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Dr Adama THIOMBIANO Législation Pharmaceutique

Dr Sidiki TRAORE Galénique

Mr Mamadou DIALLO Anglais

Dr Badioré OUATTARA Galénique

Dr Alassane SICKO Anatomie

Dr Sylvestre TAPSOBA Nutrition

Dr Maminata TRAORE / COULIBALy Biochimie

Dr Seydou SOURABIE Biochimie

Dr Félix KINI Chimie

Dr Lamine OUEDRAOGO Biologie Cellulaire

Dr Marie Françoise OUEDRAOGO Mathématiques

Mme Cecile OUEDRAOGO Anglais
ENSEIGNANTS MISSIONNAIRES

A.U.P.E.L.F.
Pr. Lamine DIAKHATE Hématologie (Dakar)

Pro Abibou SAMB Bactério-Virologie (Dakar)

Pr. Mbayang NDIAYE-NIANG Physiologie (Dakar)

Pr. Emmanuel BASSENE Pharmacognosie (Dakar)

Pr Mamadou BADIANE Chimie Thérapeutique (Dakar)

Pr Babacar FAYE Pharmacologie (Dakar)

Mission Française de Coopération
Pr. Etienne FROGE Médecine Légale

Pr Raphaël DARBOUX Histologie-Embryologie
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LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé

LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé

LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé

LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé

LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé

LISTE DES ABREVIATIONS ET DES SIGLES

- T. rubrum : Trichophyon rubrum

- T. soudanense : Trichophyton soudanense

- T. interdigitale: Trichophyton interdigitale

- M. langeronii : Microsporum langeronii

- CMI: Concentration Minimale Inhibitrice

- VIH: Virus de l'immuno-déficience Humaine

- FPMD: Faculté de Médecine et de Pharmacie de Dakar

- IPP: Institut Pasteur de Paris

- CCM: Chromatograhie sur Couche Mince

- M. scaber Zucc (Rubiaceae) : Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

F1 : fraction1

- F2: fraction 2

- F3: fraction 3

- F4: fraction 4

- Rf: Référence frontale

- g: gramme

- %: pourcentage

- mm: millimètre

- mg/ml: milligramme par millilitre

- oC: dégré Celsus

- ml: millilitre

- cm: centimètre

- L: litre

- VN: volume par volume

DMSO : diméthylsulfoxide

- CCI4 : tétrachlorure de carbone

~g/ml : microgramme par millilitre

~I : microlitre

- h: heure

- GOT: glutamate oxalate transaminase

- GPT: glutamate pyruvate transaminase

- OMS: Organisation Mondiale de la Santé



- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé

- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé

- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé

- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé

- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé

- CAMES: Conseil Africain et Malgache de l'Enseignement Supérieur

- CN RST : Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique

- IRSN: Institut de Recherche des Substances Naturelles

- UFRISDS: Unité de Formation et de Recherche en Sciences de la Santé



SOMMAIRE DES TABLEAUX ET FIGURES

TABLEAU

Diamètre d'inhibition (mm) des extraits au dichlorométhane Page 43

et à l'acétate d'éthyle de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae).

FIGURES

Figure 1

Figure 2

Photo de la plante: Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

Schéma d'extraction et fractionnement des extraits

Page 22

Page 36

Figure 3

Figure 4

Figure 5

Figure 6

Figure 7

Figure 8

Figure 9

de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

Chromatogramme des extraits au dichlorométhane et Page 41

à l'acétate d'éthyle de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae) .

Chromatogramme des fractions de l'extrait à Page 42

l'acétate d'éthyle de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

Effet dose-dépendante de l'extrait au dichlorométhane Page 45

des tiges feuillées de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

sur des dennatophytes.

Effet dose-dépendante de l'extrait à l'acétate d'éthyle Page 45

des tiges feuillées de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

sur des dennatophytes.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 46

et à j'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber

(Rubiaceae) sur T rubrum.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 46

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber

(Rubiaceae) sur T soudanense.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc



Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.

Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.

Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.

Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.

Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.

Figure 10

(Rubiaceae) sur T. interdigitale.

Effet dose-dépendante des extraits au dichlorométhane Page 47

et à l'acétate d'éthyle des tiges feuillées de M. scaber Zucc

(Rubiaceae) sur M. longeronii.



INTRODUCTION 1

ENONCE DU PROBLEME 6

GENERALITE SUR LES DERMATOPHYTES 9

1 DEFINITION 9
2 CLASSIFICATION 9
3 EPIDEMIOLOGIE 10

3-1 SOURCES DE CONTAMINA TfON. 10
3-2 PHySIOPATHOLOGIE Il
3-3 LES FACTEURS FAVORISANTS OU PREDISPOSANTAUX MyCOSES 12
3-4 REPARTITION GEOGRAPHIQUE ET FREQUENCE DES DERMATOPHYTES .. 13

4 DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE 15
4-1 PRELEVEMENT 15
4-2 EXAMEN DIRECT 15
4-3 CULTURE 15
4-4 IDENTIFICATION DE LA SOUCHE. 16
4-5 TESTS IA1MUNOLOGIQUES : 16
4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD 17
4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE 17

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE 17
5-1 DEFINITION 17
5-2 LES MOyENS 17

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF 17
5-2-1-1 Traitements locaux '" 17
5-2-1-2 Traitements Généraux 18

5-2-2 PROPHYLAXIE 19

. GENERALITES SUR MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE) 20

1 SYNONyMES 20
2 APPELLATIONS VERNACULAIRES 20
3 CLASSIFICATION DE MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE) DANS LE
REGNE VEGETAL 21
4 DESCRIPTION BOTANIQUE 23
5 DISTRIBUTION : 23
6 USAGES TRADITIONNELS DE MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE):. 23
7 SYNTHESE DES ETUDES REALISEES SUR MITRACARPUS SACBER ZUCC
(RUBIACEAE) 25

7-1 CHIMIE DE MITRACARPUS scaber ZUCC (Rubiaceae) : 25
7-2 PHARMACOLOGIE DE MITRACARPUS scaber ZUCC (Rubiaceae) 27

OBjECTIFS 31

OBJECTIF GENERAL ,.31

OBJECTIFS SPECIFIQUES 31

METHODOLOGIE 32

CADRE DE L'ETUDE 32
2 MATERIELS ; 32'

2-1 MATERIEL VEGETAL 32
2-2 MATERIEL POUR LE FRACTIONNEMENT ET LA PURIFICATION. 32



2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES , 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE. 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2

2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHyLE 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2

2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHyLE 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2

2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHyLE 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2

2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHyLE 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2

2-3 MATERIEL POUR L 'EXTRACTION 32
2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES. 33
2-5 LES CHAMPIGNONS 33

3 METHODES 34
3-1 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX DE MITRACARPUS scaber Zucc
(Rubiaceae) 34

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE 34
3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHyLE 35

3-2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHyLE 35
3-3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE 37

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES
EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHyLE 37
3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES
FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE 37
3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU
DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES 37

3-4 ANTIFONGIGRAMME 38
3-4-1 MILIEU DE CULTURE 38
3-4-2 INOCULUM 38
3-4-3 ENSEMENCEMENT 39
3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS 39
3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS 39
3-4-6 INCUBATION 39
3-4-7 LECTURE DES RESULTATS 39

3-5-TRAITEMENT DES DONNEES 39

RE8lTLTATS 40

1 RESULTATS DE LA CCM 40
1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALyTIQUE 40
1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE 40
2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES 43
2-1-RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS
AU DICHLOROMETHANE ETA L'ACETATE D'ETHYLE DE M. scaber Zucc
(Rubiaceae) 43
2-2 RESULTATS DE L'ETUDE DE L'ACTIVITE ANTIFONGIQUE DE L'ACIDE
URSOLIQUE ISOLE ET DE L'ACIDE URSOLIQUE DU COMMERCE 44
2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE DES EXTRAITS AU
DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber
ZUCC (Rubiaceae) , 44

COMMENTAIRES ET DISCUSSION 48

1 LES LIMITES DE L'ETUDE 49
2 RESULTATS DE L'ETUDE 49
2-1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR MITRACARPUS
scaber ZUCC (RUBIACEAE) 49
2-2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE 51
2-3 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES , 52

CONCLUSION ET SUGGESTIONS 55

BIBLIOGRAPHIE 58

2



INTRODUCTIONINTRODUCTIONINTRODUCTIONINTRODUCTIONINTRODUCTIONINTRODUCTION



INTRODUCTION

Les plantes ont toujours joué un rôle déterminant en thérapeutique, dans

toutes les cultures. En effet, elles constituaient la source principale des drogues

utilisées en médecine traditionnelle [54]. En Afrique où elle fut condamnée par le

colonisateur avant les indépendances parce qu'elle était associée à des pratiques

magiques et mystiques, cette médecine fut reléguée au second plan, face à la

médecine moderne [75]. Toutefois, au lendemain des indépendances, elle était

tolérée provisoirement dans la plupart des pays Africains [52, 75].

Depuis deux à trois décennies, une attention particulière, certes faible, mais

constante est portée à la médecine traditionnelle. Aussi, sommes-nous en droit de

nous demander si cette attention est le fait d'une Afrique à la recherche de son

identité culturelle, ou plutôt résulte-t-elle du constat d'échec d'une médecine moderne

qui demande des moyens financiers et techniques dont l'Afrique ne dispose pas.

Les années pendant lesquelles se tenaient les congrès et symposium sur la

médecine traditionnelle (1974 Bénin, 1976 Niger, 1993 Cameroun etc.) coïncidaient

avec les périodes de constats d'échec. En effet, la Banque Mondiale affirmait en

1975 que la politique sanitaire des pays en développement est souvent injuste et

inefficace, trop coûteuse et ne couvre qu'une faible proportion de la population [75].

Ces constats d'échec ont amené les pays en voie développement, qui disposaient

d'une importante médecine traditionnelle, à prendre conscience qu'il était préférable

de trouver une autre approche du développement qui consisterait à valoriser les

ressources locales plutôt que de faire des transferts de technologie [75].

Ainsi, l'OMS a préconisé la prise en compte des tradithérapies dans les soins

de santé primaires (Alma-Ata 1978) et l'intégration de la médecine traditionnelle

dans les systèmes de santé (Namibie 1999) [52, 75].
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C'est dans ce même objectif que le Conseil Africain et Malgache pour

l'Enseignement Supérieur (CAMES) entreprit d'organiser des colloques sur le thème

"médecine traditionnelle et pharmacopée africaine" à Libreville en 1975, Niamey en

1976, Kigali en 1977 et Lomé en 1978. Ces colloques ont eu le mérite de susciter de

l'intérêt pour la médecine traditionnelle dans la plupart des pays qui étaient encore

timorés sur la question. Beaucoup de pays se sont ainsi dotés de cadres

institutionnels et/ou de structures scientifiques en vue de valider la pharmacopée

traditionnelle [52, 75].

A cet effet, au Burkina Faso, des chercheurs de l'Université de Ouagadougou

et du Centre National de la Recherche Scientifique et Technologique (CNRST)

s'investissent dans la recherche sur les plantes médicinales. On note en plus, la

création de cellules de pharmacopée traditionnelle au sein des formations sanitaires.

Au niveau institutionnel, l'Institut de Recherche sur les Substances Naturelles (IRSN)

fut créé en 1978 et un service de médecine et pharmacopée traditionnelles allait voir

le jour à la Direction des Services Pharmaceutiques (DSPh) en 1984. En dépit de

tous ces efforts, il a fallu attendre 1994 pour que le nouveau code de santé publique

reconnaisse la médecine et pharmacopée traditionnelles, signe d'un engagement

politique [52, 75].

Une validation scientifique des remèdes traditionnelles est cependant

nécessaire pour apporter la preuve de leur efficacité, de leur innocuité et de rassurer

les utilisateurs [52, 54, 75].

A ce titre, de nombreux travaux de validation ont été réalisés sur les plantes

médicinales au Burkina Faso. Nous pouvons citer comme exemples Gardenia

sokotensis Hutch (Rubiaceae),

Calotropis procera Ait (Asclepiadaceae), Khaya senegalensis (Meliaceae) ,

Mytragina inermis (Rubiaceae), Cochlospermum tinctorium A. (Cochlospermaceae),

Euphorbia hirta Linn. (Euphorbiaceae), Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), etc.

En ce qui concerne Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) , de nombreuses

études tendent de montrer son efficacité dans le traitement des dermatoses et des

teignes [36, 38, 40, 46, 47, 60, 73]. Cependant, les molécules responsables de
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l'activité antifongique de la drogue sèche de cette plante n'ont pas encore été

identifiées.

D'autre part, une forte quantité d'acide ursolique a été retrouvé dans des extraits

antifongiques, bien que sa contribution réelle dans cette activité n'a pas été

démontrée.

La présente étude a pour but de faire le point sur les travaux réalisés sur

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) et d'étudier la contribution de l'acide ursolique

dans l'activité antifongique de cette plante.
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ENONCE DU PROBLEME

Les dermatoses mycosiques, surtout les teignes qui touchent particulièrement

les enfants, sont des pathologies très courantes. Traoré et Coll. ont rapporté dans

leurs travaux en 1998, que la teigne touchait 7 à 15% des enfants aux USA et 9,5%

des enfants maliens. Au Burkina Faso, les dermatoses mycosiques constituaient

21 % des dermatoses infectieuses en 1998, dominées par les teignes (36,3%) qui

étaient observées chez les enfants de plus de 31 mois (92%) avec une prédilection

pour la tranche d'âge de 11 à 15 ans (43,2%) [69].

Depuis l'apparition du SIDA, les dermatoses mycosiques connaissent une

recrudescence. En effet, les dermatophyties sont parmi les plus fréquentes des

dermatoses observées chez les sujets infectés par le VIH [18].

Bien-que la thérapeutique moderne dispose d'une gamme variée de

médicaments antifongiques, la plupart des patients ont recours aux plantes

médicinales pour se soigner. Cependant, très peu de travaux ont été menés pour

justifier et valider l'utilisation de ces plantes, comme l'identification des molécules

actives ou de traceurs qui permettraient d'envisager des formulations galéniques de

qualité acceptable et reproductible.

A ce titre, des travaux ont été réalisés sur Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae) pour justifier son utilisation traditionnelle dans le traitement des

dermatoses et teignes [5, 24, 36, 40, 46]. Certaines de ces études se sont portées

sur la drogue fraîche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

C'est ainsi que, Yaméogo en 1982, a montré que le suc lyophilisé des feuilles

fraîches de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) présentait une activité antifongique

et antibactérienne [73]. En 1992, Moulis et Coll. ont iderltifié dans l'extrait éthéré de

la drogue fraîche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), un principe antifongique:

le pentalongin [47]. Pialat et Coll., en 1998, n'avaient pas retrouvé cette molécule

dans la drogue sèche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) [56].

La drogue sèche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) a également fait

l'objet de nombreux travaux [5, 12,24,34,38,40,46].
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Ainsi, l'activité anti-inflammatoire et antimicrobienne des extraits méthanolique

et étheré de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) a été mis en évidence en 1994

par Ekpendu et Coll [24]. Bonga et Coll. ont montré en 1995, l'activité antifongique de

l'extrait éthanolique de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae). Ils ont en outre noté

que la fraction la plus active de cet extrait était constituée uniquement de

phytostérols [12]. En 1995, Harouna et Coll. ont également identifié dans l'extrait

éthanolique de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) une substance qu'ils ont

appelé l'harounoside [34]. Cette molécule présente une analogie de structure avec le

pentalongin, molécule antifongique identifiée dans la drogue fraîche de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) par Moulis et Coll. Mobié et Coll. ont montré en 1998, que

l'extrait éthanolique de Mitracarpus verticilfatus VaIte (Rubiaceae) renferme une

huile essentielle antifongique [46]. En 1998, Kambou a mis en évidence l'activité

antifongique des extraits au n-hexane et à l'acétate d'éthyle de la même plante. Il a

été noté dans cette étude que la fraction antifongique de l'extrait à l'acétate d'éthyle

renferme un composé de nature triterpénique qui a été identifié en 1999 par Kaboré

comme étant l'acide ursolique [38, 40]. En 1999, Adewole et Coll. ont identifié un

alcaloïde antimicrobien (azaanthraquinone) dans l'extrait éthanolique de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) [5].

Au regard de ces travaux, nous avons noté que les drogues sèche et fraîche

présentent une activité antifongique. Une molécule antifongique (pentalogin) a été

identifiée dans la drogue fraîche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae),

permettant ainsi de justifier l'utilisation de celle-ci dans le traitement des dermatoses.

Beaucoup d'espoirs se sont ainsi fondés sur cette plante réputée pour ces propriétés

antifongiques. Plusieurs molécules ont été identifiées dans la drogue sèche de

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) notamment l'harounoside, l'azaanthraquinone

et l'acide ursolique. Cependant, aucune étude n'a permis jusque là de faire le point

sur l'ensemble des travaux réalisés sur Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) et

d'étudier la contribution dans l'activité antifongique de cette plante, de ces différentes

molécules identifiées dans la drogue sèche, bien que celle-ci ait fait l'objet d'études

chimiques et pharmacologiques. Cela rend difficile la mise au point d'un médicament

antifongique de qualité contrôlable à partir de la drogue sèche de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae).
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C'est ainsi que nous avons entrepris d'étudier la contribution de l'acide

ursolique dans l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber lucc

(Rubiaceae). En effet, l'acide ursolique est suspecté d'intervenir dans l'activité

antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae). Il a été

mis en évidence dans une fraction antifongique de cette plante.

Dans le cadre de ce travail, nous avons d'abord comparer l'activité

antifongique de deux extraits de Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae) (extrait à

l'acétate d'éthyle, extrait au dichlorométhane) sur quatre souches de dermatophytes

(Trichophyton rubrum, Trichophyton soudanense, Trichophyton interdigitale,

Microsporum langeronii) , eu égard à la présence de l'acide ursolique dans ces deux

extraits; ensuite nous avons testé l'activité antifongique de l'acide ursolique isolé de

Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae) et de l'acide ursolique du commerce sur ces

dermatophytes, car les méthodes de purification utilisées ne permettent pas d'avoir

des produits très purs.
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GENERALITES SUR LES DERMATOPHYTES

1 DEFINITION

Les dermatophytes sont des champignons aérobies filamenteux caractérisés

par quatre critères [15, 40, 64] :

- ils attaquent avec prédilection la couche cornée de la peau, des poils, des

cheveux et des ongles (champignons kératophiles) ;

- ils se développent facilement sur les milieux peptonés et sucrés comme celui

de Sabouraud, avec à un pH optimal de 6,5 à des' températures variant entre a-50°C

et à un taux d'humidité suffisant (70 à 95%) ;

- ils sécrètent des produits antigéniques regroupés sous le nom de trichophytine

ou épidermophytine ;

ils sont sensibles à l'action fongistatique de la griséofulvine.

2 CLASSIFICATION

La première classification des dermatophytes, est celle qu'a proposée

Sabouraud en 1910. Elle comporte quatre genres [14] :

l'achorion, l'agent du favus;

les microsporum, les agents des teignes microsporiques ;

les trichophyton, responsables des teignes trichophytiques ;

- les epidermophyton qui parasitent la peau glabre, mais pas les cheveux ni les

poils. De nombreuses classifications seront proposées par la suite. En 1934,

Emmons suggère de réduire le nombre de genres à trois : Trichophyton,

Microsporum, Epidermophyton, proposition à laquelle vont se rallier Negroni en 1942

et Ajello en 1968 [14].

- Le genre Microsporum

Les dermatophytes de ce groupe parasitent les cheveux selon un mode

endothrix, c'est-à-dire que l'on trouve des filaments à l'intérieur du cheveu et des

spores à l'extérieur. En culture, ils présentent des fuseaux en navette cloisonnés et

parfois des microconidies c1aviformes ou piriformes.
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- Le genre Trichophyton

Les champignons de ce genre parasitent 'les cheveux ou les poils selon le

mode endothrix. En culture, leur morphologie varie d'une espèce à l'autre : les

microconidies, nombreuses peuvent être piriformes, ovalaires ou arrondies,

disposées en alcladium, en croix de lorraine, en grappe composée ou en buisson;

les macroconidies présentes dans les cultures jeunes sont pluriseptées et ont une

forme cylindrique, boudinée, parfois irrégulière.

Les espèces du genre Trichophyton s'attaquent à la peau, aux ongles, aux

poils et aux cheveux.

- Le genre Epidermophyton

Il est réduit à une seule espèce, Epidermophyton f1occosum. Il ne parasite ni

les cheveux, ni les poils, seule la peau est atteinte.

En culture, il développe des fuseaux claviformes, renflés, disposés en

bouquets ou en régimes de bananes. Les cultures vieillissantes contiennent des

chlamydospores et des arthropodes souvent nombreuses.

3 EPIDEMIOLOGIE

3-1 SOURCES DE CONTAMINATION

Le mode de contamination varie selon que le parasite soient anthropophile,

zoophile ou géophile [16, 20, 51].

- Les parasites anthropophiles

La contamination est inter-humaine. Mais le plus souvent, elle s'effectue de

façon indirecte par des objets de toilette, des instruments de coiffure, le linge de

maison (Trichophyton rubrum, Trichophyton interdigitale, Trichophyton f1occosum).

- Les parasites zoophiles

La contamination se fait à partir d'un animal infecté. Trois catégories d'animaux sont

susceptibles d'être incriminées:

• Animaux domestiques familiers (chat) ;

• Animaux domestiques de ferme (chevaux, bétail) ;

• Rongeurs (rats, souris, cobayes) ;
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bouquets ou en régimes de bananes. Les cultures vieillissantes contiennent des

chlamydospores et des arthropodes souvent nombreuses.

3 EPIDEMIOLOGIE

3-1 SOURCES DE CONTAMINATION

Le mode de contamination varie selon que le parasite soient anthropophile,

zoophile ou géophile [16, 20, 51].

- Les parasites anthropophiles

La contamination est inter-humaine. Mais le plus souvent, elle s'effectue de

façon indirecte par des objets de toilette, des instruments de coiffure, le linge de

maison (Trichophyton rubrum, Trichophyton interdigitale, Trichophyton f1occosum).

- Les parasites zoophiles

La contamination se fait à partir d'un animal infecté. Trois catégories d'animaux sont

susceptibles d'être incriminées:

• Animaux domestiques familiers (chat) ;

• Animaux domestiques de ferme (chevaux, bétail) ;

• Rongeurs (rats, souris, cobayes) ;
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La contamination peut être directe ou indirecte (Microsporum canis,

Trichophyton mentagrophytes).

De plus, certains insectes vivants sur les animaux pourraient transmettre des

dermatophytes à l'homme.

- Les parasites géophiles

La contamination est d'origine tellurique. Le contact avec la terre des jardins,

le compost. le fumier, peut être à l'origine des dermatophyties à Microsporum

gypseum, Trichophyton mentagrophytes.

3-2 PHYSIOPATHOLOGIE

La physiopathologie est la conjonction de plusieurs facteurs liés d'une part au

dermatophyte et d'autre part à l'hôte [10, 11,63].

Les facteurs liés au dermatophyte :

- Enzymatiques

La lésion élémentaire (herpès circiné) apparaît lentement 10 à 20 jours après

la contamination. C'est une lésion érythemato-squameuse, circulaire, peu ou pas

prurigineuse qui évolue de façon centrifuge. Au niveau des poils et des cheveux qui

sont attaqués secondairement, l'envahissement se fait à partir de l'ostium folliculaire

avec une propagation jusqu'au bulbe.

Au niveau des ongles, les dermatophytes pénètrent par le bord lisse et

progressent en direction de la matrice.

- Mécaniques

Une destruction de la structure du poil et du cheveux est observée, ce qui

entraîne une cassure du poil ou du cheveu.

Les dermatophytes digèrent les protéines de la couche cornée des téguments

grâce aux kératinases dont ils sont dotés.

- Inflammatoires

Les réactions inflammatoires sont surtout observées avec les espèces

zoophiles et géophiles (T. rubum, T. interdigitale, M. canis .. .). Ces espèces se

localisent également dans la kératine, mais mal adaptées à l'espèce humaine, elles

vont déclencher par l'intermédiaire de leurs métabolites une réaction inflammatoire.

Il



Les facteurs liés à l'hôte:

Il y a les pathologies sous jacentes comme le diabète, l'immunodépression,

l'obésité ... La localisation des lésions intervient également. Par exemple lorsque les

lésions sont localisées au niveau des plis, le risque de surinfection est plus élevé.

Ce risque est lié aux conditions locales:

• les frottements de surfaces contiguës;

• les phénomènes de macération;

• l'augmentation du pH, du taux d'humidité, de la température locale, de la

densité bactérienne et du développement des levures;

Les germes les plus incriminés sont: Staphylococcus aureus, Streptocoque 0 et

Candida albicans.

3·3 LES FACTEURS FAVORISANTS OU PREDISPOSANT AUX

MYCOSES

On considère comme facteurs prédisposants, tous les éléments qui peuvent

soit diminuer la résistance de l'organisme, soit augmenter sa réceptivité à l'infection

fongique.

On peut distinguer des facteurs généraux, des facteurs locaux et des facteurs

iatrogènes [42].

3-3-1 FACTEURS GENERAUX

Le diabète

\1 est bien connu que le diabète favorise les infections microbiennes. Il en est

de même pour les affections fongiques. En effet, 54% des diabétiques présentent

une mycose.

Les maladies immunodépressives

Greffes d'organes, grands brûlés, affections malignes généralisées, VIH.

Les maladies qui altèrent l'état général

Cancers, tuberculose, alcoolisme.

Certaines maladies métaboliques ou endocriniennes

Obésité, syndrome de cushing.

Les traitements immunosuppresseurs
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3~-2FACTEURSLOCAUX

- PH cutané

Le déplacement du pH vers la zone alcaline favorise l'établissement des

dermatophytes.

- Rôle des affections locales

Les individus présentant des anomalies des pieds sont particulièrement enclins

aux mycoses:

• affections vasculaires des extrémités;

• stase sanguine;

• état de la peau après un séjour prolongé dans l'eau.

- Rôle des vêtements et des chaussures

Des champignons pathogènes ont pu être isolés à partir des chaussettes

(19,6%), à partir des vêtements (7,4%) et à partir des chaussures (4,5%).

En ce qui concerne les vêtements et les chaussettes, il faut retenir le rôle des

textiles synthétiques hydrophobes qui provoquent un gonflement de la couche

cornée et un déplacement du pH vers la zone alcaline, ce qui favorise le

développement des dermatophytes. Le port de chaussures étroites, fermées ou

montantes est un facteur favorisant certaines mycoses.

3-3-3 FACTEURS lATROGENES

Ces facteurs sont mieux connus depuis l'ère des antibiotiques et les

conséquences de leur très large utilisation : destruction de la flore saprophyte

microbienne ou fongique entraînant le développement des mycoses.

3-4 REPARTITION GEOGRAPHIQUE ET FREQUENCE DES

DERMATOPHYTES

Les affections cutanées à dermatophytes sont cosmopolites. Il y a cependant

des différences dans la répartition géographique des espèces incriminées. Ces

différences tendent à s'atténuer aujourd'hui du fait du brassage des populations.

En Afrique du Nord

En 1983, Othman et Coll., en étudiant les teignes du cuir chevelu en Egypte,

ont montré que le seul champignon isolé était Trichophyton violaceum [20, 64].
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- Rôle des vêtements et des chaussures

Des champignons pathogènes ont pu être isolés à partir des chaussettes

(19,6%), à partir des vêtements (7,4%) et à partir des chaussures (4,5%).

En ce qui concerne les vêtements et les chaussettes, il faut retenir le rôle des

textiles synthétiques hydrophobes qui provoquent un gonflement de la couche

cornée et un déplacement du pH vers la zone alcaline, ce qui favorise le

développement des dermatophytes. Le port de chaussures étroites, fermées ou

montantes est un facteur favorisant certaines mycoses.

3-3-3 FACTEURS lATROGENES

Ces facteurs sont mieux connus depuis l'ère des antibiotiques et les

conséquences de leur très large utilisation : destruction de la flore saprophyte

microbienne ou fongique entraînant le développement des mycoses.

3-4 REPARTITION GEOGRAPHIQUE ET FREQUENCE DES

DERMATOPHYTES

Les affections cutanées à dermatophytes sont cosmopolites. Il y a cependant

des différences dans la répartition géographique des espèces incriminées. Ces

différences tendent à s'atténuer aujourd'hui du fait du brassage des populations.

En Afrique du Nord

En 1983, Othman et Coll., en étudiant les teignes du cuir chevelu en Egypte,

ont montré que le seul champignon isolé était Trichophyton violaceum [20, 64].
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En 1987, Chaker et Coll., en Tunisie, ont montré que les teignes

trichophytiques à Trichophyton vio/aceum (54,7%) étaient les plus rencontrées,

suivies des teignes micosporiques à Microsporum canis (39,3%) [64).

En Libye, Kanwar et Coll., en 1987, ont trouvé que Trichophyton rubrum était

le dermatophyte le plus fréquent [20, 64).

En Afrique centrale et orientale

Selon une étude menée par Simpanya et Coll., en Zambie, les dermatophytes

les plus fréquents étaient Trichophyton vio/aceum (88,9%) et Microsporum /angeronii

(11,1 %) [64]. Au Tchad, Adrieu et Coll. trouvaient que Trichophyton soudanense

(75%) prédominait [20).

En Afrique de l'Ouest

Au Niger, Develoux et Coll., en 1986, avaient trouvé que Microsporum

/angeronii (95%) était le champignon le plus isolé [20).

Au Togo, C. Tourte et Coll. ont montré que les espèces les plus isolées étaient

principalement Microsporum /angeronii et accessoirement Trichophyton soudanense

[68).

Au Nigeria, Ekanem et Coll. ont montré que Trichophyton soudanense était le

plus isolé (54,07%) [68).

Au Mali, Quilici et Coll. signalent une plus grande fréquence des trichophyties

(85,5%) sur les microspories (14,5%) avec une prédominance de 1. soudanense [20,

64).

En Haute-Volta (actuel Burkina Faso), une étude menée par Biguet et Coll., en

1956, avait permis d'isoler plus de trichophyties (86,54%) que de microspories

(12,22%) [20, 40,64].

Plus récemment, en 1992, Guiguemdé et Coll. avaient trouvé que le

dermatophyte le plus souvent isolé était Trichophyton rubrum [32).

En 1993, à l'issue d'une étude sur les teignes du cuir chevelu en milieu

scolaire dans la ville de Ouagadougou, Compaoré Lassouré a noté une

prédominance de Microsporum /angeronii (76,6%) suivi de loin par Trichophyton

soudanense (14%), puis de Trichophyton vio/aceum (6%) et enfin de Microsporum

riva/ieri (24%) [20).

Guigma en 1996, a montré par une étude sur les agents des mycoses

cutanéo-phanériennes à Bobo Dioulasso, une prédominance de Trichophyton
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rubrum dans les teignes de la peau glabre et celle de Microsporum langeronii dans

les teignes du cuir chevelu [31].

Conclusion

La fréquence des dermatophytes varie d'une région à une autre et d'une étude

menée à une autre. Cependant, les espèces les plus rencontrées sont Trichophyton

rubrum, Microsporum langeronii, Trichophyton soudanense.

4 DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE

4-1 PRELEVEMENT

Il est réalisé à l'aide d'instruments variés selon la localisation des lésions :

vaccinostyle, curette de Brocq, grattoir de Vidal (squames de peau, ongles), pinces

non coupantes (cheveux, poils), pinces coupantes ou paire de ciseaux (ongles),

bistouri, boîte de pétri, écouvillon (pus).

En règle générale, ces prélèvements doivent être effectués avec du matériel

stérile. Il faut s'assurer qu'aucun traitement n'a été appliqué. Dans le cas contraire, il

convient de différer le prélèvement d'au moins 5 jours.

4-2 EXAMEN DIRECT

L'examen direct sans préparation est généralement difficile, aussi est-il

préférable de réaliser au préalable un éclaircissement des débris d'ongles, de

squames ou de cheveux par un traitement à la potasse dilué dans de l'eau (10 à

30%) ou au chlorallactophénol. On distingue classiquement depuis Sabouraud cinq

aspects (endothrix, mégaspore, microsporique, microïde, favique) qui peuvent

orienter le diagnostic spécifique

4-3 CULTURE

Le produit pathologique est ensemencé sur le milieu Sabouraud simple et sur

du milieu Sabouraud contenant un antibiotique (gentamicine ou chloramphénicol) et

actid ione (cycloheximide).
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Le chloramphénicol inhibe la croissance des bactéries, tandis que l'actidione

empêche le développement des moisissures. Le milieu Sabouraud est coulé en

pente dans des tubes stériles.

Le produit pathologique est ensuite ensemencé en quinconce après avoir été

fragmenté si nécessaire. Les tubes sont conservés à température ambiante ou à

l'étuve à 26°C.

4-4 IDENTIFICATION DE LA SOUCHE

Elle est basée sur plusieurs critères [14, 20] :

- Vitesse de croissance de la culture:

Le temps de croissance varie en général de 3, 4 jours à 6mois ou plus.

Certains se cultivent très rapidement: Trichophyton mentagrophytes (4 à 8 jours). A

l'inverse, Trichophyton rubrum demande 3 à 4 semaines.

- Aspect macroscopique des cultures :

L'existence ou non de pigments colorant le champignon ou diffusant dans le

milieu de culture, la forme des cultures, sont des caractères essentiels à noter.

- L'observation des caractères microscopiques:

Comme caractères microscopiques on distingue: les filaments mycéliens, les

macroconidies, les micronidies, les chlamydospores ...

4-5 TESTS IMMUNOLOGIQUES

La présence de champignons dans l'organisme est capable de provoquer des

modifications immunitaires que l'on peut explorer par diverses méthodes [14, 33] :

Immunité cellulaire par l'intradermo-réaction (IDR) avec la trichophytine ou

épidermophytine.

Immunité humorale par la recherche d'anticorps circulants spécifiques:

• Immunofluorescence indirecte;

• Immunoprécipitation;

• Immunoélectrophorèse;

• Immunoenzymatique.
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4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZoïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17

4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZOïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17

4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZOïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17

4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZOïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17

4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZOïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17

4-6 EXAMEN EN LUMIERE DE WOOD

La lumière de Wood a été découverte en 1918 par le professeur R. WOOD de

Baltimore. Une luminescence verte révèle la présence du champignon [14].

4-7 EXAMEN HISTOLOGIQUE

Peu utile pour le diagnostic des mycoses superficielles, l'examen histologique est

souvent indispensable pour celui des mycoses profondes et disséminées [33].

5 LE TRAITEMENT ANTIFONGIQUE

5-1 DEFINITION

Les antifongiques sont des drogues capables de détruire spécifiquement les

différents champignons isolés en mycologie médicale [14].

5-2 LES MOYENS

5-2-1 TRAITEMENT CURATIF

5-2·1-1 Traitements locaux

Eviter les topiques inadaptés, mal tolérés.

Utiliser les solutions à la place des crèmes ou des pommades pouvant

favoriser la macération.

Les familles de molécules utilisées pour le traitement local sont:

• LES DERIVES IODES: Iode sous forme d'alcool iodé à 1%.

• LES COLORANTS AZOïQUES

Comme exemple, nous pouvons citer la fushine, le violet de gentiane, le vert de

malachite, le cristal violet ou violet de méthyle.

• LES EXFOLIANTS

Ils entraînent une desquamation des couches de kératine infectées.

17



Les exfoliants les plus utilisés sont l'Acide benzoïque, Acide salicylique de 2 à 10%

Locasalène®, Algipan®.

• LES TOLNAFTATES

Ils agissent sur les dermatophytes en phase de croissance en inhibant la squalène

époxydase, ce qui entraîne une inhibition de la synthèse de l'ergostérol dans le

dermatophyte. Exemple: Pedimycose ® ou Sporoline ®.

• LES ACIDES GRAS NON SATURES

La molécule la plus utilisée est l'Acide undécylénique: Mycodécyl ®.

• LES DERIVES IMIDAZOLES

Ils bloquent la synthèse de l'ergostérol en inhibant le cytochrome P450 14 alpha

déméthylase fongique, ce qui entraîne une accumulation du lanostérol et d'autres

stérols méthylés. Cette inhibition touche la croissance et la vitalité cellulaire

conduisant à une mort cellulaire. Nous pouvons citer le Clotrimazole : Trimysten ®,

le Miconazole: Daktarin ®, l'Econazole : Pévaryl ®, le Bifonazole : Amycor ®,

l'itraconazole : Sporanox ®, l'isoconazole : Fazol®, le Sulfoconazole : Myk®, le

Kétoconazole : Kétoderm®.

• LES DERIVES ALLYLAMIQUES

Le mécanisme d'action est identique à celui des tolnaftates. Ils inhibent l'époxydation

du squalène. L'exemple type constitue la Terbinafine : Lamisil®.

• LES DERIVES DE LA MORPHOLINE

Ils inhibent la biosynthèse de l'ergostérol. Exemple: Amorolfine : Locéryl®.

• DERIVES DE LA PYRIDONE

Exemple: Ciclopiroxolamine : Mycoster®.

• GRISEOFULVINE

La griséofulvine inhibe la division cellulaire en interférant avec la structure et la

fonction des microtubules. Elle est active uniquement sur les dermatophytes.

Griséofulvine : fulcine®.

5·2·1·2 Traitements Généraux

• GRISEOFULVINE

Elle inhibe la division cellulaire en interférant avec la structure et la fonction des

microtubules. Griséofulvine : Grisefuline®.

• LES DERIVES IMIDAZOLES

Comme exemple, nous pouvons citer le Kétoconazole : Nizoral®, le Miconazole :

Daktarin®.
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Les exfoliants les plus utilisés sont l'Acide benzoïque, Acide salicylique de 2 à 10%

Locasalène®, Algipan®.
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époxydase, ce qui entraîne une inhibition de la synthèse de l'ergostérol dans le
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• LES DERIVES ALLYLAMIQUES

L'exemple type est la Terbinafine : Lamisil®.

5-2-2 PROPHYLAXIE

Elle consiste à :

- Isoler le malade pour protéger l'entourage familial ou scolaire lorsqu'il ya un risque

de contamination humaine;

- Assurer une bonne hygiène individuelle et collective;

- Supprimer les facteurs locaux favorisants;

- Isoler et traiter les agents contaminants ;

- Surveiller les chats domestiques;

Se protéger en rnilieu professionnel avec des gants contre les risques de

contamination par manipulation.
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GENERALITES SUR MITRACARPUS scaber

ZUCC (RUBIACEAE)

1 SYNONYMES

Mitracarpus vertillatus (schum-thonn) valtke 1876.

Mitracarpus senegalense OC.

Staurospermun verticillatum (Schum-Thonn) 1829.

Oldenlandia verticillata : Bacle.

Mitracarpus villosus (S. W) OC.

2 APPELLATIONS VERNACULAIRES

Au Burkina Faso

Moore: gnodpelga, Yoadga.

dioula : Koubani, kuguruba.

Au Sénégal

Wolof: ndatukan, gurguli, ndotakan.

Serer: ndara.

Au Niger

Hausa : aroki.

Zarma : kinkinia-kangué.

Au Congo-Brazzaville

Laodi : lukarya lua looti.

Yoombe : nioka.

Au Nigeria

Haoussa: gogamassu, harwatsi.

Yoruba: ira wo-ilé.
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3 CLASSIFICATION DE MITRACARPUS SCABER

ZUCC (RUBIACEAE)

VEGETAL

DANS LE REGNE

Phanérogames

J
Gymnospermes

Ru iaceae

I-
lAutreJespèces

Autres familles

J
Autres sous­
classes

Dico ylédones

___I~--l

Aulres solelasses A,;feridae

!

Monocot lédones

Mitracarpus
scaber
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Fig ure 1: (photo prise à Ouagadougou en jUillet 1998) Mitracarpus seaber ZUGe

(Rubiaceae).
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4 DESCRIPTION BOTANIQUE

Port

Mitracarpus scaber zucc (Rubiaceae) est une herbacée annuelle de 10 à 50

cm de haut, étalée et diffuse.

Feuilles

Les feuilles subsessiles, de 5 cm de long sur 1 cm de large environ sont

opposées et lancéolées.

Tige

La tige est ramifiée, cylindrique, blanchâtre, pubérulente.

Fleurs

Les fleurs sont très petites (2 à 3 mm), groupées en glomérules, axillaires,

compacts, d'environ 10 mm. Elles sont de couleur blanche entourées de stipules. Le

tube de la corolle dépassant un peu le calice.

Graine

Elle est chagrinée dorsalement, la face inférieure étant comme l'empreinte

d'une patte de chien.

5 DISTRIBUTION

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) est présente dans les régions d'Afrique

intertropicale. Elle a été retrouvée en Amérique Latine [48, 73].

6 USAGES TRADITIONNELS DE

MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE)

En Amérique du sud, la plante est prescrite contre les abcès [73].

Au Niger, les parties aériennes de la plante fraîche, sont utilisées contre les dartres.

Les parties aériennes réduites en poudre sont utilisées contre les urétrites [1].
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intertropicale. Elle a été retrouvée en Amérique Latine [48, 73].

6 USAGES TRADITIONNELS DE

MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE)

En Amérique du sud, la plante est prescrite contre les abcès [73].
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Au Congo-Brazzaville, selon Bouquet, la plante est réputée comme fongicide et

parasiticide cutané: la plante est écrasée et le jus est appliqué sur les dartres, les

mycoses et les teignes [17, 66].

En Centrafrique, selon Testa et Coll., Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) serait

utilisé dans le traitement de la teigne [66].

Au Nigeria, les Haoussa et les Yoruba l'utilisent dans le traitement des

démangeaisons, des teignes tonsurantes, dans la filariose et pour éliminer les poux.

La plante est également utilisée comme antidote de poison de flèche [38 ; 40 ].

Au Togo, elle est utilisée dans le traitement des dermatoses. La pulpe des tiges

feuillées est appliquée en cataplasmes seule ou additionnée de carbonate de

potassium sur les lésions. On peut également appliquer un mélange de poudre de

feuilles sèches avec du beurre de karité sur les lésions après un bain avec le décocté

de la tige feuillée [3].

En Côte d'Ivoire, les branchages feuillés de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

sont écrasés et appliqués sur les mycoses. L'application est renouvelée 2 à 3 fois par

jour jusqu'à disparition des mycoses [38, 40].

Au Bénin, le suc des jeunes feuilles est instillé dans les yeux, dans les convulsions

hyperpyrétiques [2].

Le macéré aqueux de la plante entière est appliqué localement dans les

dermatoses. Le décocté des parties aériennes est administré per os dans les

affections hépatiques, les dyspepsies, la constipation et les candidoses bucco-orales

et digestives, en association avec les fruits de Xylopia aethiopica (Dunal) A. Rich

(Annonaceae).

Dans les aménorrhées, le macéré de la pulpe des parties aériennes est utilisé

par voie orale, en association avec des fruits de Garcinia kola Heckel (Glusiaceae).

Au Sénégal, la plante est utilisée seule ou en association avec d'autres plantes dans

le traitement de diverses affections:

- la syphilis;

- la lèpre;

- les dermatoses;

- les céphalées;

- les maux de ventre;

- les maux de gorge.

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae ) est aussi utilisé comme plante fourragère [71].
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Au Burkina Faso, Mitraearpus seaber Zuee (Rubiaceae) est utilisé dans le

traitement des dartres, des teignes et de la gale (48].

7 SYNTHESE DES ETUDES REALISEES SUR

MITRACARPUS SCABER ZUCC (RUBIACEAE)

7·1 CHIMIE DE MITRACARPUS scaber ZUCC (Rubiaceae)

Bonga et coll. ont mis en évidence la composition de l'extrait éthanolique de la

drogue sèche (feuilles) de Mitracarpus seaber Zuec (Rubiaeeae). Cet extrait

renferme des flavonoïdes, des alcaloïdes, des stérols, des triterpènes, des

anthocyanosides, des glycosides, des saponines et des minéraux tel que le

potassium, le calcium, le baryum, les ions ferriques et ferreux, l'iode (12].

Adewole L. Okunade et coll. ont identifié dans l'extrait éthanolique de la drogue

sèche (paries aériennes) de Mitraearpus seaber Zuee (Rubiaeeae), un alcaloïde,

l'azaanthraquinone (5].

o

o
Azaanthranquinone

Ekpendu et coll. ont trouvé la composition d'une huile volatile extraite de la drogue

sèche (parties aériennes) de Mitraearpus seaber Zuee (Rubiaeeae), par

chromatographie en phase gazeuse couplée à la masse.

Ils ont identifié 26 composés dont 11 sont des acides gras libres. Le composé le plus

abondant est l'acide hexadecanoïque (51,2%) (24].
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sèche (parties aériennes) de Mitraearpus seaber Zuee (Rubiaeeae), par

chromatographie en phase gazeuse couplée à la masse.

Ils ont identifié 26 composés dont 11 sont des acides gras libres. Le composé le plus

abondant est l'acide hexadecanoïque (51,2%) (24].
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Au Burkina Faso, Mitraearpus seaber Zuee (Rubiaceae) est utilisé dans le

traitement des dartres, des teignes et de la gale (48].
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Moulis et coll. ont isolé dans l'extrait à l'éther de pétrole de la drogue sèche (parties

aériennes) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), une naphtoquinone: la

pentalongin [47).

Harouna et coll. ont identifié dans l'extrait méthanolique de la drogue sèche (plante

entière) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), un composé: l'harounoside [34].

ORz
R1 = RZ = Glucose

Harounoside

Irobi et coll. ont mis en évidence dans l'extrait éthanolique de la drogue sèche (tiges

feuillées) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), la présence de substances

phénoliques, d'hémolysines et de sesquiterpènes [36).

Yaméogo a identifié les composantes phytochimiques contenues dans les

différentes parties de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae). Ces différentes parties

utilisées étaient fraîches.

Les feuilles renferment des flavonoïdes, des saponosides, des stérols, des

terpènes, des proanthocyanidols, des acides et des phénols. La tige contient des

flavonoïdes, des saponosides, des stérols et des terpènes.

Dans les inflorescences, il a mis en évidence des saponosides, des stérols,

des terpènes, des acides et des phénols [73).

Kerharo et Adam ont rapporté dans leurs travaux, la présence dans Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae), de saponosides, d'alcaloïdes, de triterpènes, de stérols

[41 ].

Pialat et Coll. ont isolé et identifié dans la drogue fraîche (feuilles) de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae), une naphtoquinone : la Pentalongin. Ils ont obtenu la

même substance par voie de synthèse [57]. Cette molécule avait été identifiée dans

la drogue fraîche de la même plante par Moulis et Coll.
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o

o
pentalongin

Kambou a mis en évidence dans les extraits n-hexanique et à l'acétate d'éthyle de la

drogue sèche (tiges feuillées) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) , les

composés suivants: des triterpènes, des flavonoïdes, des stéroïdes. L'extrait à

l'acétate d'éthyle contient en plus des tanins [40].

Kaboré a identifié dans l'extrait au dichlorométhane de la drogue sèche (tiges

feuillées) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), un triterpène : l'acide ursolique

[38].

HO

cao"

Acide ursolique

7·2 PHARMACOLOGIE DE MITRACARPUS scaber ZUCC

(Rubiaceae)

La plante a fait l'objet d'études dans de nombreux pays.
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Aux USA: Adewole et coll. ont mis en évidence dans l'extrait éthanolique de la

drogue sèche (parties aériennes) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), un

alcaloïde antimicrobien, l'azaanthraquinone.

Cet alcaloïde a montré une activité antibactérienne avec les concentrations

minimales inhibitrices (CMI) de 0,39 f.Jg/ml pour Candida albicans NIH 8311 de

0,20 f.Jg/ml pour Cryptococcus neoformans ArCC 32264 de 6,25 f.Jg/ml pour

Mycobacterium intracellulare ArCC 23068 de 1,56 f.Jg/ml pour 8acillus subtilis

Arcc 6633 de 6,25 f.Jg/ml pour Staphylococcus aureus ArCC 6538 [5].

En Italie: Germano et coll. ont montré l'activité hépatoprotectrice du décocté aqueux

des parties aériennes de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) « in vitro» et « in

vivo». Un pré-traitement avec le décocté aqueux de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae) a été effectué chez des rats. Ensuite, du tétrachlorure de carbone

(CCI4) a été administré pour induire une hépatite aiguë. « ln vivo », dans le lot ayant

reçu le pré-traitement, une diminution significative du glutamate oxalate

transaminase (GOT) et du glutamate pyruvate transaminase (GPT) a été observée

(p< 0,01 pour 250 ; 500 ; 1000 mg/kg) après une augmentation de ces enzymes,

induite par le CCI4.« ln vitro », les hépatocytes ont été pré traités par le décocté

aqueux de M. scaber Zucc (Rubiaceae). Les cellules ont été ensuite intoxiquées par

le CCI4. Une diminution significative des enzymes hépatiques a été également

observée (p< 0,01 pour 100 IJg/ml et p< 10 et 1000 IJg/ml) [30].

Au Nigeria: Irobi et coll. ont testé in vitro l'activité antifongique de l'extrait

éthanolique de la drogue sèche (tiges feuillées) Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae), sur Candida albicans, Aspergillus niger et Fasarium sa/ani [36].

Ekpendu et coll. ont mis en évidence l'activité anti-inflammatoire et antimicrobienne

des extraits à l'éther de pétrole et au méthanol de la drogue sèche (parties

aériennes) de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) [24].

L'inflammation a été induite chez le rat par de l'albumine d'œuf, injecté au

niveau de la patte. L'extrait à l'éther de pétrole a manifesté l'activité anti­

inflammatoire la plus marquée.

L'activité antimicrobienne « in vitro» a donné les diamètres d'inhibition (mm)

suivants: Escherichia coli Arcc 15597 : 3,9 .. Klebsiella pneumoniae A rcc 1574 :

5,2 .. Pseudomonas aeruginosa ArCC 15442 : 9,4,. Staphylococcus aureus ArCC

6538: 4,3 .. Candida albicans ArCC 10231 : 6,3.
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(p< 0,01 pour 250 ; 500 ; 1000 mg/kg) après une augmentation de ces enzymes,

induite par le CCI4.« ln vitro », les hépatocytes ont été pré traités par le décocté

aqueux de M. scaber Zucc (Rubiaceae). Les cellules ont été ensuite intoxiquées par
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Au Sénégal : Yaméogo a montré que le suc lyophilisé des feuilles fraîches de

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) présentait une activité antimicrabienne « in

vitra» sur Staphyloccocus aureus IPP 7625, Sarcina lutea ATCC 9341,

Streptocoque ° FMPO, Salmonella typhi FMPD, Salmonella ordonnez FMPD et

Candida albicans FMPD, Escherichia coli FMPD, Klebsiella pneumoniae FMPD,

Pseudomonas aeruginosa FMPD, Serratia marcescens FMPO, Escherichia coli IPP

7624, Staphylococcus aureus FMPD. Les concentrations minimales inhibitrices (CMI)

variaient entre 0,6 et 6 mg/ml pour les cocci à gram positif. Les bacilles à gram

négatif et les champignons avaient leur CMI comprises entre 12 et 30 mg/ml. Les

concentrations de l'extrait testé oscillaient entre 6.10-5 et 30 mg/ml [73].

En Côte d'Ivoire: Sanga et Coll. ont identifié des phytostérals antifongiques dans la

fraction éthanolique d'un extrait foliaire de la drogue sèche (feuilles) de Mitracarpus

verticillatus VaIte (Rubiaceae).

La fraction éthanolique a été testée sur Cryptococcus neoformans à des

concentrations comprises entre 15.10.4 et 12,5 mg/ml. Cette fraction était 60 fois

plus active que l'extrait total. La concentration minimale inhibitrice (CMI) de l'extrait

total était de 768 mg/ml tandis que celle de la fraction était de 12,5 mg/ml [12].

Mobié et Coll. ont montré que l'huile essentielle de la drague sèche (feuilles) de

Mitracarpus verticillatus VaIte (Rubiaceae), obtenue à partir de l'extrait éthanolique

traité au soxlhet dans le n-hexane avait une activité antifongique sur Trichophyton

rubrum. La concentration minimale inhibitrice (CMI) était de 6,25 mg/ml [46].

Au Mali: Sanaga et coll. ont testé in vitra l'activité antibactérienne de la drague

sèche (feuilles) Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae). Il est ressorti de leur étude

que l'extrait à "éther de pétrale obtenu à partir de l'extrait hydra-alcoolique, exerce

une activité antimicrobienne sur plusieurs souches de staphylocoques et de candida

[60].

Au Burkina Faso: Kambou a mis en évidence l'activité antifongique des extraits au

n-hexane et à l'acétate d'éthyle de la drogue sèche (tiges feuillées) de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) sur T. rubrum, T. soudanense, T. interdigitale, M.

langeronii.

L'extrait à "acétate d'éthyle, l'extrait le plus actif a manifesté l'activité

antifongique à partir de la concentration de 1 mg/ml. Cette même étude a montré que

le composé majoritaire de la fraction la plus active de l'extrait à l'acétate d'éthyle est

de nature triterpénique [40].
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concentrations comprises entre 15.10.4 et 12,5 mg/ml. Cette fraction était 60 fois

plus active que l'extrait total. La concentration minimale inhibitrice (CMI) de l'extrait

total était de 768 mg/ml tandis que celle de la fraction était de 12,5 mg/ml [12].
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Au Mali: Sanaga et coll. ont testé in vitra l'activité antibactérienne de la drague

sèche (feuilles) Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae). Il est ressorti de leur étude

que l'extrait à "éther de pétrole obtenu à partir de l'extrait hydra-alcoolique, exerce

une activité antimicrobienne sur plusieurs souches de staphylocoques et de candida

[60].

Au Burkina Faso: Kambou a mis en évidence l'activité antifongique des extraits au

n-hexane et à l'acétate d'éthyle de la drogue sèche (tiges feuillées) de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) sur T. rubrum, T. soudanense, T. interdigitale, M.

langeronii.

L'extrait à "acétate d'éthyle, l'extrait le plus actif a manifesté l'activité

antifongique à partir de la concentration de 1 mg/ml. Cette même étude a montré que

le composé majoritaire de la fraction la plus active de l'extrait à l'acétate d'éthyle est

de nature triterpénique [40].
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En conclusion: Nous avons pu noter que Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae)

présente une activité antibactérienne, antifongique et anti-inflammatoire. L'activité

antifongique se retrouve aussi bien dans la drogue fraîche que la drogue sèche de la

plante. Un principe antifongique (le pentalongin) a été identifié dans la drogue fraîche

de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) [47]. Cependant, aucune étude n'a permis

d'identifier des principes antifongiques contenus dans la drogue sèche, bien que

celle-ci ait fait l'objet d'études chimiques et pharmacologiques qui ont permis d'isoler

plusieurs molécules dont l'harounoside, de l'azaanthraquinone et de l'acide

ursolique.
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OBJECTIFS

OBJECTIF GENERAL

Etudier la contribution de l'acide ursolique dans l'activité antifongique de

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

OBJECTIFS SPECIFIQUES

1- Extraire la poudre des tiges feuillées de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) à

l'aide de solvants de polarité croissante.

2- Comparer l'activité antifongique des extraits au dichlorométhane et à l'acétate

d'éthyles de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae).

3- Isoler l'acide ursolique à partir de l'extrait le plus actif.

4- Etudier l'activité antifongique de l'acide ursolique.
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MATERIEL ET METHODES



METHODOLOGIE

1 CADRE DE L'ETUDE

Notre étude a été réalisée:

- Au Laboratoire de Pharmacognosie de j'UFRISDS de l'Université de Ouagadougou.

- Au Laboratoire de Parasitologie et de Mycologie de l' UFRlSDS de l'Université de

Ouagadougou;

- Au Laboratoire d'Analyses Médicales Sainte Elisabeth à Ouagadougou.

2 MATERIELS

2-1 MATERIEL VEGETAL

Les tiges feuillées de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) ont été récoltées

en novembre 2000 à Loumbila, localité située à 15 kilomètres de la ville de

Ouagadougou (Burkina Faso).

La drogue végétale a été séchée à la température ambiante pendant une

semaine dans une enceinte aérée, à l'abri du soleil, avant d'être réduite en poudre à

l'aide d'un broyeur (Gladiator Type BN1).

2-2 MATERIEL POUR LE FRACTIONNEMENT ET LA

PURIFICATION

- chromatoplaques avec gel de silice G60F254 (5 cm x 5 cm, 10 cm x 10 cm) ;

- Support de verre pour colonne chromatographique (1 m x 3 cm) ;

- gel de silice pour colonne chromatographique.

2-3 MATERIEL POUR L'EXTRACTION

- vase pour macération;

- percolateur;
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- rotavapor Buchii ;

- verrerie;

- solvants: éther de pétrole, dichlorométhane, acétate d'éthyle.

2-4 MATERIEL POUR LES ESSAIS ANTIFONGIQUES

- milieu Sabouraud ;

- boîtes de pétri ;

- pipettes pasteur;

- étuve;

- micropipettes;

- bec bunzen ;

- double décimètre;

- disques de kétoconazole.

2-5 LES CHAMPIGNONS

Les dermatophytes utilisés pour les tests antifongiques sont les plus fréquents

au Burkina Faso. Ils ont été isolés des produits pathologiques des patients qui ont

consultés au service de dermatologie du Centre Hospitalier National Yalgado

Ouédraogo. Identifiés par les méthodes usuelles et maintenus en culture sur milieu

solide au Laboratoire d'Analyses Médicales Sainte Elisabeth, ils ont été conservés à

4°C jusqu'à la mise en route des tests antifongiques.

Il s'agit de Trichophyton soudanense, Trichophyton interdigitale, Trichophyton

rubrum, Microsporum langeronii.

Trichophyton interdigitale

C'est une espèce exclusivement anthropophile. Elle provoque des lésions au

niveau des pieds et au niveau de la peau glabre (herpès circiné).

Trichophyton rubrum

\1 s'agit d'une espèce anthropophile. Elle provoque des dermatophyties des

pieds, des mains, des ongles, de la peau glabre et des teignes.
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Trichophyton soudanense

Il s'agit d'un parasite exclusivement humain. Il provoque des teignes, des

herpès circinés, des lésions au niveau des mains.

Microsporum langeronii

Parasite anthropophile, il provoque des teignes, des herpès circinés.

3 METHODES

3·1 PREPARATION DES EXTRAITS DE MITRACARPUS scaber

Zucc (Rubiaceae)

La méthode d'extraction utilisée est une percolation précédée d'une

macération (extraction à froid). Le débit de la percolation est de 2 ml/min. L'extraction

est réalisée avec des solvants de polarité croissante: éther de pétrole,

dichlorométhane, acétate d'éthyle.

3-1-1 EXTRACTION A L'ETHER DE PETROLE

La matière végétale (300 g) est laissée en macération pendant 24 h dans un

litre (1 L) d'éther de pétrole. A la fin de la macération, une percolation est effectuée à

l'aide d'un litre (1 L) du même solvant. La solution organique recueillie, est évaporée

sous pression réduite. Le résidu de l'extraction est conservé à l'abri de la lumière. Le

marc obtenu est séché et gardé pour les opérations suivantes.

3-1-2 EXTRACTION AU DICHLOROMETHANE

Le marc issu de l'extraction à l'éther de pétrole est mis en macération pendant

24 h avec un litre (1 L) de dichlorométhane. Une percolation est ensuite réalisée avec

un litre (1 L) du même solvant. La solution au dichlorométhane est recueillie et

évaporée sous pression réduite à l'aide du rotavapor. Le résidu est conservé à l'abri

de la lumière. Le marc est séché et gardé pour les extractions suivantes.
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3-1-3 EXTRACTION A L'ACETATE D'ETHYLE

Le marc issu de l'extraction au dichorométhane est humecté avec un litre (1 L)

d'acétate d'éthyle. Le mélange est mis en macération pendant 24 h. Une percolation

est ensuite réalisée à l'aide d'un litre (1 L) du même solvant. La solution d'acétate

d'éthyle obtenue est évaporée sous pression réduite. Le résidu est conservé à l'abri

de la lumière. Le marc est séché.

3·2 FRACTIONNEMENT DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE.

L'extrait à l'acétate d'éthyle est fractionné par chromatographie sur colonne de

gel de silice G60. Le support de verre pour la colonne (1 m de long sur 3 cm de

diamètre) a été rempli au 2/3 à l'aide d'une suspension de silice pour colonne dans

du dichlorométhane. L'extrait, dissous dans du dichlorométhane est déposé au

sommet de la colonne de silice. L'éluant, constitué de dichlorométhane contenant

des proportions croissantes de méthanol à 0, 5, 10 et 15%, est ensuite introduit.

Chaque palier du gradient correspondait à 500 ml de solvant.

Des fractions de 25 ml sont récoltées et analysées par CCM de gel de silice

G60F250 en utilisant le mélange dichlorométhane, toluène, méthanol (5 - 4 -1 VN ),

comme éluant. La révélation est faite par chauffage à 110°C, après pulvérisation sur

les plaques d'une solution d'acide sulfurique à 3 % dans l'éthanol. Les fractions qui

présentaient un chromatogramme similaire, sont regroupées et évaporées sous

pression réduite. Ainsi, quatre fractions sont obtenues: F1, F2, F3, F4.
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3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PAR CCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37

3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PARCCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37

3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PARCCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37

3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PARCCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37

3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PARCCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37

3·3 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE

3-3-1 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALALYTIQUE DES

EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE D'ETHYLE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

eeM analytique. Les supports utilisés sont des plaques chromatographiques (5 cm

x 5 cm) avec gel de silice G60F254 de 0,5 mm d'épaisseur. L'éluant est un mélange de

dichlorométhane, toluène et de méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 VN). L'acide

ursolique du commerce est utilisé comme témoin. La révélation s'est faite en

pulvérisant sur les plaques une solution d'acide sulfurique à 3% dans l'éthanol. Les

plaques ont été ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant 10 minutes. Une

coloration violette persistante est observée.

3-3-2 CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE ANALYTIQUE DES

FRACTIONS DE L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE

Une chromatographie sur couche mince analytique avec gel de silice G6oF254 ,

est réalisée avec les fractions de l'extrait à l'acétate d'éthyle.

L'éluant utilisé est un mélange de dichlorométhane, toluène et de méthanol

dans les proportions (5 - 4 - 1 V/V). La révélation s'est faite avec de l'acide sulfurique

à 3% dans de l'éthanol. Les plaques sont ensuite placées à l'étuve à 110°C pendant

10 minutes. L'apparition d'une coloration violette indique la présence de triterpènes

dans la fraction 3. Le témoin utilisé est l'acide ursolique du commerce.

3-3-3 ISOLEMENT ET PURIFICATION DE L'ACIDE URSOLIQUE CONTENU

DANS L'EXTRAIT A L'ACETATE D'ETHYLE PARCCM PREPARATIVES

La fraction 3 de l'extrait à l'acétate d'éthyle est évaporée pour donner un

résidu sec. Ce résidu est ensuite repris avec du dichlorométhane pour effectuer la

purification par chromatograghie sur couche mince préparative de gel de silice

G6oF254 (10 cm x 10 cm) de 1 mm d'épaisseur.

37



L'éluant utilisé est constitué d'un mélange de dichlorométhane-toluène­

méthanol dans les proportions (5 - 4 -1 V/V). La révélation des plaques préparatives

s'est faite par pulvérisation sur celles-ci d'une solution de méthanol.

Le méthanol entraîne une précipitation des triterpènes permettant ainsi de les

répérer et de les isoler. La bande correspondante à l'acide ursolique est grattée puis

éluée à l'aide du dichlorométhane. La solution recueillie est filtrée puis évaporée à la

température ambiante.

3·4 ANTIFONGIGRAMME

3-4-1 MILIEU DE CULTURE

Le milieu Sabouraud simple ou additionné de chloramphénicol et d'actidione

est utilisé. Ce milieu est coulé en boîtes de pétri de façon à avoir 4 mm d'épaisseur

de gélose. Les boîtes de pétri sont séchées à l'étuve à 3rC avant emploi.

La technique de diffusion en milieu gélosé est utilisée pour la réalisation de

l'antifongigramme. Les tests antifongiques sont réalisés grâce à la méthode des

cupules. Les puits sont creusés dans la gélose grâce à un emporte-pièce de 6 mm

de diamètre. Dans le fond de chaque puits est déposée une goutte de gélose vierge

préalablement fondue au bain-marie bouillant pour éviter la diffusion de l'extrait sous

la couche de gélose. L'ensemble est refroidi à la température ambiante.

3-4-2INOCULUM

L'inoculum est obtenu à partir d'une culture âgée de 10 à 12 jours sur gélose

inclinée de Sabouraud, elle même ensemencée à partir d'une culture âgée de 10

jours. A l'aide d'une pipette stérile, du soluté de chlorure de sodium (5 ml) est

introduit dans le tube de culture et la surface du mycélium est grattée légèrement. Le

soluté est repris et transvasé dans un tube à essai stérile contenant 10 billes de

verres de diamètre 3 mm. Le tube est agité sur un agitateur pendant 1 minute. La

suspension obtenue a servi à entretenir la souche et ensemencer les boîtes de pétri

en expérimentation. Elle est préparée le jour même de son utilisation.
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verres de diamètre 3 mm. Le tube est agité sur un agitateur pendant 1 minute. La

suspension obtenue a servi à entretenir la souche et ensemencer les boîtes de pétri

en expérimentation. Elle est préparée le jour même de son utilisation.
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3-4-3 ENSEMENCEMENT

La surface de la gélose est inondée avec 5 ml d'inoculum et l'excès éventuel

de suspension est aspiré à la pipette.

Les boîtes sont séchées pendant 15 minutes à 37°C.

3-4-4 SOLUBILISATION DES PRODUITS

Les extraits sont dissous dans le diméthylsulfoxide (DMSO). Une solution

contrôle contenant uniquement du DMSO est testée. Le standard utilisé est le

kétoconazole sous forme de disque de 50 I-Ig. La concentration de départ des extraits

pour les tests antifongiques est de 320 mg/ml (solution mère). Nous avons ensuite

procédé à des dilutions de cette solution mère pour obtenir des concentrations

respectives de 160,80,40,20,10 et 1 mg/ml.

3-4-5 DEPÔT DES EXTRAITS

Les solutions d'extraits sont déposées à l'aide d'une micropipette à raison de

50 1-11 dans chaque cupule. Chaque concentration est testée 4 fois.

3-4-6 INCUBATION

Les cultures sont incubées à la température ambiante et sont observées tous

les jours. L'incubation a duré 5 à 10 jours selon les dermatophytes.

3-4-7 LECTURE DES RESULTATS

La lecture est faite en mesurant le diamètre de la zone d'inhibition avec une

règle graduée.

3-S-TRAITEMENT DES DONNEES

Les graphiques sont réalisés à l'aide du logiciel EXCEL 2000 sur

WINDOWS 98.
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RESULTATS

1 RESULTATS DE LA CCM

1-1 RESULTATS DE LA CCM ANALYTIQUE

La CCM analytique des extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle a

mis en évidence la présence d'une substance ayant le même comportement

chromatographique que l'acide ursolique dans le système de solvant

dichlorométhane-toluène-méthanol dans les proportions (5 - 4 - 1 VN). Elle est située

à la même référence frontale que l'acide ursolique (Rf = 0,37) (figure 3). Ce qui laisse

supposer qu'il s'agit de j'acide ursolique. Les différentes fractions de l'extrait à

l'acétate d'éthyle ont également fait l'objet d'une CCM analytique dans le même

système d'éluant, qui a révélé la présence de l'acide ursolique dans l'une (fraction3)

d'entre elles (figure 4).

1-2 RESUTATS DE LA CCM PREPARATIVE

La purification de la fraction 3 par CCM préparative a permis d'obtenir l'acide

ursolique (figure 4).
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ED EA AU

Legende

E 0 : Extrait au dichlorométhane

E A : Extrait à l'acétate d'éthyle

AU: Acide ursolique

Eluant : dichlorométhane-toluène-méthanol (5 - 4 - 1 VN)

Phase stationnaire: gel de silice G6üF254

Réactif de révélation: solution de H2S04 à 3% VIV dans l'éthanol

Figure 3 :-Chromatogramme des extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle_
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FJ : Fraction 3
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2 RESULTATS DES ESSAIS ANTIFONGIQUES

2·1·RESULTATS DE L"ETUDE DE L"ACTIVITE ANTIFONGIQUE

DES EXTRAITS AU DICHLOROMETHANE ET A L'ACETATE

D"ETHYLE DE M. scaber Zucc (Rubiaceae).

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont été testés sur

quatre souches de dermatophytes (Trichophyton rubrum, Trichophyton soudanense,

Trichophyton interdigitale, Microsporum langeronii) aux concentrations respectives

de 1, 10, 20, 40, 80, 160 et 320 mg/ml. Les diamètres d'inhibition (mm) sont

présentés dans le tableau ci-dessous (tableau 1).

Tableau 1: Activité antifongique des extraits au dichlorométhane et à l'acétate

d'éthyle

Concentrations Diamètres d'inhibition en (mm) Diamètres d'inhibition (mm) de

en mg/ml de l'extrait au dichlorométhane l'extrait à l'acétate d'éthyle sur

sur des souches de des souches de dermatophytes

dermatophytes

T. r T.s T. i M.I T. r T. s T. i M.I

320 20 18 20 24 38 48 40 30

160 13 10 15 18 30 42 32 24

80 10 0 11 0 23 40 30 21

40 0 0 0 0 20 32 26 16

20 0 0 0 0 15 22 19 10

10 0 0 0 0 12 10 12 0

1 0 0 0 0 0 0 0 0

Légende:

T. r : Trichophyton rubrum

T. s : Trichophyton soudanense

T. i : Trichophyton interdigitale

M.I : Microsporum langeronii
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2-2 RESULTATS DE l'ETUDE DE l'ACTIVITE ANTIFONGIQUE

DE l'ACIDE URSOLIQUE ISOLE ET DE l'ACIDE URSOllQUE DU

COMMERCE

L'acide ursolique isolé de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) a été testé en

comparaison avec l'acide ursolique du commerce sur les mêmes souches de

dermatophytes (T. rubrum, T. soudanense, T. interdigitale, M. langeronii) que les

extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle. Les concentrations testées étaient

respectivement 10. 20, 30 et 40 mg/ml. Aucune activité antifongique n'a été notée.

2-3 RELATION CONCENTRATION-ACTIVITE ANTIFONGIQUE

DES EXTRAITS AU DICHlOROMETHANE ET A l'ACETATE

D'ETHYLE DE MITRACARPUS scaber ZUCC (Rubiaceae).

Une gamme de concentration de 1, 10, 20, 40, 80, 160 et 320 mg/ml a été

choisie pour établir les courbes dose-effet (figure 5 et 6).

Ces courbes ont été linéarisées par transformation logarithmique de la

concentration (figure 7, 8, 9 et 10).
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Figure 5 : Effet dose-dépendante de "extrait au dichlorométhane des
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1 LES LIMITES DE L'ETUDE

Une des limites de cette étude a concerné la nature des souches utilisées.

Nous n'avons pas pu nous procurer des souches de référence pour notre étude.

Standardisées, les souches de référence assurent une meilleure reproductibilité des

essais et permettent d'éventuelles comparaisons avec des travaux similaires.

Néanmoins, l'utilisation des souches hospitalières présente l'avantage de

montrer la sensibilité des souches locales. En effet, les substances étudiées sont

destinées à être utilisées contre des souches hospitalières qui parfois, sont plus

résistantes que les souches de référence.

Une autre limite a été la non disponibilité de l'azaanthraquinone et de

l'harounoside identifiées dans la drogue sèche de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae). Ainsi, nous n'avons pas pu étudier leur contribution dans "activité

antifongique de la drogue sèche de cette plante.

2 RESULTATS DE L'ETUDE

2·1 ANALYSE DES ETUDES ANTERIEURES REALISEES SUR

MITRACARPUS scaber ZUCC (RUBIACEAE)

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) a fait l'objet de nombreuses études qui

tendent à prouver son efficacité dans le traitement des dermatoses et des teignes.

Certains travaux ont concerné la drogue fraîche de la plante.

En effet, en 1982, Yaméogo a mis en évidence l'activité antifongique et

antibactérienne du suc lyophilisé des feuilles fraîches de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae). Il a noté des concentrations minimales inhibitrices (CMI) variant entre

0,6 et 30 mg/ml pour les souches bactériennes (Sarcina lutea Anc 9341,

Staphylococcus aureus IPP 7625, Escherichia coli IPP 7624, Staphylococcus aureus

FMPD, Streptococcus 0 FMPD, Klebsiella pneumoniae FMPD, Escherichia coli

FMPD, Serratia marcescens FMPD, Salmonella ordonnez FMPD, Salmonella typhi

FMPD, Pseudomonas aeruginosa FMPD) et 30 mg/ml pour les champignons

(Candida albicans FMPD) [73]. En 1992, Moulis et Coll. ont identifié dans la drogue

fraîche de la même plante, un principe antifongique: le pentalongin. Cette molécule
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a manifesté une activité antifongique à la concentration de 100 mg/ml sur

Trichophyton soudanense et Candida albicans [47]. Pialat et Coll. en 1998, ont noté

que le pentalongin ne se trouvait pas dans la drogue sèche de Mitracarpus scaber

Zucc (Rubiaceae) [56]. Cela laisse supposer que cette substance a probablement

été détruite au cours du séchage.

D'autres études ont été réalisées à partir de la drogue sèche de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae). En 1994, Ekpendu et Coll. ont montré que les extraits à

l'éther de pétrole et au méthanol de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) ont une

activité anti-inflammatoire et antibactérienne. L'extrait à l'éther de pétrole a manifesté

l'activité ant-inflammatoire la plus marquée tandis que l'extrait au méthanol a

présenté l'activité antibactérienne la plus importante. Les diamètres d'inhibition (mm)

obtenus avec l'extrait au méthanol étaient respectivement de 3,9 pour Escherichia

coli ATCC 15597 ; 9,4 pour Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 ; 5,2 pour

Klebsiella pneumoniae ATCC 1574 ; 4,3 pour Staphylococcus aureus ATCC 6538

et 6,3 pour Candida albicans ATCC 10231 [24]. Sanga et Coll. en 1995, ont mis en

évidence l'activité antifongique de l'extrait éthanolique de la même plante sur

Cryptococcus neoformans. Ils ont noté que la fraction antifongique de cet extrait

renfermait uniquement des phytostérols. Cette fraction a présenté une CMI de 12,5

mg/ml [12]. En 1995, Harouna et Coll. ont identifié dans l'extrait éthanolique de

Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) une molécule (l'harounoside) présentant une

analogie structurale avec le pentalongin identifié par Moulis et Coll. dans la drogue

fraîche de cette plante [34]. Mobié et Coll. ont également travaillé sur l'extrait

éthanolique de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) , en 1998. Ils ont isolé de cet

extrait une huile essentielle antifongique active sur Trichophyton rubrum, avec une

CMI de 6,25 mg/ml [46]. En 1998, Kambou a montré que les extraits au n-hexane et

à l'acétate d'éthyle de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) , présentaient une

activité antifongique sur des souches de dermatophytes (Trichophyton rubrum,

Trichophyton soudanense, Trichophyton interdigitale, Microsporum langeroniJ).

L'extrait à l'acétate d'éthyle (extrait le plus actif) a manifesté une activité antifongique

à la concentration de 1 mg/ml avec des diamètres d'inhibition (mm) respectifs de 12

pour Trichophyton rubrum, 10 pour Trichophyton soudanense, 12 pour Trichophyton

interdigitale. Cette étude a permis de noter que la fraction antifongique de l'extrait à

l'acétate d'éthyle renfermait un composé de nature triterpénique qui a été identifié
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par Kaboré en 1999, comme étant l'acide ursolique [38, 40]. En 1999 toujours,

Adewole et Coll. ont identifié dans l'extrait éthanolique de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae) , un composé antibactérien (azaanthraquinone) avec les CMI suivantes:

0,39 IJg/m (Candida albicans NIH 8311) ; 0,20 IJg/ml (Cryptococcus neoformans

ATCC 32264) ; 1,56 IJg/ml (Mycobacterium intracel/are ATCC 23068) ,. 6,25 IJg/ml

(Staphylococcus aureus ATCC 6538) et 1,56 IJg/ml (Bacil/us subtilis ATCC 6633). Ce

composé présente également une analogie de structure avec le pentolongin [5].

L'analyse des résultats des études antérieures nous permet de dire que les

drogues sèche et fraîche Mitracarpus scaber Zucc (Rubiacaeae) présentent plusieurs

activités notamment anti-inflammatoire, antibactérienne et antifongique qui justifient

leur utilisation traditionnelle dans le traitement des dermatoses et teignes.

Par ailleurs, plusieurs molécules (l'azaanthraquinone, l'harounoside, l'acide

ursolique) ont été identifiées dans la drogue sèche qui constitue la forme la plus

utilisée en médecine traditionnelle. Ces molécules ont été mises en évidence dans

des extraits antifongiques. " s'avère donc nécessaire de les étudier à l'état pur pour

évaluer leur contribution dans l'activité antifongique de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae). Ainsi, dans le cadre de ce travail, pour des raisons de disponibilité,

nous avons étudié l'activité antifongique de l'acide ursolique isolé de cette plante.

Les méthodes d'extractions ne garantissant pas une pureté des molécules isolées,

nous avons entrepris de tester en plus l'acide ursolique du commerce afin d'évaluer

la part réelle de l'acide ursolique dans cette activité.

2·2 RESULTATS DES CCM ANALYTIQUE ET PREPARATIVE

Les extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle ont fait l'objet d'une

CCM analytique qui a mis en évidence une substance ayant le même comportement

chromatographique que l'acide ursolique dans le système de solvant

dichlorométhane-toluène-méthanol (5 - 4 - 1 VN). Elle est située à une référence

frontale (Rf) de 0,37. Ceci permet de supposer qu'il s'agit de l'acide ursolique.

Nos résultats rejoignent ceux de Kaboré qui en 1999, avait trouvé dans une

étude similaire effectuée sur l'extrait au dichlorométhane de Mitracarpus scaber Zucc

(Rubiaceae), un composé triterpénique situé à une référence frontale (Rf) de 0,34
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mg/ml n'ont manifesté aucune activité antifongique. L'acide ursolique semble donc

ne pas être à l'origine de l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) du moins lorsqu'il est utilisé seul. Es-Saady et Coll. en

1994, dans l'étude sur les effets biologiques de l'acide ursolique, n'avaient pas noté

que cette substance présentait une activité antifongique sur des dermatophytes [25].

Ils ont par contre noté une activité antifongique contre des levures du genre candida

(Candida albicans) avec une concentration minimale inhibitrice comprise entre 100 et

700 mg/ml.

Néanmoins, l'acide ursolique possède des propriétés anti-inflammatoire et

antibiotique [25], ce qui probablement lui permettent d'intervenir dans le traitement

des dermatoses et des teignes, puisque la physiopathologie de celles-ci fait

apparaître des réactions inflammatoires et des suppurations.

Le traitement des dermatoses et des teignes (réaction inflammatoire

importante) associe parfois un antifongique à un corticoïde comme anti-inflammatoire

(Daktacort®, Pevisone®) [55]. Cependant, comme les corticoïdes présentent

l'inconvénient d'augmenter l'intensité des lésions mycosiques, l'acide ursolique

pourrait être associé aux molécules antifongiques pour pallier à cela.

Par ailleurs, l'harounoside et l'azaanthraquinone pourraient intervenir dans

l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae) eu

égard à leur analogie de structure avec le pentalongin, molécule antifongique

identifiée dans la drogue fraîche de cette plante.
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En effet, aussi bien l'harounoside que l'azaanthraquinone sont des dérivés de

la pentalongin. L'harounoside est un dérivé glucosé tandis que l'azaanthraqinone

présente d'une part un atome d'azote en lieu at place de l'oxygène intracyclique de la

pentalongin, et d'autre part une insaturation supplémentaire dans le cycle azoté.

Ces différences structurales peuvent influencer l'activité biologique des

dérivés de la pentalongin, soit en accentuant l'activité antifongique, soit en la

diminuant ou e la complétant. Il est en effet connu que la modification structurale

d'un composé a des répercutions sur son activité chimique biologique ou physique (

point de fusion, polarité, indice de réfraction etc).

Cependant, l'acide ursolique présente une différence notable avec la

pentalongin et ses dérivés ci-dessus cités. Malgré son inactivité antifongique que

nous avons observé, sa présence dans la fraction active des extraits de Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae), reste un indice important suggérant la réalisation d'autres

investigations pouvant conduire à la détermination de sa contribution dans l'activité

antifongique des extraits de la plante.
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CONCLUSION ET SUGGESTIONS

Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae) est une herbe annuelle connue et

utilisée en médecine traditionnelle dans le traitement des dermatoses et des teignes.

Des travaux réalisés par Yaméogo, Ekpendu et coll., Songa et coll., Mobié et

coll., Adewole et coll., Sanogo et coll., lrobi et coll., Kambou, ont permis de justifier

cette utilisation traditionnelle [5, 12, 24, 36, 40, 46, 60, 73]. Moulis et Coll. ont

identifié dans la drogue fraîche de Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae) une

molécule antifongique: le pentalongin [47]. Ekpendu et Coll., Harouna et Coll.,

Kaboré ont identifié dans la drogue sèche de la même plante respectivement

l'azaathranquinone, l'harounoside, l'acide ursolique [24, 34, 38]. L'implication de ce

dernier dans l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber lucc

(Rubiacaeae) n'a pas encore été confirmée ni d'ailleurs infirmée.

Néanmoins, depuis les travaux de Kaboré, nous avions suspecté l'acide

ursolique d'être à l'origine ou de contribuer à l'activité antifongique de la drogue

sèche de Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae) [38]. La présente étude, dont

l'objectif principal était de vérifier cette assertion a permis de noter que ni l'acide

ursolique isolé de Mitracarpus scaber Zucc (Rubiaceae), ni celui acheté dans le

commerce n'a manifesté une activité antifongique contre les souches de

dermatophytes utilisées Trichophyton rubrum, Trichophyton soudanense,

Trichophyton interdigitale, Microsporum langeronii.

Ce résultat semble montrer que l'acide ursolique n'est pas à l'origine de

l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber lucc (Rubiaceae).

En revanche, l'acide ursolique possède des propriétés anti-inflammatoire et

antibiotique qui lui permettent d'intervenir dans le traitement des dermatoses et

teignes [25].

Par ailleurs, l'harounoside ou l'azaanthraquinone pourrait être suspectée

d'intervenir dans l'activité antifongique de la drogue sèche de Mitracarpus scaber

lucc (Rubiaceae). En effet, ces molécules présentent une analogie de structure avec

la pentalongin, molécule antifongique identifiée dans la drogue fraîche de la plante.
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Au terme de cette étude, nous suggérons que:

Des études complémentaires soient effectuées afin d'isoler et d'identifier les

supports moléculaires de l'activité antifongique de Mitracarpus seaber luee

(Rubiaceae).

Des investigations supplémentaires pour déterminer la contribution de l'acide

ursolique dans l'activité antifongique des extraits de Mitraearpus seaber luee

(Rubiaceae).

Une préparation galénique antifongique à partir de la drogue sèche de

Mitraearpus seaber luee (Rubiaeeae).

Des essais cliniques soient effectués avec cette forme galénique.
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BALllViA Raïss<l Na ta halie

Annè::- 2001- 2002

Des études ont permis d'Id,,:ntifler dans la drogue sècne ce Mitracarpus

scaber Zucc (Rubiaceae) p\J$leLlrS molèculE:s notamment l'harounoside,

l'azanthraquinon2, !"aclde ursoliqu\~ Cependant, i'lnlp!lcat!or:] de ces mol~cu.les dans

l'aclivité antifongique de la drogue sèche cie cette plante n'a pas encore été établie.

Une etude récente a permis de su~:>'?ct02r l'acide ursolique: a'lnle~'j;:;nir dans l'activité

aOl!lcr-,g;lque dG la drogue sèche de Mitr8carpus scaber Zuce (F~ul)iaceae).

C'est la raison pour laquelle, nous avons entrepris d'étudier la contribution ae

l'acide ursollque dans l'activité ant'lfongique dE: Mitracarpus scaber Zuce (Rubiéiceae),

Au cours de cette étude, nous avons d'abord comparé l'activité antifongique des

extraits au dichlorométhane et à l'acétate d'éthyle sur les souches de dermatophytes

lE's plus isolées au Burk'ina Faso et selon un protocole mis au point, En effet, une

Cc.\1 analytiqUe a mis en éVIdence l'acide ursolique dans ces d~ux extraits.

A l'issu de ces tests, l'extrait à l'i;-'lcétate d'éthyle a manifes:é J'actl',mé

antifongique la plus marquée sur. TrichopH;,fon rubrum, Trichophyton soudanense.

Trichophyton Interdigitale, Micrasporum langeronii.

L'aCide ursolique isolé de cet extrait par CCM préparatlve et l'acide ursolique

du comme,ce ont été te-stés sur 12S mêmes souches de dermatophytes, aux

çoncentrallcns respectives de 10, 2() 30 et 40 r.1s/mi Aucune activité antifongique

n'éi élé notée

L'acide ursolique semble ne pas avoir une l'acti'jité antifongique sur les

souches de de~ma.tophytes testées, du moins lor~quïl est utilise seul. NéanmOins. Il

possede des 'proprjé~és 3ntlbiotique et antl-inf!ammatoire qUI lui permettent

d:lltervenlr Célns le tra,lo2n~ent des teignes et ces rj~rmatoses,
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