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Résumé :

Les bacteéries lactiques possedent de nombreuses propriétés technologiques qui leur donnent
un role remarquable dans I’industrie agro-alimentaire car elles sont utilisées en fermentation, et
bioconservation des aliments. Grace a leur capacité de produire une variété de substances

antimicrobiennes capables d’éliminer les microorganismes pathogenes.

De plus, actuellement, les bactéries lactiques sont utilisées sous forme de probiotiques jouant

le role d’additifs alimentaires qui agissent positivement sur la santé¢ de I’homme.

A partir d’un échantillon de lait de chamelle de la région d’ Adrar, on a isolé 20 isolats lactiques
dont les caractéristiques microscopiques et physiologiques sont les suivantes : Gram positif,
forme cocci, et catalase négative. L’identification phénotypique des isolats a démontré qu’ils

appartiennent au genre des Enterococcus.

L’étude de I’activité antimicrobienne vis-a-vis des germes pathogenes (Gram+ et Gram-) a été
réalisée par contact direct entre les souches inhibitrices, et les souches indicatrices (Listeria
monocytogenes, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aeroginosa, et
Klebsiella sp.). Tandis que la recherche des bactériocines a été effectuée par la méthode de
diffusion par puits, testée sur les surnageant de 9 isolats étudiés (8, 10, 11, 8A, 24, 25, 26, 27,
34).

Les résultats de 1’activité antimicrobienne ont révélé que les 20 isolats sélectionnés excretent
dans le milieu de culture des substances inhibitrices capables d’inhiber la croissance de Listeria
monocytogene, Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella sp, en excluant

Pseudomonas aeroginosa.

Par contre, la recherche des bactériocines par la méthode de diffusion par puis a donné un
résultat negatif pour toutes les souches etudiées, témoignant 1’incapacité des souches a produire

des bactériocines.

Mots clés : Activité antimicrobienne, Bactéries lactiques, Bactériocines, Lait de chamelle,
Souches pathogenes ATCC.
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Abstract:

Lactic acid bacteria have many technological properties, which give them a remarkable role in
the food industry because they are used in the fermentation and biopreservation of food. Thanks
to their ability to produce a variety of antimicrobial substances capable of eliminating

pathogenic microorganisms.

In addition, currently, lactic acid bacteria are used in the form of probiotics acting as food

additives, which have a positive effect on human health.

From a sample of camel milk from the Rouissat region (Adrar), 20 lactic acid strains were
isolated whose microscopic and physiological characteristics are: Gram positive, coccoid form
and catalase negative, the phenotypic identification of the isolates demonstrated that they

belong to the genus Enterococcus.

The study of antimicrobial activity against pathogenic germs (Gram + and Gram-) is carried out
by direct contact between inhibitory strains and indicator strains (Listeria monocytogenes,
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas aeroginosa and Klebsiella sp.). While
the search for bacteriocins has been demonstrated by the well diffusion method, tested on the
supernatants of nine strains studied. (8, 10, 11, 8A, 24, 25, 26, 27, 34).

The results of the antimicrobial activity revealed that the 20 selected strains excreted in the
culture medium inhibitory substances capable of inhibiting the growth of Listeria
monocytogenes, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, and klebsiella sp., except for

Pseudomonas aeroginosa.

On the other hand, the search for bacteriocins by the diffusion method then gave a negative

result for all the strains studied, testifying to the inability of the strains to produce bacteriocins.

Keywords: Antibacterial activity, Bacteriocins, Camel milk, Lactic acid bacteria, ATCC

Pathogenic strains.
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Introduction :

En 1909, le congrés international de la répression des fraudes a défini le lait comme : «
le lait est le produit intégral de la traite totale interrompue d'une femelle laitiere bien portante,
bien nourrie et non surmenée. Il doit étre recueilli proprement et ne pas contenir de colostrum
» (Benyoucef, 2018).

Le lait de chamelle est d’une couleur blanche opaque. Cette couleur est notamment due a
la structure et la composition de sa teneur en matiere grasse, relativement pauvre en p-caroténe.
Il est un peu sucré, avec un godt acide, parfois méme salé et ou amére (MERZOUK, 2015).
C’est un élément important pour le régime alimentaire humain dans de nombreuses régions du
monde, et il est considéré aussi comme un aliment clé des différentes régions de Sahara.
Notamment pour les peuples nomades, il ressemble un peu a celui de la vache, mais il a une

similitude parfaite a celui du lait maternel (Siboukeur, 2007).

Les bactéries lactiques sont des microorganismes présentant des caractéristiques
morphologiques, physiologiques, et métaboliques variees (Drider et Prévost, 2006). On les
trouve essentiellement dans les produits laitiers (yaourt, fromage, leben, etc.), mais aussi dans
d’autres niches écologiques en étant seules ou en association avec d’autres microorganismes

bénéfiques comme les levures (Novel, 1993).

Les bactéries lactiques sont largement utilisées dans 1’industrie alimentaire, en tant que
starters dans les procédés de fermentations afin de répondre aux exigences croissantes des
consommateurs en produits alimentaires moins traités et exempts de conservateurs chimiques
(Benguella, 2015). Leurs apports benéfiques consistent a améliorer la qualité des produits
fermentés en développant certaines caractéristiques organoleptiques sans altérer le godt ni
I’odeur, tout en augmentant leur durée de conservation. Cette préservation est conférée par la
production de plusieurs metabolites ayant une activité antimicrobienne, tels que les acides
organiques, le peroxyde d’hydrogéne, le dioxyde de carbone, la reutérine, le diacétyl et les

bactériocines (Dortu et Thonart, 2009 ; Moraes et al., 2010).

L’intérét des bactériocines des bactéries lactiques réside dans leur effet antimicrobien, qu’il
soit a spectre large ou étroit, ainsi que dans leur securité pour la santé humaine en raison de leur
sensibilité aux protéases digestives et de leur non toxicité pour les cellules eucaryotes. Ces

1



substances antimicrobiennes ont la capacité de cibler sélectivement les bactéries pathogenes ou
altérantes, sans pour autant inhiber les bactéries indispensables. Ces substances bioactives
présentent également une grande tolérance aux variations de pH et aux traitements thermiques.
Tous ces critéres suggerent que les bactériocines peuvent étre un substituant idéal des

conservateurs chimiques (Dortu et Thonart, 2009; Mehdi née Benguella, 2015).

L’objectif de ce travail est de réaliser une étude de 1’activité antibactérienne de certaines
bactéries lactiques vis-a-vis des souches pathogenes ATCC (Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Klebsiella, Listeria monocytogene, et Pseudomonas aeruginosa). Ces BL ont été isolée

a partir de lait de chamelle.






1 Les bactéries lactiques :
1.1 Généralité :

Les bactéries lactiques appartiennent a un groupe de bactéries bénéfiques qui sont tres
fréquentes dans la nature ainsi que dans le systéme digestif de I’homme (HAMMI.I, 2016).
Elles sont constituées d’un groupe hétérogene de micro-organismes (Tailliez, 2001) et ont des
exigences nutritionnelles complexes en facteurs de croissance tels que la vitamine B, des acides
aminés, des bases azotées, des peptides (LEONARD, 2013). Généralement, elles sont
mésophiles, mais elles sont capables de se multiplier a des températures comprises entre 5°C et
45°C, avec un pH optimal de croissance variant de 5,0 a 9,0. Elles tolérent les milieux acides
(pH 3,2) et alcalins (pH 9,6) (LEONARD, 2013), avec un contenu en GC de leur ADN inférieur
a50% (BEKHOUCHE, 2006).

1.2 Définition :

Le groupe des bactéries lactiques a été défini pour la premiere fois par Orla-Jensen
(1919). Ce sont des organismes vivants, procaryotes hétérotrophe et chimio-organotrophes
(BELARBI, 2011).

Ce groupe est assez hétérogene, a Gram positif, généralement immobile, et jamais
sporulé. lls sont oxydase négatifs, anaérobies facultatifs, microaérophiles (Ahmed-GAID,
2018), catalase négatif, a I'exception de certaines souches possédant une pseudo-catalase. Ils
sont tolérants & acidité, peuvent avoir des formes de coques ou de bacilles, et leur principal
produit métabolique est l'acide lactigue (BENMOUNA, 2012). Ces bactéries sont incapables
de fermenter le glycérol, ne liquéfient pas la gélatine, ne produisent ni I’indole ni I’hydrogéne
sulfure. Elles sont protéolytiques, genéralement ne possédent ni nitrate réductase ni cytochrome
oxydase (a I’exception de quelques souches sous certaines conditions) (Salminen et al., 2004,
Ababsa, 2012).

Elles sont caractérisées par leur capacité a fermenter les sucres en acide lactique. Si
I’acide lactique est le principal produit final, ce sont des bactéries homo-fermentaires. Si elles
produisent en plus de 1’acide lactique d’autres composés (acide acétique, éthanol, CO2 ...etc.),

ce sont des hétéro-fermentaires (SADJI.H, 2019).



1.3

Classification :

Les BL constituent un groupe de bactérie dont la taxonomie est régulierement mise a

jour avec la progression des données moléculaires (Federighi, 2005). Elles appartiennent a

divers genres, notamment :

>

Les Entérocoques : ils sont composés de streptocoques fécaux (Enterococcus faecalis
et Enterococcus faecium) sont toutes les deux utilisées comme probiotiques (Devriese
et al., 2006 ; Hanchi et al., 2018).

Les lactobacillus : ils se présentent sous forme de cellules immobiles, sphériques ou
ovoides, avec une disposition en paires ou en chaines longues (Ababsa, 2012).
Principalement Les Lb. helveticus et Lb. delbrueckii subsp. lactis sont utilisées pour la
fabrication des fromages a pate pressée cuite, tandis que Lb. delbrueckii subsp.
bulgaricus peut étre employé dans plusieurs autres types de fromages (Francois, 2008).
Les leuconostocs : ce sont des hétéro-fermentaires obligatoires produisant de 1’acide D
(-) lactique, de 1’éthanol et du CO2 aprés la fermentation de glucose. Ces espéces ont
des exigences nutritionnelles et leur croissance est toujours lente (Bjorkroth et
Holzapfel, 2006 ; Yehia et al., 2017) .

Les lactocoques : ce sont des Cocci en paires ou en chaines (Lazreg, 2017). Ce sont
des bactéries homofermentaires ne produisant que de I’acide lactique L (+). Seul
Lactococcus lactis ssp. Lactis biovar. Diacetylactis produit le diacétyl (Tamime, 2002).
Elles sont utilisées dans I’industrie agroalimentaire, et les especes les plus importantes
sont : Lactococcus lactis (Stiles et Holzapfel, 1997).

Weissella : les cellules des especes de ce genre sont ovoides ou de courts batonnets a
bout ronds qui s'associent en paires ou en courtes chaines, immobiles et
hétérofermentaires (Jang et al., 2002 ; Fusco et al., 2015). L’intérét porté a leur
potentiel probiotique, les souches de W. confusa et de W cibaria sont connues pour
produire de grandes quantites polysaccharides extracellulaires non digestibles,
principalement du dextrane (Benhouna, 2019).

Les bifidobacteries : elles ont la forme irréguliére d’un V ou une morphologie bifide
en forme de Y. Ce genre est essentiellement un groupe probiotique dans les produits
laitiers (Issa et Tahergorabi, 2019). Il produit de I'acide lactique et de 1’acétate, ce qui
entraine une baisse du pH défavorable a la croissance d'autres germes (Delcenserie et
al., 2002).



Les streptocoques : les cellules de ce genre sont immobiles, sphériques ou ovoides,
avec une disposition en paires ou en chaines longues. Ce sont des commensales ou
pathogénes chez I’homme et les animaux. La seule espece de streptocoques utilisée en
technologie alimentaire est Streptococcus thermophilus (Chandan et al., 2017).

Les Oenococcus : leurs cellules sont immobiles et asporulantes, de forme ellipsoidale
a sphérique (Mokoena, 2017).

Les Pediococcus : ce genre rassemble des cellules immobiles de forme sphérique,
parfois ovoides, isolées ou en paires, qui se divisent dans deux directions
perpendiculaires, formant ainsi des tétrades, mais jamais des chaines (Buron-Moles et
al., 2019). lls sont parfois utilisés comme levains lactiques pour les charcuteries
(Tosukhowong et al., 2005).

Les Tetragenococcus : ont des cellules immobiles, sphériques ou ovoides, avec un
diametre de 0.5 - 1.0 um, formant des tétrades aprés leur division dans deux directions
perpendiculaires et peuvent s'isoler on paire (Buron-Moles et al., 2019). Les especes
de Tetragenococcus jouent un role crucial dans la fabrication des produits alimentaires

a concentration élevée en sel, tels que les sauces de soja (Tosukhowong et al., 2005).

Ocenococcus

Streptococcey
Lactococcus
Lenconostoc

Enterococcus,
Melissococcus,
Tetragenococcus
Vagococcus
Carnobacterium
Lactosphaera
Aerococcus

Weissella
Lactobacillus

Allviococcus
Dolosigranulum

Propionibacterium

Bifidobacterium

Figure 1 : Arbre phylogénétique des bactéries lactiques (Holzapfel et al., 2014)



1.4 L’intérét d’utilisation des bactéries lactiques :

Les bactéries lactiques sont utilisées dans plusieurs technologies pour répondre aux

besoins de I’industrie alimentaire, cosmétique, et pharmaceutique (BOUZAID et al., 2016).

1.4.1 Dans le secteur alimentaire :
«» Conservation et sécurité des aliments :

L’utilisation des BL contribue a la préservation des aliments en produisant divers agents
antimicrobiens naturels, tels que les acides organiques (acide lactique, acides acétiques...), le
dioxyde de carbone, le peroxyde d’hydrogéne, 1’éthanol, les bactériocines, la reutrine, et la
reutricycline, qui peuvent contribuer a 1’ardme tout en préservant 1’aliment contre la

détérioration (Reis et al., 2012 ; Favaro et al., 2015 ; Mir et Masoodi, 2018).

La production in situ des bactériocines peut développer la compétitivité de la souche dans la
matrice alimentaire et contribue a la préservation des aliments (Ries et al., 2012 ; Tumbaraski
et al., 2018)

®,

« Amélioration de la texture :

La capacité des bactéries lactiques a synthétiser des exopolysaccharides (EPS) joue un
role important pour la consistance et la rhéologie des produits transformés. Les Lb. Delbrueckii
ssp. Bulgaricus et St. thermophilus produisant des EPS sont utilisés dans la fabrication des
yaourts. Cela permet d’améliorer la texture, éviter la synérése, et d’augmenter la viscosité
(ALLOUCHE et al., 2017), ainsi que ’onctuosité du produit (HAMMI. 2017). L’utilisation
de BL productrice d’EPS comme culture starter permettrait donc de répondre aux attentes des
consommateurs pour des produits bio sans additifs alimentaire et d’éviter a I’industrie des
étapes de purification d’EPS issus d’organisme qui n’ont pas 1’appellation GRAS

(géneralement reconnu étant comme sans danger) (Benhouna, 2019).

«* Production d’arome et de saveur :

Les bacteries lactiques sont capables de produire de nombreux composes aromatiques
tels que l'acétolactate, lI'acétaldéhyde, le diacétyle, l'acétoine et le 2,3-butanediol, ainsi que

I’éthanol, 1’acétate, le formiate, principalement a partir du lactose, du citrate, des acides aminés



et des matieres grasses. Cette fonctionnalité est particulierement importante lors de
I’élaboration de laits fermentés, de fromages frais, de cremes et de beurre, dont 1’ar6me
principal est lié & cette activité microbienne (ALLOUCHE et al., 2017). lls ont la capacité
d’acidifier les aliments, entrainant un godt acidulé d’acide lactique, en plus d’avoir des activités
protéolytiques, et lipolytiques, produisant des composés aromatiques a partir d’acides aminées
qui contribuent a I’arome du produit final (Favaro et al., 2015). Elles sont également capables
de produire des acides et des esters gras libres pour modifier les saveurs (CHEKHCHOUKH
et al., 2016).

1.4.2 Dans le domaine de la santé :

Le rdle des bactéries lactiques sur la santé était étudié dans le cadre des probiotiques,
(Boumedien, 2013). Havenaar et Hisinin’t Veld (1992) ont décrit un probiotique comme «
une mono ou culture mixte de microorganisme vivants bénéfiques pour I’homme et I’animal en

ameliorant les propriétés de la microflore indigénes » (Rusch, 2002).

Dans des études récentes, les bactéries lactiques ont démontré leur potentiel a promouvoir la
santé cutanée et a exercer une réponse immunitaire cellulaire nécessaire a la défense cutanée
(Yan yan et al., 2014). Ensuite, elles sont utilisées dans un processus semi-industriel pour
obtenir d’autres produits fermentés avec une meilleure qualité hygiénique et a caractére
thérapeutique trés poussé, surtout que ces dernieres années, des recherches se sont accentuées
pour trouver des voies de thérapies a base des probiotiques pour le traitement de diverses

maladies chroniques (Lairini et al., 2014).

L’utilisation des souches de Lactobacillus crispatus sous forme de suppositoires pour empécher
la colonisation du vagin par les bactéries pathogenes et de prévenir ainsi les rechutes chez les

femmes qui souffrent d’inflammations fréquentes et répétées de la vessie (MAHI, 2010).

Les souches lactiques sont également utilisées dans le traitement de certaines infections telles

que :

> Les diarrhées et les allergies alimentaires grace a leur activité protéolytique.

» La prévention des gastro-entérites nosocomiales chez le nourrisson.



> Les propriétés anti-hypercholestérolémiques, la lutte contre Clostridium difficile et
Helicobacter pylori, ainsi que la prévention des maladies inflammatoires chroniques de
I’intestin (BERRADIA AMOURIA, 2016).



2 Activité antimicrobienne :

Les organismes microbiens disposent d'un ensemble unique de mécanismes de défense qui
leur permettent de survivre et de protéger leur environnement écologique contre les concurrents
et les infections. L'une de leurs premiéres lignes de défense consiste a produire des peptides qui
interagissent directement avec d'autres micro-organismes. Ces peptides peuvent déstabiliser les
membranes des bactéries, des virus ou des champignons, ou interagir avec d'autres cibles
moléculaires  pour protéger la niche de [l'organisme (Djadouni, 2013).
Diverses études ont démontré les effets inhibiteurs des bactéries lactiques sur les bactéries
nuisibles (Rodrigues et al., 2005 ; Reis et al.,2012 ; Mercha et al.,2020). Les attributs
antimicrobiens de ces bactéries peuvent étre corrélés a de nombreux facteurs. Ceux-ci résultent
de I'impact cumulé de divers aspects biologiques issus de leurs processus métaboliques, ainsi
que de la production d'éléments présentant des propriétés bactériostatiques ou bactéricides, y
compris, mais sans s'y limiter, I'acide lactique, les acides organiques, le diacétyle et le dioxyde
de carbone (Chentouf, 2015 ; Bouzaidet al., 2016).

Tableau | : Métabolites antimicrobiens de faible masse moléculaire secrétés par les bactéries lactiques

autres que les bactériocines (Leonard, 2013) .

Composés antimicrobiens  Souches productrices Spectre microbien

Acide lactique Toutes les bactéries Levures Bactéries Gram+/-
lactiques

Acide acétique Bacteéries lactiques hétéro Levures Bactéries Gram+/-

fermentaires

Diacétyle Lactococcus Levures Bactéries Gram+/-
Leuconostoc
Lactobacillus

Pedicoccocus
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Peroxyde d’hydrogéne Toutes les bactéries Levures Bactéries Gram+/-

lactiques
Dioxyde de carbone Les bactéries lactiques La plus part des groupes
hétérofermentaires taxonomiques de

microorganismes

2.1 Les metabolites antimicrobiens non peptidiques :
2.1.1 Les acides organiques :

Les bactéries lactiques génerent des acides organiques tout au long du processus de
fermentation, les plus importants étant I'acide lactique, I'acide acétique et I'acide propionique.
Ces acides agissent comme des inhibiteurs pour les levures et autres bactéries non résistantes

qui ne parviennent pas a se développer dans des environnements tres acides.

La raison principale de I'impact inhibiteur des acides organiques est due a la présence de
molécules non dissociées qui pénétrent les couches lipidiques des membranes microbiennes,
entrainant une baisse du pH dans le cytoplasme. Cette baisse entraine a son tour la
déstabilisation des cellules. Ce phénomene peut s'expliquer par le fait que la baisse du pH a un
impact sur les fonctions cellulaires, ce qui conduit a la mort de la cellule (Zhitnitsky et al.,
2014).

2.1.2 Le peroxyde d’hydrogene :

Le peroxyde d’hydrogene (H202) présente un effet antimicrobien qui peut étre expliqué
par la production de radicaux libres, tels que le groupement superoxyde (O2¢) et le groupement
hydroxyle (OH¢), capables d’endommager I’ADN bactérien. En outre, le pouvoir inhibiteur du
peroxyde d'hydrogeéne pourrait étre dii a des réactions d’oxydation des groupes sulfthydriles
provoquant une modification de la conformation des protéines et donc la perte de fonction des

enzymes. De plus, il peut engendrer la peroxydation des lipides membranaires, augmentant
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ainsi la permeabilité de la membrane qui entoure le micro-organisme en question (Nair et al.,
2017).

2.1.3 Le dioxyde de carbone :

Les bactéries lactiques hétérofermentaires produisent du dioxyde de carbone (CO2)
comme sous-produit métabolique secondaire. L'accumulation excessive de CO2 dans le milieu
environnant peut entrainer des conditions anaérobies nuisibles aux micro-organismes aérobies
vivant dans I'aliment. Dans le méme temps, de faibles niveaux de CO2 peuvent agir comme un

stimulant de la croissance pour certaines espéces bactériennes spécifiques (Singh, 2018).

2.1.4 Reutérine:

La reutérine, également connue sous le nom de 3-hydroxypropionaldéhyde, est une
substance antimicrobienne produite comme métabolite intermédiaire lors de la fermentation
anaérobie du glycérol par certaines especes de Lactobacillus. La fermentation du glycérol se
déroule en deux étapes distinctes. Tout d'abord, le glycérol subit une déshydratation par un
glycérol déshydratase pour former de la reutérine, qui est ensuite réduite en 1,3-propanediol par
une oxydoréductase. Cependant, cette deuxieme étape est inhibée en I'absence de glucose. Par
conséquent, la reutérine s'accumule dans les microorganismes producteurs. A des
concentrations élevées, elle est excrétée dans le milieu environnant. Sa toxicité envers la cellule
productrice limite sa production, bien que certaines espéces comme Lactobacillus reuteriy

montrent une résistance accrue (Langaet al., 2014).

2.1.5 Lediaceétyle :

Le diacétyle (C4H602) est un métabolite dérivé du citrate qui est responsable de I'ardme
caractéristique de "beurre” dans les produits laitiers. De plus, il exerce une action inhibitrice sur
la croissance bactérienne en interférant vraisemblablement avec les mécanismes régulateurs de
I'utilisation de l'arginine. Cependant, il convient de noter que sa présence dans les aliments est
généralement limitée et ne permet pas d'obtenir une activité antimicrobienne significative
(Heita, 2014).
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2.2 Les métabolites antimicrobiens peptidiques : Les bactériocines

2.2.1 Définition :

Le terme "bactériocine” a été introduit en 1964 par André Lwoff, un éminent médecin
et biologiste francais (Dillenseger, 2019). Les bactériocines sont des protéines ou des
complexes de protéines dotés d'une activité bactéricide spécifiquement dirigée contre des
espéces étroitement apparentées a la souche productrice. Ce sont des peptides antimicrobiens
composés d'environ 20 & 60 acides aminés, synthétisés par les bactéries a l'aide de la voie
ribosomique. La production de bactériocines implique des groupes de genes ou des clusters
comportant une ou plusieurs unités de transcription, génétiqguement spécifiques, qui sont
présents chez les bactéries a Gram positif, a Gram négatif et chez les archées (Sidhu et Nehra,
2017).

Les bactériocines sont généralement caractérisées par leur cationicité, leur amphiphilie et leur
stabilité thermique. Elles peuvent étre modifiées ou non post-traductionnellement et ont une
masse moléculaire comprise entre 2 et 6 kDa. Les bactériocines constituent une vaste classe de
substances antagonistes qui présentent une grande diversité en termes de poids moléculaire, de

propriétés biochimiques, de spectres d'action et de modes d'action (Taale et al., 2016).

Ces métabolites ne sont pas classés comme des antibiotiques a proprement parler, bien qu'ils
possedent des propriétés antibiotiques, étant capables d'exercer une action bactéricide ou
bactériostatique. Les bactériocines se distinguent des antibiotiques par leur mode de synthése
ribosomique, contrairement a la synthése enzymatique des antibiotiques. De plus, elles
démontrent une activité efficace a des concentrations bien plus faibles que celles des
antibiotiques classiques, et leur spectre d'activité est généralement plus restreint (Mekri, 2016
; Djelloul, 2021).

2.2.2 Classification des bactériocines :

La classification des bactériocines est principalement établie en fonction de plusieurs critéres,
dont le spectre d'action, la structure, le poids moléculaire et les mécanismes d'action des
bactériocines. Sur cette base, les bactériocines sont actuellement divisées en quatre classes
distinctes (Mokdad, 2020).
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2.2.2.1 Bactériocine de classe I : lantibiotiques
Les lantibiotiques sont de petits peptides cationiques, hydrophobes et thermostables qui
contiennent des acides aminés inhabituels (lanthionine et/ou méthyl lanthionine, qui sont des
thioéther aminoacides) formeés aprés la traduction. Ces protéines ont un poids moléculaire
inférieur a 10 kDa et subissent des modifications post-traductionnelles. Ces modifications sont
possibles grace a la présence d'une sequence de peptides signaux qui assurent la reconnaissance,
le transport et le maintien du peptide inactif. La Classe I, & laquelle appartiennent les
lantibiotiques, peut étre divisée en trois sous-classes : 1a, Ib et Ic. La sous-classe la est composée
de peptides cationiques hydrophobes contenant 34 acides aminés. La sous-classe Ib regroupe
des peptides globulaires chargés négativement ou sans charge, comprenant jusqu'a 19 acides
aminés. La sous-classe Ic est constituée de peptides a structure cyclique formés de deux

peptides agissant en synergie (Mekri, 2016 ; Gonzalez-perezet al., 2018).

2.2.2.2 Bactériocines de classe 11 : les peptides non modifiés
La Classe Il regroupe les bactériocines qui ne possédent pas de cycles lanthionine. Leur taille
générale ne dépasse pas 10 kDa et elles sont thermostables. Ce type de bactériocines ne subit
aucune modification post-traductionnelle. Leur mode d'action principal consiste & induire la
perméabilisation de la membrane interne, ce qui entraine une fuite des métabolites
intracellulaires et, ultimement, la mort bactérienne. Ces bactériocines sont diverses et

appartiennent a différentes sous-classes (Cherier, 2017).

- LaClasse lla : est caractérisée par la présence d'un deuxiéme pont disulfure dans leur
partie C-terminale, ce qui stabilise leur structure tertiaire.

- LacClasse Ilb : nécessite I'association de deux peptides pour étre actives. 1l existe deux
types d'associations : le type E, appelé "Enhancing”, ou l'association des deux peptides
augmente mutuellement leur activité, et le type S, appelé "Synergie"”, ou les deux
peptides sont complémentaires.

- La Classe Ilc : regroupe les bactériocines qui ne peuvent pas étre classées dans les
sous-classes Ila et 11b. Parmi celles-ci, on retrouve la plantaricine A, la lactococcine A,

la lactococcine 972, et d'autres encore (Dillenseger, 2019).

2.2.2.3 Bactériocines de classe 111 : Bactériolysines
Les bactériocines appartenant a la Classe Il sont des protéines de taille supérieure a 30 kDa,
sensibles a la chaleur, et sont principalement des endopeptidases. Leur structure et leur mode
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d'action different considérablement des autres bactériocines produites par les bactéries
lactiques. Cette classe comprend quatre bactériocines : I'helveticin, I'enterolysine A, la zoocin
A et la millericin B, qui sont produitesrespectivement par Lactobacillus helveticus,

Streptococcus zooepidemicus et Streptococcus milleri (Djelloul, 2021).

2.2.2.4 Bactériocines de Classe 1V : Bactériocine complexe
La Classe IV englobe les peptides qui requierent une composante lipidique ou glucidique pour
exercer leur activité. Jusqu'a présent, aucune bactériocine appartenant a cette classe n'a été
répertoriée (Makhloufi, 2012).

2.2.3 Mode d’action de bactériocine :

Les bactériocines présentent des mécanismes d'action distincts et peuvent étre divisées en deux
catégories : celles qui favorisent ou causent un effet bactéricide, avec ou sans lyse cellulaire, et
celles qui ont un effet bactériostatique, inhibant la croissance cellulaire. Les bactériocines
alterent la perméabilité membranaire des bactéries, inhibent la synthése de leur peptidoglycane
ou détruisent les liaisons peptidiques entre les peptidoglycanes (Nes et al., 2011).

Les lantibiotiques, qui sont des bactériocines de classe I, exercent leur action en interagissant
avec les membranes cellulaires. Ces interactions sont principalement basées sur des interactions
électrostatiques ou la liaison a des récepteurs spécifiques. Lorsque les lantibiotiques se fixent,
ils induisent la formation de pores larges et non spécifiques a la surface des cellules cibles,
entrainant un efflux rapide des composés cytoplasmiques tels que les ions, I'ATP et les acides
aminés. Cette augmentation de la perméabilité membranaire conduit a la destruction des
bactéries cibles. De maniere similaire, les bactériocines de classe Il agissent en provoquant la
perméabilisation de la membrane, ce qui entraine la mort cellulaire. En revanche, les
bactériocines de classe Il ont un mode d'action completement différent. Elles agissent en
hydrolysant les liaisons peptidiques entre les peptidoglycanes présents dans la membrane des
bactéries sensibles. Le spectre d'action des bactériocines varie en fonction du nombre de
bactéries sensibles, ce qui peut étre étroit pour certaines, telles que la zoocine A, ou large pour
d'autres, comme l'entérolysine A et la millericine B (De freireBastos et al., 2015 ; Bali et al.,
2016 ; Tenea et Yépez, 2016).
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Figure 2: Mode d’action des bactériocines (Yanget al., 2014) .

2.2.4 Applications potentielles des bactériocines :

2.2.4.1 Domaine alimentaire :
Les bactériocines sont des composés incolores, inodores et sans saveur, ce qui les rend
compatibles avec l'acceptabilité des aliments lorsqu'elles sont utilisées comme suppléments.
Cependant, leur stabilité peut étre compromise par la présence d'enzymes dans I'ndte ou
I'environnement, entrainant une dégradation des bactériocines. Cette dégradation réduit la
capacité des fragments dégradés a interagir avec les souches cibles et diminue les risques de
développement de résistance. Néanmoins, l'utilisation des bactériocines dans l'industrie
alimentaire est devenue extrémement intéressante en raison de leur potentiel a assurer la
sécurité microbiologique et la qualité des produits alimentaires. L'utilisation de bactériocines
comme additifs naturels dans les aliments a suscité un intérét croissant de la part des
consommateurs, qui cherchent a minimiser I'utilisation d'additifs chimiques artificiels dans leur
alimentation. De nombreuses études ont démontré l'efficacité de la nisine en tant qu'agent de
conservation dans divers produits alimentaires tels que la truite fumée, les produits a base
d'ceufs liquides pasteurisés, les fromages et autres produits laitiers. En réalité, la nisine est la
bactériocine la plus étudiée et la seule utilisée commercialement dans I'industrie alimentaire.
Son utilisation témoigne de l'intérét croissant pour l'application des bactériocines dans le
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domaine alimentaire, en tant qu'alternative prometteuse aux additifs chimiques traditionnels,
tout en répondant aux exigences des consommateurs soucieux de la sécurité et de la qualité

alimentaire (Egan et al., 2016).

2.2.4.2 Domaine thérapeutique :
Face a l'augmentation alarmante des infections causées par des bactéries resistantes aux
antibiotiques, la recherche s'est orientée vers de nouvelles molécules antimicrobiennes pour
lutter contre I'émergence de la résistance chez les bactéries pathogenes (Bemena et al., 2014).
Les bactériocines, grace a leur mode d'action distinct des antibiotiques conventionnels,
pourraient représenter une alternative prometteuse dans le contr6le de la prolifération et
I'inhibition des souches bactériennes pathogenes émergentes, ainsi que dans le traitement
d'infections cutanées, systémiques, urogénitales, gingivales, mastitiques, otitiques, etc. Il est
donc urgent de trouver des solutions efficaces pour faire face a ce probleme de santé publique,
et les bactériocines offrent un potentiel intéressant en tant qu'agents antimicrobiens ciblés et
spécifiques. Leur utilisation pourrait contribuer a réduire la dépendance aux antibiotiques
traditionnels et a prévenir la propagation de la résistance aux médicaments. Toutefois, des
études supplémentaires sont nécessaires pour évaluer pleinement leur efficacité, leur sécurité et

leur applicabilité dans diverses situations cliniques (Chikindas et al., 2018).

Effectivement, des études ont montré que les bactériocines pourraient avoir une activité contre
les cellules tumorales dans le contexte du traitement du cancer. Par exemple, des recherches in
vitro ont démontré que la nisine, une bactériocine bien étudiée, peut inhiber la croissance des
cellules tumorales. De plus, d'autres peptides antimicrobiens ont également montré des résultats

prometteurs in vitro en tant que potentiels médicaments anticancéreux.

Ces observations suggerent que les bac