
endoplasmique,
ribosomes 80s

Membrane cytoplasmique Stérols (ergostérol)

Paroi membranaire Glucanes,

mitochondries,
pas de réticulum
endoplasmique,

ribosomes 70s

Absence de
stérols
Muréine acide

mannanes , chitine jteichonique

mannoprotéines

(exceptions),
protéines

Métabolisme Hétérotrophes,

plus

aérobie, absence ¢ ou

photosynthese
Grandeur, diamétre moye Levures :  3-5-1C

pm.

hyphomycétes :
Dimorphe non définissable.

Présent che:

guelques

champignons

le Hétérotrophes,

souveni aérobie facultatif

strict et
anaérobie

1-5um

absent
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1-2-Morphologie : les champignons présents différents formes moogjiqlies

1-2-1-Hyphe .élément de base des champignons filamenteux.ctBteu ramifiée,

tubulaire, 2-10 um.

1-2-2-Mycélium
Enchevétrement d’hyphes. Mycélium végétatif qungige dans un milieu de culture et
pousse en profondeur, mycélium aérien (reproducsm@xuées) qui se développe aux dessus
du milieu de culture.
1-2-3-Levure
Elément de base d’'un champignon unicellulaire ialésrit comme blastospore .rond a ovale.
1-2-4-Pseudohyphes
Plusieurs levures allongées formant une chainesesemblant ainsi aux hyphes.
1-2-5-Dimorphisme
Certains champignons en fonction des conditionsremmentales, apparaissent sous forme
de levure ou de mycélium, ce qui est décrit cordim®rphisme .les champignon pathogénes
dimorphe se présentent au stade parasitaire (caagerd infectieux) sous forme de levure, et
sous forme de mycélium au stade saprophyte (surmiiieu de culture ou dans
I'environnement)Fritz.K et al.,2008)

1-3- Métabolisme

Tous les champignons sont C hétérotrophes, ceigpuifie qu’ils sont dépendants de sources
organiques exogénes de C comme substrat nutriéif.majorité des champignons sont
aérobies stricts. Beaucoup d’espéces sont capdblgmusser dans des milieux de culture
simples. Il existe des especes thermophiles, peptiiles, acidophiles. Les mycétes sont
généralement adaptés a des environnements quersiehaistiles aux bactéries. Ills adsorbent
le nutriment plutdt que de les ingérer comme lg fes animaux .toutefois, ils se distinguent
des bactéries par certains besoins que le milieu sadisfaire et par des caractéristiques

nutritionnelles suivantes :

- En regle général, les mycetes se développentxaans un environnement dont le PH est

d’environ 5, ce qui est trop acide pour la croissatie |la plupart des bactéries habituelles.
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- Presque toutes les moisissures sont aérobigdupeart des levures sont des anaérobies

facultatifs.

- la plupart des myceétes résistent mieux a la esssmotique que les bactéries ; par
conséquent, la plupart peuvent croitre dans dasuribu la concentration de sucre ou de sel

est relativement élevée.

- les mycetes peuvent se nourrir de substancesogtiennent une trés faible teneur en eau,

généralement trop faible pour permettre la croissates bactéries.

Les mycetes ont un peu moins besoin de diazotelagubactéries pour atteindre un taux

équivalent de croissances.

- les mycetes sont souvent capables de métabdbseglucides complexes, tels que la lignine
(un constituant du bois), que la plupart des bextér ne peuvent pas utiliser comme

nutriment.

Ces traits permettent aux mycetes de pogssales substrats qui semblent peu propices
a la vie, tels que les murs des salles de bainsuileet les vieux journauxGerard.J et
al.,2012).

1-4- Multiplication des champignons
1-4-1-Multiplication asexuée

Celle-ci comprend la multiplication végétatiges filaments et des levures et la fraction

végeétative .c’est a dire la formation des spores@asegFritz.K et al.,2008)
1-4-2- Multiplication sexuée

La multiplication sexuée des fungi perfedyr(; eumycétes) suit en principe le méme
modele que celui des eucaryotes supérieurs. Leauroge deux partenaires haploides
fusionnent et forment un zygote diploide. Les chigmons qui parasitent les tissus humains
rarement des spores sexuées. Chez beaucoup deighangppathogenes, les structures de
reproduction sexuelles ne sont pas connues ou mtepas sans doute méme pas présentes.
Ces champignons sont décrits comme Fungi imper{egt ;. deutéromyceteg}ritz.K et
al.,2008)
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1-5-L’'importance économique des mycetes

Les mycetes sont aussi utiles, on les utéisebiotechnologie depuis des années. par
exemple Aspergillus niger sert a produire de I'acide acitique pour la prépan des aliment
et des boissons depui914 .la levuresaccharomyces cerevisiae est employée pour faire du
vin .Elle aussi été génétiquement modifiee powdpire diverses protéines , y compris un
vaccin contre I'hépatite BTrichoderma est utilisé commercialement pour produire de la
cellulase, une enzyme qui permet d’éliminer lesigacellulaires des plantes et de clarifier
ainsi les jus de fruits .quand on a découvertieltaun médicament anticancéreux provenant
de l'if , on a craint que les foréts de ce conern® soient décimées dans la ruée pout la
substance thérapeutique .Mais #8993 Andrea et Donald Stierle ont sauvé les ifs en
découvrant que le mycetaxomyces produit lui aussi du taxol. On utilise des myceatans la
lutte biologigue contre les insectes nuisibles.1880, le mycéete§&ntomorphaga s’est mis
subitement a proliférer et a tuer la spongieusepapillon qui était en train de détruire les
arbres dans I'est de I'Etas —Unis et du Canadihélre actuelle, on poursuit des recherche
en vue d’établir si ce mycete peut remplacer lssdticides chimiques. Chaque année, de 25
a 50 % des fruits et des légumes cueillis sontsgddéé les mycéetes. On ne peut pas utiliser les
fongicides chimiques contre ce fléau pour des rmisde sécurité et de sécurité et de
protection de I'environnement .Toutefois, on peuptoyer sans risques, et on le fait, un autre
mycetes,Candida oleophila, pour empécher la croissance des myceétes suruigs cueillis.
Ce biopesticide est efficace parce Queleophila recouvre la surface des fruits avant que les
myceétes nuisibles s’y établissent .les recherchgsosirsuivent pour trouver d’autre mycetes

utiles dans la lutte contre les parasites :

* Metarrhizium pousse sur les racines des plantes, et certainangfuas parasites meurent
apres s'étre nourris des racines.

e Au Texas, on a découvert un mycete sur des insgaiese nourrissent d’aubergines .On
espere utiliser ce mycetes comme nouvelle armeiammitrole contre I'aleurode, une
petite mouche blanche trés répandue qui répanduecqasionne des pertes importantes
en agriculture

» Coniothyrium minitans s’attaque aux mycétes quirdgent les cultures de soja et

d’autres l[égumineuses.
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Dans la lutte contre les termites dissimuld@ss les troncs d’arbres et d’autres endroits
difficiles d’acces, on a mis aux points une moussgenantPoecilomyces fumosoroseus .On
mise sur cette arme biologique comme solution ddmarege aux insecticides chimiques
(Gerard.J et al.,2012)

2-Aspect généraux des maladies dues aux champignons

Plus de la moitié de la population mondialeiefectée par des eucaryotes pathogénes.
L’organisation mondiale de la santé (OMS) compten&ladies parasitaires parmi les 20
premieres causes de mort par infection microbiemmemonde. Depuis les 20 derniéeres
années, on assiste a une augmentation de I'in@deges mycoses graves. Il s’agit d’infection
nosocomiales qui touches les personnes dont lersgsimmunitaire est affaibli.de plus, des
milliers de maladies fongiques affectent les plargei une valeur économiques importante,

causent des pertes de plus d’un milliard de doplarsaanné€¢Gerard.J et al.,2012)
2-1-Candidoses
Définition

Ce sont des infections dues a des champigdorgenre candida .ces champignons sont
des levures anascoporées produisant un pseudoaumycelium .au moins 70 % des
infections a candida sont provoquées paralbicans .le reste est d( @. parapsilosis, C
tropicalis, C. guillermondii, C.krusei et quelgues autres espéces plus rarescaddida
(Fritz.K et al.,2008)

2-1-2Candida albicans
Généralité

Les levures sont des champignons microscepiqunicellulaires se multipliant par
bourgeonnement. Leandida albicans, souvent associé a un champignon microscopiqte, es
un microorganisme de la famille des levures quirgevent normalement dans I'organisme
humain en quantité relativement limitée. Cette tevieprésente la cause de pathologies
graves et dont la fréquence reste constante mbdgdéveloppement de nouveaux moyens
thérapeutiques, en particulier chez des patienmsunodéprimégrritz.K et al.,2008)
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2-1-3- Morphologie

Candida albicans est une levure non capsulée, non pigmentée, ebiaérCette levure
diploide, dont le matériel génétique se répartithait chromosomes, se reproduit de fagon
asexuée par bourgeonnements multilatéraux d’'uheleehére (le blastospore) formant ainsi

des colonies blanches crémeuses.

Au niveau morphologique, cette levure peut mesdeeB a 15um, et est caractérisée par un

polymorphisme

- La forme blastospore, ronde ou ovale, mesurar? d 4um avec parfois un bourgeon de

formation

- La forme pseudomycélium, mesurant de 500 a @®0de longueur et de 3 a|bn de
largeur, composée d’'un assemblage de cellules rbmatsa bout pour simuler un filament

mycélien

- La forme mycélium vrai, champignon filamenteupésifique de I'espéce Candida albicans,
ou la conversion d'une levure en filament mycél@sse par I'intermédiaire d’'une structure
appelée le tube germinatif. Cette forme favorigeséision des tissus et des organes de I'h6te
(Youcef Ali.M.,2014) .

2-1-4-Ecologie

La levureC. albicans est dimorphe, caractérisée par deux formes, lamdonormale
appelée « levure» et la forme infectieuse appai@gcelium». Elle n’est jamais retrouvée sur
la peau saine, elle se plait a vivre dans des é@sdvarticulierement chauds et humides du
corps humain, sa nourriture préférée est le glyeegain sucre complexe des cellules
épithéliales formant la peau et les muqueuses. RRRiellules du corps contiennent de
glycogéne, plus Candida s’en nourrit et se dévalopp niveau des mugueuses digestives et
vaginales, la levure se présente sous forme deobfawes, considérées comme la forme
saprophyte qui vit en symbiose avec l'organismeeh&n revanche, lorsque le délicat
equilibre entre la forme commensale et les défenmsesunitaires est rompu, cette étroite
symbiose se transforme en parasitisme, résultanturem maladie infectieuse appelée
candidose. Au niveau des tissus infec@mdida albicans est retrouvée simultanément sous

les formes de blastospores et de mycélium. Aloeslgdorme blastospore reste non-invasive,
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la forme mycélienne est capable de pénétrer lesupusps. La contamination est
essentiellement inter humaine, soit par transmis$ézale, soit par contact direct (salive,
sécrétions, mains). En milieu hospitalier, les fegudu genre Candida et en particulier
Candida albicans représentent la cause majeure des infections aosales opportunistes

d’origine mycosique.

Candida albicans peut aussi étre isolée de maniere exceptionnalie th nature (sol, plante,
atmosphere, eau...) mais cela résulte en généraledtontamination fécal€Youcef
Ali.M.,2014) .

2-1-5-Taxonomie

Le genre Candida comprend environ 200 espidmeisies plus rencontrées en pathologie
humaine sont:C. albicans, C. tropicalis, C. glabrata, C. krusel, C. guilliermondii, C.
parapsilosis, C. kefyr et C. dubliniensis. Sur le plan taxonomique, les Candida sont classés

parmi les Ascomycetd¥ oucef Ali.M.,2014).
Régne Fungi
Division : Ascomycota
Classe Saccharomycetes
Ordre :Saccharomycetales
Famille : Saccharomycetaceae
Genre Candida
Espece Candida albicans
2-1-6- Pathogénie deandida

Candida est présent comme commensal surdgsienses de 'homme et de I'animal. les
infections a candida sont pour cette raison cons@éomme des infections endogénes .les
candidoses surviennent le plus souvent chez deengmatavec résistance abaissée |,
principalement en cas de neutropénie, corticothérapmliabéte ou de traitement antibiotique

a large spectre ( levée de la résistance de calbomg .
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Les muqueuse sont le plus affectées, plusnant la peau et les organes internes, ou la
cavité abdominale en cas de complication de leugyie abdominal (candidose profonde).
En cas d'infection de la cavité buccale, on obsee®revétements blanchatres adhérents sur
la muqueuse jugale et la langue. La vulvo-vagiméssemble, d'un point de vue
macroscopique, a la candidose buccale. La peapriesipalement infectée au niveau des
parties humides et chaudes du corps. Les ongleglfomycose) peuvent étre envahis.
Candida peut aussi envahir le poumon et, par dissdion hématogéne, les reins le coeur et
d’autre organes la candidose chronigue que mucoéetaest considérée comme la

conséquence d’'une altération de 'immunité celfeléitritz.K et al.,2008)
2-2-Aspergillose

2-2-1-Aspergillus
Généralités

Les Aspergillus sont des moisissures appantes la classe des Ascomycetes.

Morphologiquement, le genre Aspergillus comprend deycetes dont le mycélium est
cloisonné (Eumyceétes) et porte de nombreux coniicgs dressés, non ramifies, terminés
envésicules. Les phialides sont portées soit dineenht sur les vésicules (téte conidienne
unisériée), soit sur des métules (téte conidiensériBe) alors que les spores (conidies) sont
séches, en chaines et unicellulaires. Les Aspesgdbnt des contaminants trés communs,
polyphages dont certaines souches pouvant étreogeiks pour 'Homme et pour les
végetaux par la production de toxines Cependamijtadds souches représentent un intérét
industriel pour la préparation d’aliments fermengispour la production d’enzymes et
d’acides organiques. Ce genre comprend environ d§feces réparties en 18 groupes
morphologiquement, génétiquement et physiologiquetmpeoches. Une vingtaine d’espéces
est impliqguée dans des pathologies animales et inesaLes Aspergillus ont une large

répartition géographique, mais sont plus souvesa@ss aux régions a climat chaud
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Conidies ~———__

_ Phialides

_ Métules

T~ Vésicule

Conidiophore
< (large, non cloisonné) >

Cellule ]\ld.llk‘ o TS

Filament végétatif —
(fin, cloisonné)

Figure N° : 3 Principaux caractéres morphologiquesles Aspergillus (Tabuc.C,2007)
2-2-2-Définition

Est une mycose opportuniste qui touche @didrement les poumons ; elle est causée
par aspergillus (formes de hyphes filamenteux olmgs qui ont environ 3-4um d’épaisseur
et présentent une ramification en forme Y). Leseegifloses les plus les plus frequemment
rencontrées sont dues a aspergiliosgatus et A.flavus .plus rarement on trouv& niger, A.
nidulans et A .terreus. Cependantfumigatus est responsable d’au moins 90 % des cas
d’aspergillose. Les aspergillus se rencontrent af@rf ubiquitaire dans la nature. On les

observe plus fréquemment sur des plantes en déitiopo
2-2-3-Pathogénie de I'aspergillus

La porte d’entrée la plus importante de liatgafectieux est I'arbre bronchique, mais les
germes peuvent aussi pénétrer par des lésionstastan muqueusdsritz.K et al.,2008)

2-2-4-Aspergillose du systéme respiratoire

I'aspergillome est un nodule de champignoitsonscrit qui se développe en régle
général dans une caverne préexistante (p. ex. reaweberculeuse ) .une autre affection

pulmonaire est représentée par la pneumonie chuemégcrosante .
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chez les patients neutropéniques, atteintsSiDA ou greffés, survient I'aspergillose
pulmonaire aigué invasive de mauvais pronostice .\utre aspergillose des voies
respiratoires est la trachéobronchite .les aspasgdont parmi les champignons , ceux qui
sont le plus souvent impliqués dans les infectides sinus nasaux une des mesures
importantes de préventions de l'aspergillose pulirenchez les patients greffés de moelle
osseuse est la filtration de I'air avec des filtrde haute efficacité dans les unités de soins
stériles(Fritz.K et al.,2008)

2-3- Propriétés pathogénes des myceétes

Bien qu’ils causent des maladies, les mycétes ne g@as caractérisés par un ensemble
bien défini de facteurs de virulence. Certains naeéroduisent des métabolites qui sont
toxiques pour les hétes humains .Toutefois, dansasda, la toxine humains la toxine est
seulement une cause indirecte de la maladie, paiilgmycéte est déja en croissance sur ou
dans I'néte .certains d’entre eux, tels que lessmsures qui poussent dans les maisons,
peuvent provoquer une réaction allergique cheztéhbes trichothécenes sont des toxines
fongiques qui inhibent la synthese des protéines tks cellules eucaryotes. Elles provoquent
des irritations cutanées, des maux de tétes, desssement graves, de la diarrhée, des
problemes oculaires et ,parfois , des hémorragiagnaires fatalestachybotris etfusarium
sont des mycetes qui poussent sur les murs endo@snpayg I'eau . Au cours des dernieres

annees, les trichothécenes ont causeé la mort deepts nourrissons.

I semble évident que certains mycétes ptése¢ des structures et des propriétés qui
contribuent a leur virulenceCandida albicans et Trichophto sont deux mycetes qui
provoguent des infections cutanées et sécrétentpadsases. On croit que ces enzymes
modifient la membrane des cellules de 'héte dmifaa permettre 'adhérence du microbe.
Cryptococcus neoformans est un mycéte qui entraine un type de méninglt@roduit une
capsule qui I'aide a résister a la phagocytoseta@®er mycétes ont acquis une résistance aux
médicaments antifongiques, notamment en réduisasyrithése de leurs récepteurs pour ces

produits.

L’ergotisme, maladie courante en Europe ayendge, est le fait d'une toxine produite
par un ascomycéete pathogene des plafiksjiceps purpurea —I'ergot — qui posse sur les

céreales, dont le seigle.
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La toxine est un alcaloide qui peut causs kallucinations .Elle provoque aussi la
constriction des capillaires et peut entrainer dnggénes des membranes en enrayant la

circulation du sang dans le corps.

Plusieurs autre toxines sont élaborées mamgcétes qui croissent sur les céréales ou
autres plantes .par exemples le beurre d’aractstieceasionnellement retiré de la vente en
raison d’'une quantité excessive d’aflatoxine, samst qui a des propriétés cancérogenes.
L’aflatoxine est produite par la croissance de lapismssure Aspergillus flavus.

A la suite de son ingestion, elle se transformedaits le corps humain en un composé

mutagene.

Quelques myceétes sont a l'origine de toxiappelées mycotoxines. La phalloidine et
'amanitine, qui proviennent Aimanita phalloides, sont des exemples de mycotoxines. Ces
neurotoxines sont assez puissantes pour causerrtade ceux qui mangent ce champignon

macroscopiquéGerard.J et al.,2012)
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1-Matériel végeétal

Les échantillons utilisés dans cette étudat $es feuilles deMarrubium vulgare ces
dernieres ont été récoltées au moins de févrie? 2a& la région d’Ain sandel (Wilaya de
Guelma). Elles sont séchées a lair libre et cougses a I'abri de la lumiere et de 'lhumiditée.
2-Etude phytochimique
2-1-Tests préliminaires de la composition chimique
2-1-1- Alcaloides
A 01g de la poudre végétale sont ajoutés 5ml é8CH Le mélange est agité et macéré
pendant 24 heures. A 1 ml du filtrat sont verségsi@tes du réactif du Mayer. La formation
du précipité blanc- jaunatre indique la présenedcdloides(Edeogalet al.,2005)
2-1-2-Tanins
A 01 g de la poudre sont dispersées dans 20 mudieaillante. Aprés infusion pendant 15
mn. Le filtrat est couplé & 100 ml par I'eau diéél A 5 ml de filtrat sont ajoutés quelques
gouttes d’une solution de chlorure ferrique (ReQ.. Aprés I'agitation le test positif se
traduit par I'apparition d’'une couleur brun-vdiiEdeogalet al.,2005)
2-1-3-Flavonoides
La fonction phénolique des flavonoides donne déwaions variées. La réaction du Feé€ll
du groupement phénol est révélée par I'apparidiane couleur verdatre.
01g de la poudre végétale sont solubilisées damd @®au distillée. Le mélange est porté a
ébullition pendant 15 mn puis filtréEdeogal etal.,2005)
A 02 ml la solution extractive sont ajoutés 2 208ites de solution deFeli27. le test
positif est révélé par I'apparition d’'une couleerdatre
A 2mlde la solution extractive sont ajoutés 2 208ttes d’une solution diluée de Fe@l2”.
le test positif est révelé par I'apparition d’wwilure verdatrglEdeogalet al.,2005).
2-1-4- Saponosides
A 100ml d’eau distillée bouillante sont ajoutéesdmyla poudre. le mélange est maintenu a
ébullition pendant 15mn. Apres filtration,le volurest complité a 100ml.
Remplir Iml du décocté &.Jpréparé dans un tube a essai et ajuster le vaduhdenl avec de
'eau distillée. Ensuite, agité 'ensemble estdarsau repos , laisser reposer pendant 15 mn.
L’apparition d’une mousse qui dure quelque instaique la présence des saponosides.
(Edeogalet al.,2005)
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2-1-5-Coumarines

A 01g de la poudre végétale sont versées quelguates d’eau distillée. Le tube est
recouvert avec un papier imbité d’ une solutioNa®H et porté dans un bain marie pendant
guelques minutes. Puis 0.5ml de )X dilué (10)) sont ajoutés. deux taches sont déposées
sur un papier filtre puis examiné sous la lumieké Ua fluorescence des taches confirme la
présence des coumarinégdeogalet al.,2005)

2-1-6 -Sterol non saturés et les triterpénes

5 g de la poudre végétale sont macéré dans 20mdhkbeoforme, puis 1ml de l'acide
sulferique H,SO, sont ajoutées au filtrat. L'apparition d’'une cawl verte a la surfase de
contacte entre les deux phases indique la préskrscstérols insature et triterpériesleogal

et al.,2005)

3-Préparation de I'extrait méthanolique

Elle se fait selon les étapes suivantes
3-1-Délipidation

200 g de plantMarrubium vulgare sont macérés dans I'éther de pétrole cette mame et

répéter trois fois avec filtration et renouvelleméa solvant a chaque fois.
3-2-Dépigmentation

Le résidu obtenu apreés la délipidation est n&at@is fois avec le chloroforme en filtrant &

chaque fois
3-3-L’Extraction de polyphénols (extrait méthanolique)

Il est procédé a la macération par le méthanetteCopération est refaite trois fois avec
filtration a chaque fois. Les trois filtrats soniseite récupérés et évaporés dans un rot a
vapeur. Le résidu est récupéré dans des flacomsétiguement ferme, puis laissé de séché a

I'air libre pour évaporer le maximum du méthanol.
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Matiere seéche

Broyage

poudre

Ether de pétrol

Screening phytochimique [ Délipidation
Chloroforme

( > Alcaloides \

> Flavonoides

» Tanins Dépigmentation

» Saponosides

» Coumarines |I

> stérols
\ / Extraction de poly

phénols

N

[ Evaporation

V.

Récupération de méthanol
[ Séchage de résidu]

Les tests
antifongiques

Figure N°4: Protocole expérimentale.
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4-Analyse des extraits méthanoliques ddarrubium vulgare
4-1-Dosage des polyphénols

La teneur en composés phénoligues des extraitbam@iques deMarrubium vulgare
(EMMV) a été déteminé par la méthode de folin-cieza(Talbi.H et al., 2015) Ce dosage
est basé sur la réduction en milieux alcalin denliture phosphotungstic (WO),
phosphomolybdic (M@?) du réactif de folin par les groupements oxydalles composés
polyphénoliques, conduisant a la formation de pitsdde réduction de couleur bleue. Ces
derniers présentent un maximum d’absorption damiehsité est proportionnelle a la quantité
du polyphénol présent dans I'échantill¢halbi.H et al., 2015).200 ul de chaque extrait sont
ajoutés a 1 ml de réactif de folin le mélange eshdgénéisé et incubé pendant 4 minutes,
800ul d'une solution de carbonate de sodiumQ@ (0,75.) sont ensuite additionnés au
milieu réactionnel. L’absorbance est mesufeé=a765nm. La concentration des polyphénols
totaux est calculée a partir de la courbe d'étagen établie avec l'acide gallique
(0-200ug/ml) et exprimée en milligrammes d’équivdde d’acide gallique par gramme
d’extrait(Talbi.H et al., 2015)

Tableau N° :2 Dosage des polyphénols totaux de &xtrait méthanoliques de
Marrubium vulgare

Concentrations | O 50 100 150 200
mg/mi
La densité 0 0.435 | 0.814| 1.310 1.683
optique
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y = 0,0085x + 0,0002
R?=0,9984

) g

1 / ¢do
0,8

0,6 concentration
0,4 / mg/ml

0 50 100 150 200 250

Figure N° :5 Courbe d’étalonnage de I'acide gallige

5-Séparation par chromatographe sur couche mince (€M)

Deux microlitres de I'extrait sont déposés a pleisits repéres a 1,5 cm du bord inférieur de
la plaque. Les phases mobiles sont préparéesrefaigre est constituée d’'un mélange de
'acétone/eau (20/20), la deuxieme est composéead#aacétique/méthanol/eau (50/67,5/5)
pour la troisiéme, il est utilisé un mélange deoobflorme/méthanol/eau (50/67,5/5), et le
dernier est composé d’'acétate d’'éthyl/méthanol(éal67,5/5) Les plaques sont observées
sous lampe UV a =254 nm. Des RF sont donné par la formule suivante

distance parcourue par I'échanlillon
~ distance parcourue par le solvant

6- Détermination de I'activité antifongique

6-1- Souches utilisées

Les champignons utilisées proviennent du laboeatie bactériologie de I'’hépital * 1bn
Zohr * 1l s’agit de :Candida albicans et Aspergillus Niger.

L’activité antifongique est déterminée par la hoéle la diffusion de disque. Le milieu de
culture utilisé est sabouraud-dextrose Agar (SD&Yrpes deux souches.
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6-2 Isolement des souches fongiques

Les champignons a tester sont ensemenceées parssirides boites de sabouraud-dextrose
Agar (SDA) puis incubée pendant un jour pour laute Candida albicans et deux jours pour
Aspergillus niger.

6-3-Test de méthanol

Aprés ensemencement, les disques stériles de pepidman de 6 mm de diamétre sont
déposés en surface a raison de trois disques ftar B0 | de méthanol sont déposé sur
chacun disque, ils sont incubés a 28°C pendantp@4hCandida albicans et 48h a 28°C
pourAspergillus Niger.

6-4- contréle positif

Des disques contenant les antifongiques (phanda&ibhconazol et Imuzol) avec des
concentrations croissantes de (10, 50, 100, 130, 250 et 1000) mg/ml sont déposeés a la
surface du milieu contenant les deux souchescti@h@é, ces boites sont incubées a 28°C
pendant 24h, 48h et 72h.
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1-Screening phytochimique des feuilles ddarrubium vulgare

Analyse au laboratoire

Le screening phytochimique a permis de mettréadence la présence des métabolites

secondaire au niveau de la plantes étudiée. Lata#tale ces composés chimiques est basée
sur des réactions de précipitation, apparition desse, un changement de couleur spécifique
ou un examen sous UV.

1-1- Alcaloides

L’apparition de précipité blanc a signifieé la prase des alcaloides dans les feuilles de
plantes choisie.

1-2-Coumarines

L'apparition des taches fluorescentes violettes jaminatres apres L'exposition du
chromatogramme a la vapeur de I'ammoniaque et szalisation sous UV confirme la
présence des coumarines chez les feuilles de plante

1-3- Tanins

L’apparition d’'une coloration brune verdatre a riméria présence des tanins dans les feuilles
deMarrubium vulgare.

1-4- Stérols

Le test de stérols montré que la surfase de denésntre les deux phases a une couleur verte,
cela indigue I'existence des stérols insatureiterprénes

1-5-Flavonoides

L’'apparition d’'un Précipité blanche signifié ques ldeuilles deMarrubium wvulgare
contiennent des flavonoides.

1-6-Saponosides

L’apparition d’'une mousse qui dure quelques instanfirme la présence des saponosides.
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Tableau N° :3 Résultats du Screening phytochimiquee plante

Teste |Les Les Les Les Les Les
plante Tanins | Alcaloides| saponosides coumarines| flavonoides| stérols
Marrubium
vulgare +++ + + +++ +++ +

1) +++ : quantité important,

2) + : quantité faible
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2-Résultats de I'antifongiogramme et 'aromatogramne

2-1-Test de méthanol

La Figure (N°:7) illustré que le test méthanol eépatif réalisé sur les microorganismes
étudiées, ce dernier ne présent aucun pouvoimnagidue

() (b)

Figure N°:6 Effet du méthanol sur les deux souclsgfongique (a)leveurcondida
albicanset (b) champignonAspergillus Niger

2-2-Antifongiogramme

LesTableaux N°: 4, N°:5, N°:6, N°: 7, N°:8, N9, N°:10 et N° :11.LesFigures N° :8,
N°:9, N°:10, N°:11 N°:12, N°:13, N°14 et N° 5| font apparaitre les résultats des
antifongiques testés sur les microorganisemeségudi
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2-3-Teste positif decandida albicans

A-Observation apres 24h des antifongiques:

Tableau N° : 4 Diamétres d’inhibition des antifmgiques

concentrations 10 | 50 | 100 | 150| 200, 250 1000

mg/ml

antifongiques

phanazol 0 0 0 2 6 7 0
kétoconazol 0 0 3 5 6 10 7
Imuzol 0 0 0 0 1 7 0

diamétre d' inhibition(s
D

= phonazol
6 m kitoconazole
~ imazole
2 I
les concentratior
g ' ' ' ; des antifongique

10mg/ml 50mg/ml 100mg/ml 150mg/ml 200mg/ml 250mg/ml  1g/ml

Figure N°: 7 Diametres d'inhibition des antifonggues testés surcondida albicans

La soushe s’est manifestée d’'une part résistantepbanasole et le kitoconazole pour les
concentrations10mg/ml et 50mg/ml. Et d’autre psetsible pour les concentrations 100, 150,
200, 250mg/ml. Pour 'imudazol la souche est prissane sensibilité pour les concentrations
(200 et 250mg/ml) avec des diamétres de (let 7mm).
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B-Observation apres 24h avec 'extrait

Tableau N° :5 Diamétres d’inhibition de I'extrait méthanoléque :

10 | 50 100 150| 200 250 1000
Concentrations

L’extrait g/ml

L’extrait e e e e s

1) +++ : quantité important

2) ++ : quantité faible

Figure N° :8 Aromatogramme de I'extrait méthanolique denarubium vulgar testé sur
condida albocanspres 24h

D’aprés les résultats obtenus, I'extrait méthanai demarubium vulgar exerce un effet

antifongique sucondida albicans avec des diamétres variante de 2 mm al0 mm

C-Observation apres 48h avec les antifongiques:

Tableau N° :6 Diameétres d’inhibition des antifonggues testés sur deondida albocans

apres 48h
Concentrations 10 | 50 | 100| 150, 200f 250 1000
mg/mi
antifongiques
phanazol 0 0 0 2 4 7 0
kétoconazol 0O |0 | 2 5 6 10 4
Imuzol 0 0 0 0 1 5 0
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8 m phonazol
B kitoconazole
i " imazole
: [
O T T T T

concentration
10mg/ml  50mg/ml 100mg/ml 150mg/ml 200mg/ml 250mg/ml 1000mg/ml mg/ml

diamétre d' inhibition(mm)
(o)}

Figure N° :9 Diamétres d’inhibition des antifonggues surcondida albocanspres 48h

La soushe s’est manifestée d'une part résistante phanasol et kétoconasol pour les
concentrations 10 et 50 mg/ml. Et d’autre partsg#ea pour les concentrations 100, 150, 200
250mg/ml avec des diamétres de (2 et 10mm). Pmowdol la souche est présente une
sensibilité pour les concentration (200 et 250mpawéc des diamétres de (let 5mm).

D- observation aprés 48h avec I'extrait

Tableau N° :7 Diamétres d’inhibition decondida albicansavec I'extrait méthanolique

Concentrations | 10 50 100 150 200 250 1000
Mg/ml
résultat ++ +++ ++++ +++ ++ ++ ++
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2-4-Test positifd’AspergillusNiger
A-Observation apres 48h avec les antifongiques

Tableau N°: 8 Diamétres d’'inhibition des antifonggues testés sud’Aspergillus Niger

concentration 10 { 50 | 100 | 150| 200| 250 1000
mg/mi
antifongiques
phanazol 2| 6 9 6 9 7 12
kétoconazol 2| 1 3 5 6 4 5
Imuzol 0o |7 5 2 5 5 8

© imazole

diameétre d'

10mg/ml 50mg/ml 100mg/ml 150mg/ml 200mg/ml 250mg/ml  1g/ml

Figure N° :10 Diameétre d’inhibition des antifongques testés suAspergillus Niger
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50 mg/ml

10 me/ml

1000 mg/ml

200 mg/ml

250 mg/ml

o

Figure N° :11 Effet des antifongiques suAspergillus Nigeraprés 48h
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B-Observation apres 48h avec I'extrait :

Tableau N°: 9 Diametres de l'inhibitiond’Aspergillus Nigeravec I'extrait MMV

ncentration | 10 50 100 150 200 250 1
mg/mi
L'extrait
Les résultats +++ +++ +++ +++ ++ ++ ++

1)+++ :quantité important

2)++ :quantité faible

u

Figure N° :12 Aromatogramme de I'extrait MMV testé surAspergillus Nigerdans 48h
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C-Observation aprées 72h avec les antifongiques :

Tableau N° :10 Diamétres d’'inhibitiond’Aspergillus Nigeravec les antifongiques

Concentration| 10 50 | 100 | 150| 200, 250 1
mg/m

antifongiqu

phanazol 0 2 5 5 5 6 1

kétoconazol 0 0 0 3 0 0 2

Imuzol 0 2 0 0 0 1 2
C
S
5 6 = phonazol
E 4 m kitoconazole
9 " imazole
o |2
@
E 0 . T T T
a)

10mg/ml 50mg/ml 100mg/ml150mg/ml200mg/mi250mg/ml  1g/ml

Figure N° :13 Diameétres d’'inhibition d’Aspergillus Nigeravec les antifongiques
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Figure N° :14 Effet des antifongiques testés slirAspergillus Nigerdans 72h
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D-Observation apres 72h avec I'extrait :

Tableau N° :11 Diamétre de l'inhibition d’Aspergillus Nigeravec de I'extrait MMV

apres 72
ncentrations | 10 50 100 | 150 200 250 100(d
mg/mi
L’extrait
Résultats ++ ++ +++ | | A |

Figure N° :15 Aromatogramme de 'TEMMV sur Aspergillus Nigerapres 72h

Page 46



Résultats et Discussion

3-Dosage des polyphénols totaux :

Les Dosage des polyphénols totaux sont exprimés dandelex Tableaux N°2, N° :12.La
méthode modifiée de Folin-ciocalteu s’est avérdiaafe pour le dosage des polyphénols
totaux dans l'extrait méthanoligue MV. Cette méihoa été choisie car elle satisfait aux
critéres de reproductibilité et de faisabilité.

Tableau N° :12 Teneur en polyphénol totaux de 'EIMV

Teneur en polyphénol (mg EAG/g extrait)

L’EM Marrubium 75.50
vulgare

4-Chromatographie sur couche mince CCM

L’analyse par chromatographie sur couche mincé&obsérvation sur une lampe a UV a une
longueur d’'onder = 254 nm. quatre systemes de solvant sont utilegiés d’étudier la
solubilité des molécules composant cet extrait'eetrhit. Les phases sont : acétone /eau

(20Vv/20V), acide acitique/méthanol/eau (50V/67.5¥)5acétate d’éthyle/méthanol/eau
(50V/67.5V/5V), chloroforme/méthanol/eau(50V/67.5V)

Tableau N° :13 Valeurs des Rapports frontauxRf) du solvant Acétone/méthanol/eau

Acétone/méthanol/eau
Les Taches Rapports frontaux Rf) Les couleurs
Taches 1 0.05 Orange
Taches 2 0.34 Orange
Taches 3 0.65 Vert clair
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Tableau N° :14 Valeurs des Rapports frontaux Rf) du solvant Acide acitique

/méthanol/eau

Acide acitique /méthanol/eau

Les Taches Rapports frontaux Rf) Couleur
Taches 1 0.6 Bleu clair
Taches 2 0.65 Vert clair

Le systeme de migration constitué d’Acétate d’éhgle méthanol et d’eau (50V/67.5V/5V),

a permis d’avoir une tres bonne séparation chrognaphique et une visibilité acceptable des

taches par rapport aux autre systeme de migrathcetone/méthanol/eau, Acide acitique

/méthanol/eau, chloroforme/méthanol/eau)

Tableau N° :15 Valeurs de Rapports frontauxRf) du solvant Acétate d’éthyle

/méthanol/eau

Acétate d’éthyle/méthanol/eau

Les Taches Rapports frontaux Rf) Les Couleurs
Taches 1 0.10 Bleu

Taches 2 0.15 Bleu

Taches 3 0.60 Orange fonceé
Taches 4 0.63 Orange clair
Taches 5 0.72 Vert

Tableau N° :16 Valeurs de Rapports frontaux Rf) du solvant chloroforme

/méthanol/eau

chloroforme/méthanol/eau

Les Taches Rapports frontaux Rf) Les Couleurs
Taches 1 0.48 Bleu clair
Taches 2 0.75 Orange
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Figure N°:16 Chromatographie sur couche mince dédxtrait méthanoléque
Systéme de solvant (A : Acétate d’'éthyle/méthanoba, B : acide acitique/méthanol/eau

C : chloroforme/méthanol/ eau, D : Acétone/méthanétau)
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I-Analyses qualitatifs de la plante

-Le screening phytochimique

Le potentiel d'une plante médicinale est attribué l'action de ses constituants
phytochimiques. lls sont produits comme métabolgesondaires, en réponse au stress
environnemental ou pour assurer un mécanisme dmskifaux agressions provoquant des
maladies chez les végéeta{iMOHAMMEDI, 2013).

Le screening phytochimique a permis de mettreéeidence la présence de quelques
meétabolites secondaire (Tanins, flavonoides, aldasy stérols, coumarines et saponosides)
La détection de ces composés chimiques est baséalesu essais des réactions de
précipitation, un changement de couleur et l'obsgon sous lampe UV. L’examen
phytochimique réalisé sur la partie aérienneviderubuim vulgare a révélé la présence des
Tanins et des flavonoides en quantités importaoaescontre les autre composant sont en
guantités moins importantd gdbleauN°® :2). La CCM réalisés, a montré la richesse de cet
extrait en produits de différente solubilité does leffets thérapeutique sont nombreux. Les
résultats sont contradictoire avec ceux détermipee(Kahlouche,2015)qui n'ont pas
détectées la présence des coumarines et des désaloi
lI-Analyses quantitatives de I'extrait
Les composés phénoliques (acides phénoliques nmehiflavonoides) forment le groupe des
composés phytochimiques le plus important des @dantcar ils exercent un
effetpharmacologique et assurer un meécanisme denskéfaux agressions provoquant des
maladies chez les végétaux.

La détermination de la teneur en phénols totaus tiartraitdearrubiumVulgareest estimée
par la méthode de Folin- Ciocalteuqui est baséelasugduction en milieu alcalin de la
mixture phosphotungstique (W€ phosphomolybdique (Mo£) du réactif de Folin par les
groupements oxydables des composés phénoliquediisant a la formation de produits de
réduction de couleur bleue. Ces derniers présentemhaximum d’absorption a longueur
d’'ondeX = 760 nm dont lintensité est proportionnelle ajleantité de polyphénols présents
dans I'échantillor{TableauN®: 11). La teneur en composés phénoliques de [I'extrait
méthanoliquesont exprimés en mg équivalent acidéejga par gramme de matiere séche
(mgEAG/g E) a été calculée a partirde la courb¢atb@nage de I'acide galliquereprésentés
dans I€TableauN°® : 12)Des études sont concentrés sur l'effet de diffeestraits de cette
plante sur les champignons. Les résultats monigest la teneur en phénols totaux de

bY

I'extrait méthanolique est de (75.50 mg/g).Cettéewa est supérieur a celle obtenu par
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(dallali,2017) (44.86 mg/g) etAouadhi, C2014)26.8mg/g)Mais elle est inférieur a celle
obtenu parBouterfas.k 2014§293.34mg /g) etfnoulessehoul, y et alen 2012147.5mg /).

Il est bien connu que le contenu des composés pihéas pourrait étre influencé par les
conditions environnementales, Tels que la sais@nphése de la germinatipATHAMENA,
2009)La période d'échantillonnage et l'origine géogigud, les précipitations et les
températures, et Type de sol. En outre, il exikisigurs facteurs expérimentaux qui peuvent
influencer sur des composés phénoliques bioactifSextrait. Ces facteurs comprennent la
meéthode d'extraction, le temps et la températuetrdiction,le type et la concentration du
solvant Utilis§Bouterfas, ket al,.2014)Ce qui influence sur la composition chimique de ces

composants aussi que l'activité biologiqUeTHAMENA, 2009).

Malgré I'effet antifongique remarquable de marubddéulgare, Cet effet demeure important

a celui des antifongiguepltfanazol, imazol et kétoconazglCela due au teneur important
en composeés phénoliques de I'extrait qui contmib@ecette activité.L'extraitméthanolique
de Marrubuim.Vulgarest révélé actif sur les deux souches fongiquegde mais avec des
degrés différents. L&ableau N°: 4,N° : @tlaFigure N° 9, N°: 10,N° :12nontrent qu€.
albicansa présenté une sensibilité importante pour les®thles48h .pour la
souchedAspergillus. Nigeret aprées 48h, il est observé une faible sensibilité
(TableauN°® :10,N° :9)et (FigureN® :17, N° :18,N° :19,N° :20)Les résultats obtenu sont en
accord avec ceux déterminés (MMAROUFI, A. et al,. 2014 )qui sont montré que cet

extrait avait un effet plus important.

Des études complémentaires récentes s’intéresgeltastivité antibactérienne de I'extrait
marrubium vulgare. (Aouadhi. C. et al,.en 2014)ls ont trouvés que I'extrai. vulgare a eu
une activité significative contre les bactéries r@@ositives et Gram-négatives. Tous ces
résultats valorisenM. vulgare comme plante médicinale qui peut étre une soure d
composés actifs biologiques. Ainsi, cette espeaarpit étre une bonne source pour une
enquéte plus approfondie dans le développement adeaux antimicrobiens et méme
antioxydants. Il peut étre utilisé comme additiftural dans les industries alimentaires,

cosmétiques et pharmaceutiques au lieu de compgs#sgetiques plus toxiques
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Conclusion

L’analyse phytochimique qualitative pu metreévidence la présence des alcaloides, des
flavonoides, des tanins, des Saponosides, deslssi&rales coumarines avec un teneur
important en flavonoides et en tanins.

Les résultats obtenus montrent que I'extrait métlique Demarrubium vulgare a une
valeur de 75.50mg/g. Cette étude révele que I'extnaéthanolique des feuilles de
Marrubium. Vulgar est plus actif contre les souches fongiques testé@egerspective, Il serait
important que d’autres types d’extraits puissem¢ &ssayés pour retrouver d’éventuelles
activités. Les résultats obtenis vitro ne constituent qu'une premiére étape dans La
recherche de substances d'origine naturelle bigl@gnent active. Par conséquent, des études
complémentaires sur la composition chimique deti&k ainsi que I'étudén vitro etin vivo

de cette activité antimicrobienne sont nécessaires.
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Annexes

Annexes 1
1-Materiel de screening phytochimique

% Les produits chimiques et les réactifs
» réactif de MAYER, H SOy, Chlorure ferrique (Fe ¢, HCL, Ethanol, FeG| AICI;
« Réactif de Folin, carbonate de sodium, l€&;, L’acide gallique, phosphomolybdic
(MO4?), phosphotungstic (W3), L'acide sulferique HSO,
« Ether de pétrole, Chloroforme, méthanol.
% Les équipements
* Rotavapor R-215.
» Spectrophotometre (JENWAY 6305).
» Cuve de chromatographie.
* Balance (BB310).
» Balance de précision (Explorer® Pro).
» Agitateur Vortex (Snijders 34524).

» Verrerie
2-Matériel fongique

% Produit utilisés

« Méthanol, Sabouraud-dextrose Agar (SDA)(Hdistéli stérile.
« Les équipements

* Autoclave

* Etuve

* Four pasteur

* Verrerie.

» Réfrigérateur.
3-Materiel végétal :marrubium vulgare
Annexes 2
1-Solution préparées

+ Reéactif de MAYER : 5g de Kl et 1.35g de Hgg&kolubilisés dans 100 ml d’eau

distillee
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