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RESUME

Les bactéries a Gram positif et a Gram négatif est archées produisent respectivement des
bactériocines et des archéocines. Les bactérioeinies archéocines sont des peptides antimicrebitn fil
des ans leur role dans la slreté des produits r@iitines n'a cessé d'étre démontré, faisant de epsides
naturels un centre d'intérét pour la recherchensifigue. Cette revue tente de faire I'état des e@igsances sur
les bactériocines produites par les bactéries Guasitif, bactéries Gram négatif et les archées agsant
ressortir leurs organisations génétiques parti@sgié leurs modes d’action qui different de celus de
antibiotiques et surtout leurs larges spectrestidiacLa collecte des données a consisté a consestarticles
scientifiques publiés et les mémoires de théseslesudifférents travaux menés sur les bactériocietes
disponible en ligne via les journaux de publicati&nles sites dédiés aux collectes de théses ma. liQes
peptides antimicrobiens pourraient constituer uberrative pour la conservation des denrées alianers
surtout en milieu rural dans les pays en voie deld@pement.
© 2016 International Formulae Group. All rights erged.

Mots clés: bactériocines, bactéries, archéocines, archégisjicrobiens, agro-alimentaire.

Antimicrobial peptides from microbes: case of bacteocins

ABSTRACT

Gram-positive and Gram-negative bacteria and Amhaespectively produce bacteriocins and
archeocins. Over the years, their role in the feaféty has continued rising because of the refontany
works. This review focuses on bacteriocins know tapdate by highlighting on their particular genetic
organization, their mode of action that differsnfr@ntibiotics and especially their broad spectrdraaiion.
Data were collected by consulting online availgmlished scientific articles and thesis on baoténis and
archeocins. These antimicrobial peptides could idean alternative for preserving foodstuffs esaléciin
rural areas in developing countries.
© 2016 International Formulae Group. All rights erged.
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INTRODUCTION

Depuis la découverte des bactériocines
en 1925 par Gratia (Morisset, 2003), elles
n'ont cessé d'attirer I'attention des chercheurs
et des professionnels de I'agro-alimentaire
non seulement pour leur efficacité dans la
lutte contre les bactéries indésirables mais
aussi et surtout le fait qu’elles peuvent étre
synthétisées a la fois par les bactéries Gram
négatif, Gram positif et les archées
(Vassiliadis et al., 2011; Verma et al., 2014).
Le terme bactériocine utilisé pour désigner les
peptides antimicrobiens synthétisés par les

proches de la souche productrice (Dortu et
Thonart, 2009). Riley et Wertz (2002)
définissent les bactériocines comme des
peptides antimicrobiens ribosomiques
d’'origine chromosomique ou plasmidique de
poids moléculaire faible (2-6KDa) et
amphiphatique produite par les bactéries
Gram positif et les bactéries Gram négatif.
D’aprés Cotter et al. (2005), les bactériocines
produites par les bactéries sont de petits
peptides, thermostables que les bactéries
utilisent dans le cadre de la compétition contre
d'autres bactéries de la méme espéce (spectre

archées est un abus de langage car les archéesétroit) ou contre des bactéries d'autres genres

ne sont pas des bactéries mais constitue un
groupe distinct. De plus, étymologiquement,
les bactériocines désignent des substances
produites par les bactéries. Le terme approprié
serait archéocine pour désigner les peptides
antimicrobiens synthétisés par les archées.

Les bactériocines représentent une
large classe de substances antagonistes qui
varient considérablement du point de vue de
leur poids moléculaire, de leurs propriétés
biochimiques, de leurs spectres d’action et de
leurs modes d’action (Dortu et Thonart,
2009). Une bactériocine est généralement un
composé protéique de 20 a 60 acides aminés.
Les bactériocines ne sont pas des antibiotiques
mais elles possedent des propriétés
antibiotiques car elles peuvent étre
bactéricides ou bactériostatiques. Selon Nes
(2011), les bactériocines se different des
antibiotiques par une synthése ribosomale
contrairement a la synthése enzymatique des
antibiotiques ; une activitt a des
concentrations bien plus faibles que celles des
antibiotiques et un spectre d'activité
généralement plus restreint que celui des
antibiotiques.

Cette revue tente de faire le point sur
I'état des connaissances sur les bactériocines
d'une maniére générale et sur leurs
organismes producteurs isolés a partir
d’aliments fermentés.

Quelques définitions des bactériocines
Plusieurs définitions des bactériocines
ont été proposées par plusieurs auteurs. les
bactériocines sont des protéines, ou
complexes de protéines, possédant une
activité bactéricide dirigée contre des especes
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(large spectre). Enfin, selon Rea et al. (2011),
les bactériocines sont des peptides
antimicrobiens, subissant des modifications
post-traductionnelles ou non, synthétisés par
des bactéries possédant un systeme les
immunisant contre leur propre production.
Cette multitude de définitions proposées par
divers auteurs montre la complexité a définir
les bactériocines. Cependant, on peut dire que
les bactériocines constituent une catégorie de
molécules bioactives produites par voie
ribosomique ou plasmidique par les bactéries
en vue de leur survie.

Classification des bactériocines

Les bactériocines different entre elles
par leur structure primaire, leur structure
tridimensionnelle, leur mode d’export et leur
mécanisme d’action (Makhloufi, 2011). Cette
forte divergence a rendu leur classification
assez difficile et plusieurs classifications ont
été proposées. Les classifications des
bactériocines proposées jusqu'a présent ne
prennent en compte que les bactériocines
produites par les bactéries a Gram positif et
les bactéries a Gram négatif. Par contre, la
classification en fonction des organismes
producteurs prend en compte tous les
microorganismes producteurs (bactéries a
Gram positif, bactéries a Gram négatif et les
archées) de peptides  antimicrobiens
assimilables aux bactériocines.
Classification des bactériocines en fonction
du mode d’action et de la structure

Klaenhammer a proposé de classer les
bactériocines en quatre principales classes en
se basant sur leurs structures primaires et
tridimensionnelles et sur leurs modes d’action



E. TAALE et al. / Int. J. Biol. Chem. Sci. 10(1)43809, 2016

(Makhloufi, 2011). La classe | regroupant les
bactériocines modifiées post-
traductionnellement appelées lantibiotiques et
la classe Il renfermant les bactériocines non
modifiées et thermo-résistantes appelées «
pediocin-like », la classe Il renferme les
bactériolysines qui sont des protéines
thermosensibles pourvues d’activité
enzymatique et une quatrieme classe dans
laquelle se trouvent les bactériocines
complexes. On y trouve des sous-classes a
l'intérieur des classes | et Il (Figure 1). Les
bactériocines appartenant a la classe IV dans
la classification de Klaenhammer (1993)
n'étant pas clairement caractérisées, Diep et
Nes, proposérent en 2002, la classification de
Klaenhammer sans la classe IV (Diep et Nes,
2002). Par la suite, Nes et al. (2007) ont
proposé une nouvelle classification dans
laguelle la classe IV regroupe les
bactériocines circulaires et non complexes ;
par contre Heng et al. (2007) ont suggéré soit
le maintien de la classe lll, soit son abandon
dans la classification. Une nouvelle
classification des bactériocines a été proposée
par Cotter et al. (2005) et regroupe les
bactériocines en trois classes: les
lantibiotiques, les non-lantibiotiques et les
bactériolysines. En effet, ils ont subdivisé les
lantibiotiques en pediocin-like, two peptides,
bactériocines circulaires et des bactériocines
non modifiées et non « pediocin-like ». lls ne
prennent pas en compte les peptides
thermolabiles de haut poids moléculaires car
selon eux, ils seraient plutdt considérés
comme enzymes a cause de leur potentielle
activité enzymatique (Figure 1). De toutes les
classifications de bactériocines proposées, les
classes | et Il sont communément admises.
Cependant, selon certains auteurs, les
bactériocines circulaires constituent soit la
classe IV (Heng et al., 2007), soit la classe llc
(Nissen-Meyer et al., 2009). Une nouvelle
classification des bactériocines proposée par
Heng et Tagg (2006) est considérée comme
universelle car elle prend en compte les
bactériocines produites par les bactéries Gram
positif et les bactéries Gram négatif. Cette
classification divise les bactériocines en

poids moléculaire et la classe des peptides
cycliques (Figure 1). Enfin, Zouhir et al.
(2010) ont proposé de classer les bactériocines
en douze classes en utilisant comme seule
repere leurs structures primaires.
Classification des bactériocines en fonction
des organismes producteurs

On distingue les bactériocines produites
par les bactéries Gram positif, les bactéries
Gram négatif et les archéocines produites par
les Archées.

% Les bactériocines produites par les

bactéries Gram positif

Les bactériocines produites par les
bactéries Gram positif sont les plus
nombreuses et les plus diversifiées (Verma et
al., 2014). Elles ne sont pas actives sur la
souche productrice mais sur des souches
phylogénétiquement proches. Les
bactériocines produites par les bactéries
lactiques (bactéries Gram positif) sont les plus
étudiées a cause du réle joué par ces derniéres
dans les aliments. On peut classer les
bactériocines produites par les bactéries Gram
positif en différentes classes selon leur taille,
leur activité et leurs structures.

» Les bactériocines de classe |

Cette classe regroupe tous les peptides
thermorésistants subissant des modifications
post-traductionnelles et contenant certains
acides aminés inhabituels. Elle se subdivise en
lantibiotiques, labyrinthopeptines et
sactibiotiques.

Les lantibiotiqgues (Classe la)sont
de petits peptides subissant de nombreuses
modifications post-traductionnelles et
contiennent de la lanthionine et/o-
méthyllanthionine, déhydroalanine et Ila
déhydrobutyrine (Rea et al., 2011). On
distingue les lantibiotiques a une composante
(exemple la nisine) et a deux composantes
(exemple : la lacticine 3147) (Fernandez,
2014).

Les labyrinthopeptines (Classe Ib)
possédent la biotine dans leur structure
(Meindl et al, 2010). On a les
labyrinthopeptines Al et A2 produites par
Actinomadura namibiens{§ernandez, 2014).

Les sactibiotiques (Classe Ic)

quatre classes avec des sous-groupes. On a lapossédent un soufre lié au carboaedu
classe des lantibiotiques, la classe des peptides peptide d'ou leur structure cyclique (Rea et

non-modifiés, la classe des protéines de haut
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al., 2011). La subtilolisine A et la thuricine
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CD sont des sactibiotigues produits
respectivement pamBacillus subtilis et B.
thuringiensis
" Les bactériocines de la Classe Il ou
les bactériocines sans modifications

Les bactériocines appartenant a la
classe Il possedent uniqguement des acides
aminés standards. On distingue :

Les bactériocines ressemblant a la
pédiocine (Classe lla)sont thermo et pH-
résistantes, possédent un pont disulfure
indispensable a I'activité, un motif consensus
(YGNGVX1CX2K/NX3X4'C avec X
n'importe quel acide aminé) a leur partie N-
terminale et sont toutes actives contre les
especes delisteria (Feng et al., 2009).
Exemples : la Pédiocine PA-1, Mésentéricine

Y105, Sakacine P, Piscicoline 126,
Carnobactériocine Bm1, Entérocine A.
Les bactériocines a deux

composantes (Classe lIb)fonctionnant en
synergie c'est-a-dire la présence des deux
peptides est requise pour obtenir I'effet
antimicrobien optimal (Nissen-Meyer et al.,
2011). Exemples : ABP-11@ et 3, Lactocine
705 a et 3, Lactococcine MN, Lactococcine
G, Plantaricine EF.

Les bactériocines de Classe llsont
majoritairement cationiques et relativement
hydrophobes, thermorésistantes, résistantes a
de nombreuses protéases ayant leurs parties
N-terminale et C-terminale liées par une
liaison covalente (Nissen-Meyer et al., 2009).

Les peptides linéaires non-modifiés
ne ressemblant pas a la pédiocine (Classe
Ild) sont subdivisées en bactériocines sec-

dépendantes, en peptides synthétisés sans

peptide leader et en bactériocines linéaires.

» Les bactériolysines
Les bactériolysines sont de grandes
protéines, thermolabiles a activité
antimicrobienne. Leur mécanisme d’action est
différent de celui des autres bactériocines car
elles agissent en hydrolysant la paroi
bactérienne des cellules sensibles. Leur
production peut étre létale a la cellule
productrice car elle ne posséde pas toujours le
géne dimmunité (Cotter et al.,, 2005).
Exemple : heveticine J, entérolysine A,
lysostaphine.
% Les bactériocines produites par les
bactéries Gram négatif
La premiére bactériocine a été isolée
en 1925 & partir @&scherichia coli, une
bactérie Gram négatif (De Zamaroczy et
Chauleau, 2011).0n distingue :
» Les colicines
Elles sont produites par des souches
d’E. colien conditions de stress et sont létales
pour l'organisme producteur et toutes les
cellules voisines reconnues par cette derniére
(Rebuffat, 2011). Les colicines du groupe A
sont codées par de petits plasmides et excrétés
dans le milieu extérieur, et utilisent un
récepteur relié au systeme membranaire
Tol(Rebuffat, 2011). Exemples : Colicines E1
a E9, K, N, U et S4. Les colicines du groupe
B sont codées par de grands plasmides et ne
sont pas excrétées dans le milieu de culture
(opposées aux colicines A) et utilisent un
récepteur relié au systtme membranaire Ton.
Exemples colicines B, D, la, M, 5 et 10
(Rebuffat, 2011)
» Les microcines
Les microcines sont produites dans
des conditions de stress nutritif (Duquesne et

Les bactériocines sec-dépendantes possédental., 2007; Rebuffat, 2011). On peut distinguer

en N-terminal un peptide signal de méme type
que le peptide signal sec leur permettant de
traverser la membrane cytoplasmique par la
voie  sec-dépendante  (Exemplede la

lactococcine 972). La lacticine Q, un peptide

synthétisé sans peptide leader agit sur les
membranes des cellules cibles sans avoir
recours a un récepteur et les bactériocines
linéaires  constituent 'ensemble des

bactériocines ne pouvant pas étre classées
ailleurs (lwatani et al., 2011).
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deux classes : Les microcines de classe | sont
des peptides subissant de nombreuses
modifications post-traductionnelles
conduisant soit a une cyclisation (Microcine
B17), soit a une adénylation (Microcine
C7/C51), soit a une structure en lasso
(Microcine J25) (Duquesne et al., 2007).Les
microcines de classe Il sont produits par les
Enterobacteriaceae et actifs contre ces
derniers (Duquesne et al.,, 2007). On ales
microcines de la classe lla caractérisées par
I'absence de modification post-traductionnelle
(exemple : microcines V, L et 24) et les
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microcines de la classe llb qui sont des
polypeptides linéaires transportant en C-
terminal un sidérophore (hautement conservé
utilisé dans la reconnaissance) ajouté apres la
traduction de la protéine (Fernandez, 2014).
X3 Les archéocines produites par les
Archées

Les Archées produisent des
bactériocines nommées archaéocines. Les
halocines produites par les halobactéries
(Halobacterig sont les seules bactériocines
reconnues jusqu'a présent. La halocine S8 est
la premiére archéocine caractérisée. Elle
contient 36 acides aminés et est codée par un
méga-plasmide et est extrémement résistante
au sel, a des températures extrémes et aux
solvants organiques pendant de longue durée.
La concentration des halocines produites
augmente au cours de la transition de la phase
exponentielle vers la phase stationnaire. La
stabilité des halocines peut expliquer la faible

peptide sur la membrane de la cellule cible
(durant cette étape le peptide adopte sa
conformation tridimensionnelle lui permettant
d’'exprimer son activité) ; l'insertion de la
bactériocine dans la membrane cytoplasmique
avec recrutement de plusieurs peptides
antibactériens pour former un pore et enfin, la
formation de pores conduisant aux fuites de
composés intracellulaires vitaux (Figure 2 et
3). Cette perte entraine des effets néfastes
pour la cellule cible, allant d'un simple
ralentissement de la vitesse de croissance
bactérienne a la mort cellulaire (Jasniewski,
2008).
Le mode d’action des antibiotiques

se fait par la liaison du peptide a un récepteur
transmembranaire comme le lipide I, en
formant des pores qui entrainent la dissipation
du potentiel électrique et du gradient pH
(Kuipers et al.,, 2011). Ceci permet aux
lantibiotiques d’avoir un spectre d’action varié

diversité des espéces dans les environnements (Tableau 1). La Figure 2 illustre le mécanisme

hypersalés fréquentés par les halobactéries
(Verma et al.,, 2014). On distingue aussi les
sulfolobicines produites paBulfolobus un
genre appartenant aux archées (Charlesworth
et Burns, 2015).
Mode et mécanisme daction des
bactériocines

Le mode d’action des bactériocines sur
une bactérie cible se fait par adsorption sur la
surface cellulaire suivie d’'un effet létal. Les
bactériocines peuvent avoir un effet
bactériostatique ; un effet bactéricide au cours
duquel les bactéries meurent tout en gardant
leur intégrité physiqgue (pas de lyse
cellulaire) et un effet bactériolytique qui
conduit & une dissolution de la cellule
bactérienne. L'état physiologique de la
bactérie productrice et les conditions
expérimentales (concentration et pureté de la
bactériocine, concentration de la cellule cible
et milieu de culture) peuvent influencer
I'action des bactériocines (Jasniewski, 2008).
Enfin, la combinaison de plusieurs
bactériocines permet d’augmenter leur activité
et leur spectre d'action (Dortu et Thonart,
2009). Le mode d'action differe d'une
bactériocine & une autre. Par contre, le
mécanisme d'action des bactériocines se
décompose en trois étapes: la fixation du
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d'action de la nisine (une bactériocine de
classe I)

Le mode d’action des bactériocines
de classe Il se fait par induction de la
perméabilité de la membrane bactérienne aux
ions monovalents et aux cations
divalents(Makhloufi, 2011), conduisant a la
dissipation de la force proton motrice et a la
fuite des composés intracellulaires vers
I'extérieur des bactéries sensibles (Nissen-
Meyer et al., 2009). De plus la cyclisation de
ces peptides permet de stabiliser la forme
tridimensionnelle nécessaire a leur activité
biologique. Le spectre daction des
bactériocines de classe Il reporté dans le
tableau 2 a été réalisé en utilisant la base de
données BACTIBASE dédiée aux
bactériocines. La Figure 2 illustre le
mécanisme d'action de la sakacine et de la
pédiocine (bactériocines de classe II).

Le mode d'action des microcines
est varié car elles peuvent pénétrer la
membrane et agir sur ’'ARN polymérase, ou
en inhibant la réplication de I’ADN par ajout
d’'une réponse de type SOS de la cellule cible
(Delgado et al., 2001). Le mécanisme d’action
des Microcines  difféerent  selon la
classe (Figure 3). Les microcines de classe |
entrent dans le périplasme en passant a travers
la membrane externe par un transporteur



E. TAALE et al. / Int. J. Biol. Chem. Sci. 10(1)43809, 2016

énergisé comme le systeme Ton. La forme en
pentagone représente la modification post-
traductionnelle. Ces microcines | vont ensuite
atteindre leur cible intracellulaire. Les
microcines de classe Il passent la membrane
externe a travers différents transporteurs (Fiu,
FepA, Cir) pour avoir leur effet au niveau de
la membrane interne. Les microcines de classe
Il ont besoin d’'un récepteur spécifique avant
de s'internaliser et de conduire a la mort de la
bactérie par formation de pores (Acufia et al.,
2011).

Les colicinesse lient a un récepteur
spécifique (récepteurs normalement utilisés
dans l'absorption de nutriments tels que la
vitamine B12) de la surface cellulaire en
formant des pores avant d’exercer leur activité
nucléase c'est-a-dire en hydrolysant I'ADN, le
RNA ribosomal , le RNA de transfert et par
dégradation du peptidoglycane (Rebuffat,
2011). Toutes ces actions conduisent a la mort
cellulaire.

Le spectre d'action des archéocines
est trés étroit car inhibent les souches
phylogénétiqguement proches et jusqu'a
présent leur action sur les bactéries n'est pas
encore prouvée (Haseltine et al., 2001; Shand
et Leyva, 2007; Charlesworth et Burns, 2015).
Par contre les bactériocines produites par les
bactéries sont actives sur les archées
(O'connor et Shand, 2002; Charlesworth et
Burns, 2015).

Organisation génétique des bactériocines
Toutes les bactériocines sont produites
par voie ribosomale dans le cytoplasme de la
cellule productrice sous forme d’un précurseur
inactif appelé prébactériocine reconnu par le

transporteur. Le peptide «signal» ou
«leader » permet la sécrétion de Ila
bactériocine dans le milieu extérieur et

protege la bactérie contre I'action de sa propre
bactériocine (Chen et Hoover, 2003). Les
génes impligués dans la production des
bactériocines sont généralement organisés
sous forme d'opéron et les génes de structure
et les génes d’'immunité sont généralement co-
transcrits (Franz et al., 2000). Les éléments
nécessaires au transport de la bactériocine
synthétisée sont généralement trouvés sur un
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autre locus. De plus, un troisieme locus codant
pour un systéme de transduction du signal
peut étre identifie. Ce systeme a deux ou trois

composants permet linduction de Ia
production  du peptide  antibactérien
(Jasniewski, 2008). Cette production est

souvent régulée par un systeme @eorum
SensingDortu et Thonart, 2009).

Les génes impliqués dans la
biosynthése des lantibiotiques sont arrangés
en groupes et organisés soit sur un transposon
(exemple : nisine), soit sur le chromosome
(exemple : subtiline) ou soit sur un plasmide
(exemple : épidermine) (Kuipers et al., 2011).
En plus du géne nécessaire a la biosynthése du
précurseur, sont aussi codées les enzymes
servant a la transformation, la translocation,
immunité et la régulation (Kuipers et al.,
2011).

La biosynthese des bactériocines de
classe Il requiert en général quatre a dix genes
qui codent pour I'immunité, le transporteur
ABC (appelé ATP Binding Cassette), la
protéine accessoire et sont organisés en
plusieurs opérons (Belguesmia et al., 2011;
Nissen-Meyer et al., 2011).

Les genes des microcines sont
organisés en au moins 4 groupes répartis sur
un ou plusieurs opérons et contiennent un
géne de structure pour le précurseur, au moins
un géne d'immunité qui n'est pas situé pres du
géne de structure, des génes pour I'export et la
sécrétion de la microcine et, enfin, deux ou
trois genes impliqués dans les modifications
post-traductionnelles (Duquesne et al., 2007,
Fernandez, 2014).

Les genes impliqués dans la synthese
des Colicines organisés en opéron sont
toujours localisés sur un plasmide dit
colicinogéne constitué d'un geéne structural
codant la colicine, d'un géne codant la
protéine dimmunité et, dans certains cas,
d'un géne codant la protéine de lyse (De
Zamaroczy et Chauleau, 2011).

Les genes des halocines sont localisés
sur les mégaplasmides. Leur traduction
coincide ou démarre a quelques bases en
amont du codon initiateur ATG et la
préprotéine synthétisée est exportée par
translocation et contient un peptide leader. Les
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halocines matures sont inactivées par une ou
plusieurs protéases (Riley et Chavan, 2007).

Applications des bactériocines

Ces derniéres décennies, les
bactériocines compte tenu de leur innocuité,
ont connu plusieurs applications dans I'agro-
alimentaire et en médecine.
Application des bactériocines en agro-
alimentaire

La bioconservation consiste en une
augmentation de la durée de vie et une
amélioration de la sécurité sanitaire des
produits alimentaires en utilisant des
microorganismes et/ou leurs métabolites
(Ross et al., 2002). C'est grace aux propriétés
antimicrobiennes des métabolites qu’'elles
synthétisent (éthanol, peroxyde d’hydrogene,
diacétyle, composés antifungiques, acides
phényl-lactiques, antibiotiques et
bactériocines), que les bactéries lactiques sont
reconnues comme de bons agents de
conservation des produits alimentaires
(Robertsonet al.,, 2003). De plus, les
bactériocines ne sont pas toxiques pour les
cellules eucaryotes et perdent leur activité en

] Traitements d’'infections cutanées :
On utilise la mersacidine, la lacticine 3147,
I'épidermine et la gallidermine(Sass et al.,
2008; Sutyak et al., 2008)

" Traitements de la gingivite : La
nisine et la BLIS K12'(BacteriocinLike
Inhibitory Substances KI¥) sont utilisées
(Tagg, 2004).

" Traitements de la mastite:
Administrée par voie intra-mammaire chez les
vaches, la nisine A inhibe la prolifération des
souches dé&taphylococcust Streptococcus
I'origine de cette infection (Bradley, 2002;
Cotter et al., 2005).

" Traitements de l'otite: On utilise
dans son traitement la nisine ; La bactériocine
ST4SA (Knoetze et al., 2008).

] Traitements d’infections
systémiques la piscicoline 126, I'abp-118, la
divercine V41 et la nisine sont les
bactériocines recommandées (Dicks et al.,
2011).

" Les Colicines E1 et N ont montré des
résultats satisfaisanin vitro dans la lutte
contre les souches d& coli responsable des
diarrhées chez les enfants et dans le traitement

présence des protéases présentes dans ledes cdemes. Elles peuvent aussi constituer

tractus intestinal, d’ou l'intérét accru porté a
leurs applications dans la conservation des
aliments comme l'illustre bien le Tableau 3.

Aprés tannage, plusieurs espéces
halophiles surtout les haloarchées peuvent
survivre car trouvent le milieu propice a cause
de la présence du sel. L'utilisation des
halocines est recommandée afin de limiter la
croissance de ces germes indésirables qui
alterent la qualité du cuire. Ainsi I'utilisation
des archéocines dans les industries de textiles
et de cuire permettrait de réduire les risques
de détérioration des matiéres premiéres (cuire)
et surtout d'augmenter leur durée de
conservation avant utilisation (Birbir et al.,
2004; Charlesworth et Burns, 2015).
Les applications des bactériocines
médecine

L'’émergence de la résistance aux

antibiotiques conventionnels ces dernieres
années a orienté la recherche vers I'étude de
nouveaux agents antimicrobiens tels que les
bactériocines. On peut distinguer les
applications potentielles suivantes :

en
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une alternative dans la prévention des
infections chez les porcs (Stahl et al., 2004).

" L'application de la colicine E2 sur les
cathéters urinaires empéchent leur
colonisation par d'autres souches pathogénes
(Barbara et al., 2005). De plus, la colicine E2
a une activité spécifique dirigée contke
cOliUPEC responsable de la majorité des
infections urinaires (Trautner et al., 2005;
Trivedi et al., 2014).

" Les halocines sont utilisées lors des
transplantations d’organes chez les chiens afin
de prévenir le rejet du greffon. Dans ce cas
c’est la halocine H6 qui est la plus utilisée
(Lequerica et al., 2006; Charlesworth et
Burns, 2015).

Impact économique des bactériocines

Les bactériocines sont utilisées sous
forme purifiée, semi-purifiée ou sous la forme
d'un concentré obtenu apres fermentation
d’'un substrat alimentaire comme le lait ou la
viande (Makhloufi, 2011). Il est difficile de
conditionner les bactériocines sous forme
purifiée car leur purification est co(teuse
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parce qu'elle nécessite plusieurs étapes
(précipitation — chromatographie sur colonne—
HPLC en phase inverse) d'ou des difficultés
pour des productions a I'échelle industrielle.
C’est la technique d’adsorption qui est la plus
utilisée a cause du caractére cationique des
bactériocines. Outre la forme lyophilisée
(Sutyak et al., 2008), plusieurs formes de
conditionnement des bactériocines sont de nos
jours proposeées : I'adsorption des
bactériocines dans les particules de silicone,
'encapsidation dans les liposomes ou
l'incorporation dans différents matériaux tels
que l'alginate de calcium, la cellulose, les
protéines de soja et les fims de
polysaccharides (Colas et al., 2007). Tous ces
problémes rencontrés lors de la production et
du conditionnement des bactériocines
expliquent leur faible taux d’utilisation en tant
que conservateur alimentaire ou pour autres
applications. Néanmoins, le commerce des
bactériocines connait un taux de croissance
annuel de 2 — 3% et a atteint un chiffre

(a) Classificationde Klaenhammer en 1993
Classe I : Lanfibiotiques

Classe I : Pephides non modifies

Sous-classe [la : Pseudo-pediocines

Sous-classe [Tk - Bacieriocines 4 deux compesantes
Sous-classe e : Bactériocines activées par un thiol

Classe III : Pepiides de haut poids molsculairs thermolabiles

Classe IV : Bactériocines complexes

atdz la classe
Classe IV devientles peptides eveliques

Classe e aliminge.
Las classes IT, I ot IV

restaurees dans laclasse I1

Réarrangement d= la classe des lantibiotiques

d’'affaire de plus de 24 milliards de dollars US
(Jones et al 2005). La commercialisation de
la nisine occupe la part la plus importante car
elle est a ce jour la seule bactériocine
autorisée par la FAO a étre utiliser comme
additif alimentaire. Ces derniéres années, la
production et la commercialisation des
différentes bactériocines ont atteint des
valeurs records car en suivant le taux de
croissance annuel ; aujourd’hui, on atteint un
chiffre d'affaire de plus de 50 milliards de
dollars US. Les principales sociétés
productrices sont Danisco A/S (Danemark),
Royal DSM (Hollande), Kerry Group Plc
(Irlande), Rhodia S.A. (France), SyscoFoods
(USA), Schreiber Foods (USA), etc.

L'utilisation des halocines dans les
industries du textile permet de limiter la
croissance des organismes halophiles présents
a cause de I'emploi massif de sel lors des
procédés de tannage. Cette utilisation réduirait
les codts de production.

(k) Classification de Cotter et Collaborateursen 2005

Classe I : Lanfibiotiques

Sovs-classes : 11

Classz IT': Non-lantibiotiques

Sous-classe [la : Pediocin-like ou anti-listeria

Sous-classe [Tk : Bactriocines 4 deux composantes
Sous-classe o : Bacteniocines cycliques (ancienne classe IV)
Sous-classe [1d : Peptides linéaires

Classe III : BactEriolysines

o

Las peptides cyeliques transférds dans la classe IV

Classe I: Lantibiotiques
Sous-classe Ia ; Lindaires
Sous-classe Ib : Globulaires

Classe I1 : Peptides non-modifiss
Sous-classe [Tb : Hetérogenes
Sous-classe [Tl : Bacteriolytiques

Sous-classe [Mb : Non-lytiques
Classe IV : Peptides cyeliques

Sous-classe Ie - Moli-composantes
Sous-classz [Ia : Pseudo-pédiocines

Sous-classe [Io : Multi-composantes
Classe I : Protéines de haut poids moléculaires

(c) Classificationde Heng et Tagg en 2006

Figure 1: Classification universelle des bactériocines repm@sec quelques modificationg)
Classification proposée par Klaenhammer (1993)(Qlaksification proposée par Cotter et al. (20a5(ck Classification

proposée par Heng et Tagg (2006).
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Figure 2: Principaux mécanismes d’action des bactériocineslyites par les bactéries Gram

positif. Schéma proposé par Fernandez (2014) esrgpsans modifications.

La sakacine, une bactériocine de classe lla, &gittément au niveau de la membrane interne enafiarom pore conduisant
a la mort de la bactérie cible. La pédiocine PAyipartenant aussi a la classe lla, se fixe suit&u@h du mannose phospho-
transférase (enzyme transmembranaire multiméridglie) s'internalise et force le canal a rester ayvenduisant a la fuite
du contenu intracellulaire et a la mort de la baetéible. La nisine, une bactériocine de classeelfixe sur le lipide Il
transmembranaire impliqué dans la synthése dudmgpyicane. Elle s’internalise et forme des poreg &n bloquant la
fonction du lipide II. Enfin, la lysostaphine, ubactériocine de classe Il agit directement au auivdu peptidoglycane
(Figure 7) (Fernandez, 2014).
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Figure 3 : Principaux mécanismes d’action des microcines. 1Bahdroposé par Fernandez (2014)
et repris ici sans modifications.
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Tableau 1 : Spectre d’action de quelques Lantibiotiques.

Bactériocine Organisme producteur Active contre Référence
Classe la ou les lantibiotiques
Nisine Q Lactococcuslactis Les bactéries Gram positif comme les bactéries (Yoneyama et al.,
lactiquesBacillussp.,Listeria, Micrococcus sp 2008)
Nisine F Lactococcus lactis10 Staphylococcus aureus, Staph. carnosus, Lactobacil(De Kwaadsteniet
curvatus Lb. plantarum, Lb. reuteri et al., 2008)
Nisine U Lactococcus uber&STCC Streptococcus pyogenes, Strep. uberis, Strep. (Wirawan et al.,
27958 agalactiae, Strep. dysgalactiae, Staph.simulareptst 2006)
cohnii, Lactococcus lactis, Lb. acidophilus, Strep.
mitis
Lacticine 3147 Al et Lactococcus lactgubsp Enterococcus, Lb. sp., Lc. sp., Leuconostoc, (Rea et al., 2011)
A2 (Strep.lacti$, lactis Clostridium difficile
Classe Ib : Les labyrinthopeptines
Labyrinthopeptines Actinomadura namibiensis  Staph., Streptvirus de I'herpes simple 1 (Fernandez, 2014)
(AletA2)

Classe Ic : Les sactibiotiques
Subtilosine A Bacillus subtilis E. faecalisOGX-1,L. monocytogene&TCC 19115, (Rea et al., 2011)
P. gingivalisATCC 33277 K. rhizophilaATCC 9341,
EnterobacteraerogenesTCC 13408 Strep. Pyogenes
ATCC 19615 Shigella sonneATCC 25931 E. coli
ATCC 8739,Pseudomonas aeruginosd CC 9027.S.
gordonii ChallisATCC 49818 eStaph. aureusTCC
6538.
Thuricine CD Bacillus thuringiensi$431 Clostridium difficile (Rea et al., 2011)
Source : BACTIBASE (http://bactibase.pfba-labtug/bacteriocinslist.php?RecPerPage=ALL)
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Tableau 2: Spectre d’action de quelques bactériocines deeclhss

Bactériocines

Producteur Active contre

Référence

Classe lle: Pediocir-like et anti-Listeria

Pédiocine PA:

Pediococcus acidilacti Pediococci, Lactobacilli, Leuconostoc, Brochrix,
thermosphactapropionibacteria, Bacilli, Enterocqcci
Staphylococci, Listeria, Clostrid

(Motlagh et a, 199¢)

Mésentéricine Y10! Leuconostocmesenteroi Lactobacillus,Leuconostoc, Pediococt Listeriainnocue (Fremaux et al., 199
Listeria ivanovi
Curvacine A Lactobacillus curvatt Lactobacilli, Listeria, monocytogenes Listeria imna (Haugen et al., 20()

Listeria ivanovii Enterococcus faecalis,
CarnobacteriumspBrochothrix, thermosphacta

Classe llb : Les bactériocines a deux composantesn-modifiées

Lactocine 70%a et B

Lactobacillus paracas Bactérieslactique, Listeria, Streptococ

(Vignolo et al., 199)

Plantaricine Waf

Lactobacillus plantarui Lactobacillus spj- Lactobacillus lactis- Oenococcusoer-
Leuconostocmesenteroides - Pediococcus acidilaetici
Pediococcus pentosaceus - Enterococcusfaecaliteria innocua —
Listeria monocytogenes - Propionibacteriumfreudesivie—
Staphylococcus aure

(Holo et al., 200)

Classe llc : Les bactériocines circulaire

Carnobacteriocine-A Carnobacteriumpiscico Carnokacterium, EnterococcusListeria, monocytogenesst@thum (Worobo et al., 19€)
(Piscicoline-61) perfringen:

Classe lld : Les peptides linéaires nc-modifiés ne ressemblant pas a la pédioci
Lacticine Q Lactococcus lact QUS Bacillus cereus, Bacillus coagulans, Bacillus slightEnterococcusfaecal (Yoneyama et al

Enterococcusfaecium, Enterococcusmundtii, Lactacetactis,
Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus alimeniasi Lactobacillus brevi,
Lactobacillus casei,

Lactobacillus coryniformis, Leuconostocmesentemidiésteria innocua,

Micrococcus luteus, Pediococcus pentosa

2009)

Lactococcine £

Lactococcuslactisst Lactococcu sp
spcremori

(Diep et al., 200)

BACTIBASE (http://bactibase.pfba-lab-tun.org/baueinslist.php?RecPerPage=ALL )
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Tableau 3 :Quelques bactériocines utilisées dans la conservdts aliments.

Application Bactériocine Classe Effet
Dans les Nisine I Prévenir la prolifération d’endospores de
produits Clostridium botulinurret la contamination
laitiers parListeria monocytogenetans le fromage.
Lacticine 3147 I Inhibition déisteria monocytogenedans les
yaourts naturels et le fromage écrémé
Pédiocine PA-1/AcH lla Inhibition de. monocytogenedans les
fromages blancs, cremes et sauces a base de
fromage.
Entérocine AS-4S lic Inhibition die. monocytogenest inhibition
lente deStaph. aureuslans le lait écréme.
Dans les Nisine En combinaison avec des | Décontamination des surfaces de préparations
viandes et les acides organiques, de viandes crues.
volailles lysozyme et chélateurs
sous forme de film, I Inhibition des entérobactéries et des espéces
activée par de 'EDTA appartenant €arnobacteriundans les
tranches de bceuf pendant la réfrigération.
En combinaison avec I Inhibition d’Escherichia coliet desStaph.sp.
HPH dans le jambon cuit.
Pédiocines lla Inhibition deL. monocytogenedans les
viandes crues.
Dans les Nisine Traitée a la chaleur I Inhibition totale de.. innocuadans le caviar
poissons (65 °C) d'esturgeon ou de saumon (ikura).
Immobilisée a des films I Inhibition deL. monocytogene$ans le
plastiques saumon fumé pendant la réfrigération.
(Galvez et al., 2011)
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Conclusion

Les bactériocines produites par voies
ribosomiques par les bactéries Gram positif
et Gram négatif et les archéocines des

archées constituent une source prometteuse

de peptides antimicrobiens a applications
multiples. Toutefois, leur production et leur

conservation est colteuse pour une société
qui veut des produits bons marchés.
Néanmoins, plusieurs avancées ont été

menées dans le sens de pouvoir produire ces

métabolites naturels afin que la société arrive
a réduire le nombre de conservateurs
chimiques dans l'alimentation. Les pays en
développement doivent promouvoir la

production et [l'utilisation des bactériocines

car plusieurs travaux ont prouvé que les
souches isolées a partir des aliments locaux
constitueraient une source potentielle. De
plus, l'application de ces peptides devrait

contribuer & réduire sensiblement l'utilisation

des agents chimiques dans la conservation
des produits alimentaires.
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