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Résume

La synthese des nanoparticules s'effectue par différentes voies, a savoir la voie
physico-chimique ou la voie biologique, appelée également synthése verte, qui englobe les
levures, les bactéries, les actinomyceétes, les virus, et les champignons, qui constituent le sujet
de notre étude.

La recherche sur la synthése des Nanoparticules métalliques par les champignons et
leur activité biologique est un domaine dynamique qui requiert une collaboration
interdisciplinaire et I'utilisation de techniques avancées.

Les champignons possedent une capacité unique a synthétiser des nanoparticules
complexes grace a leur métabolisme particulier. Ils produisent des métabolites secondaires
tels que les des alcaloides, des flavonoides, des terpénoides, des polysaccharides et des
composés hétérocycliques, qui sont responsables de leurs propriétés biologiques.

La synthése des nanoparticules par les champignons est influencée par différents
facteurs tels que les conditions de culture. Les récents progres dans les techniques d'analyse et
de caractérisation ont facilité l'identification et l'isolement croissants de nanoparticules
fongiques, ouvrant ainsi de nouvelles perspectives de recherche. Ces nanoparticules peuvent
présenter divers effets bénéfiques en biomédecine, notamment des activités antimicrobiennes,
anticancéreuses, antifongiques, anti-inflammatoires et antioxydants. Par conséquent, les
champignons sont devenus une source précieuse de nouvelles molécules pour le
développement de médicaments et de produits pharmaceutiques.

Mots clés : nanoparticules, nanoparticules métalliques, champignons, activité biologique.



Abstract

The synthesis of nanoparticles occurs through different pathways, namely the
physicochemical pathway or the biological pathway, also known as green synthesis, which
includes yeasts, bacteria, actinomycetes, viruses, and fungi, which are the subject of our

study.

Research on the synthesis of metal nanoparticles by fungi and their biological activity
is a dynamic field that requires interdisciplinary collaboration and the use of advanced
techniques. Fungi have a unique ability, to synthesize complex nanoparticles due to their

specific metabolism.

They produce secondary metabolites such as alkaloids, flavonoids, terpenoids,
polysaccharides, and heterocyclic compounds, which are responsible for their biological
properties. The synthesis of nanoparticles by fungi is influenced by various factors such as

culture conditions.

Recent advancements in analysis and characterization techniques have facilitated the
increasing identification and isolation of fungal nanoparticles, opening up new research
perspectives. These nanoparticles can exhibit various beneficial effects in biomedicine,
including antimicrobial, anticancer, antifungal, anti-inflammatory, and antioxidant activities.
Consequently, fungi have become a valuable source of new molecules for drug development

and pharmaceutical products.

Key words : Nanoparticules, metallic nanoparticules, fungi, biologique activity.
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Introduction

La nanoscience est I'étude des structures et des molécules a I'échelle nanométrique et
la technologie qui l'utilise dans des applications pratiques, telles que les dispositifs, est
appelée nanotechnologie (Bayda et al.,2019).

La nanotechnologie (NT) est une science multidisciplinaire moderne, importante dans
les nanosciences, qui traite la synthése et du contréle de la matiére aux niveaux moléculaires.
Le préfixe « nano » signifie un milliardiéme (10~). Donc, un nanométre (nm) équivaut a un
milliardieme de métre. La NT s'intéresse a la création ou a la manipulation de particules et de

matériaux ayant au moins une dimension nanométrique (Shah et al., 2015).

La myco-nanotechnologie est la synthése de nanoparticules a l'aide de la biomasse
fongique et des métabolites qu'elle synthétise. Les nanoparticules sont des éléments
constitutifs de la nanotechnologie, elles sont définies comme des grappes d’atomes dont la
taille est comprise entre 1 et 100 nm. Divers types de nanoparticules existent, chacun
possédant ses caractéristiques et ses applications spécifiques. Parmi ces types, on retrouve les
nanoparticules métalliques, les nanoparticules magnétiques et les nanoparticules
biologiques...etc (Li et al., 2011). Les nanoparticules métalliques ont suscité un interét
important en raison de leurs propriétés physico-chimiques uniques (Dhillon et al., 2012;
Enshasy et al., 2018).

Les nanoparticules peuvent étre produites par divers procédés physico-chimiques bien
que ces derniers soient souvent nuisibles pour lI'environnement, colteux et toxique. Au cours
des derniéres années, les scientifiqgues ont étudié d'autres méthodes de synthése des
nanoparticules qui soient respectueuses de I'environnement et non toxiques. La méthode de
synthese verte consiste a utiliser des organismes vivants tels que des bactéries, des
champignons, des levures et des plantes comme bioréacteurs pour la production de
nanoparticules. Ces méthodes ont suscité un grand intérét en raison de leur simplicité de mise
en ceuvre, de la disponibilit¢ de la matiere premiere et surtout de leur activité biologique

(Khan et al., 2018).

Les propriétés uniques des MNPs les rendent tres utiles dans de nombreux aspects de
la vie quotidienne, notamment dans la fabrication de produits optiques, de désinfectants, de
matériaux d'emballage alimentaire, de biocapteurs et de diagnostics. Elles trouvent également
des applications dans des domaines tels que la biologie, la médecine, la cosmétique, le textile,
I'électronique, les composites, I'énergie et les produits agricoles. Cependant, les sciences

pharmaceutiques et biomedicales sont les domaines ou les nanoparticules sont les plus

1



Introduction

largement utilisées (Thangadurai et al., 2020). Les nanoparticules métalliques présentent un
potentiel prometteur dans le domaine de la biomédecine. Elles peuvent étre utilisées dans
diverses applications, telles que la délivrance de médicaments, l'anticancéreuse,
I'antibactérienne, l'antifongique, I'antivirale, l'anti-inflammatoire et lI'antidiabétique (Shah et
al., 2015).

Comment pouvons-nous développer des approches innovantes et durables pour lutter
contre I'émergence de nouvelles maladies, la résistance aux antibiotiques et la pénurie de
médicaments anticancéreux, afin de préserver la santé publique et améliorer les résultats

cliniques pour les patients.

L'objectif de cette recherche bibliographique est de connaitre les mécanismes de
biosynthese des nanoparticules par les champignons et leurs activités biologiques (leurs
applications). L'accent est mis sur les applications potentielles de ces nanoparticules

biosynthétisées, telles que leur utilisation dans le domaine médicale.
A cet effet, ce travail est structuré en 3 chapitres :

Le premier est consacré a une étude générale sur les nanoparticules et I’avantage de la
biosynthése par la voie verte par rapport la voie de biosynthese physico-chimique, et en
particulier la biosynthése fongique (par les champignons) par rapport la biosynthese

bactérienne.

Dans le deuxiéme chapitre nous parlons sur la méthodologie générale pour la
production de myconanoparticules métallique, les facteurs affectant la synthése mycologique

des nanoparticules de métal, et la mycosynthese des différentes nanoparticules.

Le troisieme chapitre, présentera les différentes applications des nanoparticules dans le

domaine médical, les challenges et une conclusion.
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Les nanoparticules




Chapitre | Les nanoparticules

I.1. Définition

Les nanoparticules (NPs) appartiennent aux nanomatériaux et présentent de nouvelles
propriétés dépendant de la taille, la forme et de la morphologie qui permettent des interactions
avec les plantes, les animaux et les micro-organismes (MO). Le terme nanoparticules est
utilisé pour décrire des particules individuelles leur taille allant de 1 a 100 nm, le préfixe
«nano » signifie un milliardiéme (107°); donc, un nanométre (nm) équivaut a un
milliardieme de metre. Une caractéristique clé de ces particules est leur surface plus éleveée, ce
qui conduit a une activité catalytique accrue avec d'autres particules ( Shah et al., 2015;
Naik, 2020).

1.2. Sources traditionnelles de synthese des nanoparticules

Les nanoparticules existent dans la nature et peuvent étre créées a partir de divers
produits, tels que le carbone ou les minéraux. La synthese des NPs est couramment réalisée
par divers processus physico-chimiques et biologiques (Figure 1), mais la voie chimique est
la méthode la plus largement utilisée. Ici les ions métalliques sont convertis en NPs avec
différents agents réducteurs. Tant que la voie physique est I'une des méthodes préférées dans
I'industrie, son importance est qu'elle permette la synthése d'une grande quantité des NPs en
peu de temps. Parmi les méthodes physiques et chimiques de synthese de NPson a la
condensation du gaz, 1’évaporation sous vide, le dépot chimique en phase vapeur et la
condensation chimique en phase vapeur (CVD), I’attrition mécanique, la précipitation

chimique, la méthode sol-gel (Khan et al., 2018).

Cependant, malgré la présence de nombreuses méthodes, les inconvénients de celui-ci
demeurent et nécessitent une énorme quantité d'énergie, des produits chimiques toxiques et la
formation de sous- produits dangereux et non respectueux de 1I’environnement (Dhillon et al.,
2012; Singh, 2015 ; Khan et al., 2018 ).

Ces précédentes voies appartiennent a 1’approche descendante ou Top down « qui
signifie le travail de haut vers le bas » ou la synthése des NPs devient a partir des matériaux
massifs qui sont créés par plusieurs techniques telles que : découpage, moulage, gravure,

selon la nature du support utilisées (Lal et al., 2012).



Chapitre | Les nanoparticules

|| Synthese des nanoparticules

Top-down J Bottom-down w
u‘ chimique Ju physique o . L
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 ——
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Figure 1 : Différentes voies de synthése des nanoparticules métalliques(Enshasy et al.,
2018).

1.3. Les voies vertes de la biosynthese des nanoparticules

L'approche biologique (la voie verte) s’impose progressivement comme un branche
clé de la nanotechnologie pour la synthése des NPs qui a été mise au point, une vaste gamme
de ressources biologiques disponibles dans la nature, y compris les plantes, les algues, les
champignons, les levures, les bactéries, les actinomycétes et les virus, qui ont la capacité de
synthétiser différents types de NPs(Tableau I) (Mathur et al., 2017).

Cela appartient a I’approche ascendante ou Bottom up « qui signifie le travail de bas
vers le haut, c’est -a-dire : L’accumulation d’un matériau atome par atome, molécule par
molécule ou grappe par grappe, le principe des mécanismes de synthése des NPs par les MO
est illustré dans la (Figure 2). lls sont généralement préférables car ils utilisent des
catalyseurs tels que les agents réducteurs et les enzymes (Siddiqi et al., 2018). IIs sont de plus
en plus nécessaires pour développer des produits a haut rendement, a faible cod(t, non

toxiques, biocompatibles et respectueux de I'environnement (Soliman et al., 2018).
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Figure 2 : Principe des mécanismes de synthese des NPs par les microorganismes (Ghosh et
al., 2021).

Les scientifiques et les chercheurs ont également conclu que les parties liées aux
plantes telles que les feuilles, les tiges, les racines, les pousses, les fleurs, les écorces, les
graines, contient des acides organiques, des protéines, des vitamines et d’autres métabolites
secondaires tels que des alcaloides, des flavonoides, des terpénoides, des polysaccharides et
des composés hétérocycliques, qui ont été utilisées avec succes pour la biosynthese efficace
des NPs (Siddiqi et al., 2018). En outre, la synthése des NPs a I’aide des virus est également
possible, le virus de la mosaique du tabac (TMV) a été utilisés pour la minéralisation de
matériaux inorganiques, il a montré avec succes la minéralisation du sulfure et des nano-fils
cristallins (Khandel et Kumar, 2018).

Avec le développement de la science et de la recherche, la synthése des NPs
métalliques est devenue dépendante de l'utilisation d’algues comme nano-bio-usines. Les
diatomées (algues brunes) ont la capacité naturelle de concevoir et de contrbler la synthese de
nanostructures (Sen, 2014). Certains actinomycétes ont également été étudiés pour leur
capacité a générer des NPs. L'actinomycéte extrémophile Thermomonospora sp a réduit les
ions Au®* en AuNPs mono-dispersés de taille nanométrique via une voie extracellulaire
(Soliman et al., 2018). Comme d’autres micro-organismes, les levures ont également
largement étudiées pour la synthése extracellulaire des NPs a grande échelle (Golhani et al.,
2018).
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I.4. Les avantages de la biosynthése fongique par rapport a la biosynthése

bactérienne

Les bactéries ont fait I'objet des recherches les plus approfondies pour la synthese des
NPs en raison de leur croissance rapide et de leur relative facilitée de manipulation génétique,
telle que Bacillus sp, Lactobacillus sp, Pseudomonas sp, Escherichia coli, Geobacillus sp,
klebsiella sp. Le principal mécanisme de synthése des NPs par les bactéries dépend des
enzymes ; par exemple : les enzymes réductases qui sont averée étre responsable de la
synthése des NPs d’argent chez B. licheniformis (Enshasy et al., 2018). Plus précisément, les
champignons sont considérés comme une meilleure source pour la synthése stable des NPs
métalliques (myconanoparticules). lls sont privilégiés par rapport aux autres MO pour la
synthese des NPs en raison de leur forte affinité pour les métaux et leur facilité de
manipulation de la biomasse(Sandhu et al., 2017).

Tableau | : Syntheése verte des NPs (Sen, 2014).

Le type des

Sources Nom de I’organisme NPs produits Taille (nm)
Azadirachta indica
(Neem) Ag, Au 50-100
Extrait végetal de feuilles
Plantes de géranium A9 ol
Avena sativa (Oat) Au 5-85
Aloe vera Au 50-350
Fusarium oxysporum Au 20-40
Verticillium sp. Ag 25-12
Champignons Asp(?rglllus fumigatus Ag 5-25
Schizosaccharomyce cds 200
pombe
Fusarlum_ oxysporum and Magnétite 20-50
Verticillium sp.
Yeast strain MKY3 Ag 2-5
Levures Candida glabrata Cds 200
Schizosaccharomyce cds 200
pombe
Pseudomonas stutzeri Ag 200
_ Lactobacillus strains Ag, Au non
Bacteries o )
Escherichia coli Cds 2-5
Klebsiella pneumoniae Au 5-32
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Ils sécretent également une grande variété et quantité denzymes/protéines
extracellulaires qui contribuent a la stabilité des NPs. L'avantage des cultures fongiques par
rapport aux systemes bactériens est qu'elles fournissent une bonne production de biomasse et
ne necessitent aucunes étapes supplémentaires pour extraire le filtrat (Guilger-casagrande et
Lima, 2019), autre que le processus de fermentation bactérienne, qui utilise une
instrumentation sophistiquée pour obtenir le filtrat clair a partir d'un bouillon colloidal (Lal et
al., 2012). En outre, les réseaux de mycélium peuvent résister a la pression et a d'autres
conditions d'écoulement dans les bioréacteurs que le matériel végétal et les bactéries

(Alghuthaymi, et al., 2015).
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Chapitre 11 Biosynthése des nanoparticules par les champignons

11.1. Biosynthese des nanoparticules par les champignons

Le terme mycosynthése désigne la production biologique des NPs métalliques (MNPs)
a partir des champignons (myconanonaparticules), les champignons sont des micro-
organismes eucaryotes hétérotrophes, non prototrophes et chimio-organotrophes, composés
d’une paroi cellulaire rigide, ils sont développés comme « bio-nano-usine » (Subashini et
Bhuvaneswari, 2018). Ces derniers, produisent des NPs comme réponse de défense aux
contaminants dangereux tels que les métaux lourds présents dans 1’environnement. Lorsqu'ils
rencontrent des ions métalliques toxiques dans leur environnement, les champignons
synthétisent et secrétent divers métabolites, tels que des protéines, des enzymes ou des
molécules liees a la membrane cellulaire qui réduisent les ions métalliques en
nanoparticules métalliques(Dhanjal et al., 2022), par diverses réactions chimiques telles
que la précipitation et la coprécipitation, la formation de complexes, la bio-adsorption, la
modification de la forme des ions, I'immobilisation ou le bio-couplage (Enshasy et al.,
2018).

En raison des différentes maniéres dont les micro-organismes interagissent avec les
ions meétalliques, la mani¢re exacte dont les nanoparticules agissent avec 1’aide des
champignons n’est pas encore entiérement comprise. De nombreux organismes ont la capacité
de générer des nanoparticules a partir de mécanismes de production intracellulaire ou
extracellulaire (Figure 03), dépend de l'endroit et des organismes qu’ils les forment
(Tableau I1) (Khan et al., 2018).
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Figure 03 : Schéma représente les mécanismes de synthése des NPs par une cellule fongique
(Uretal., 2021).

Il .1. 1. Biosynthése fongique extracellulaire de nanoparticules metalliques

Les membranes cellulaires fongiques jouent un rdle important dans la biosynthése
extracellulaire de MNPs (Enshasy et al., 2018). Ce mécanisme synthese implique une
interaction électrostatique des ions métalliques chargés positivement et la paroi cellulaire
chargée négativement, ce qui permet de piéger ces ions a la surface des cellules et de les

réduire en nanoparticules en présence d'enzymes (Golhani et al., 2018).

De facon générale la mycosynthese extracellulaire de NPs comprend trois mécanismes
: l'action des enzymes réductase, la navette électronique quinone ou les deux. Les NPs
fongiques qui sont produites de maniére extracellulaire offrent certains avantages tels que la
production de NPs stables, la synthese des NPs en une seule étape par rapport la méthode
intracellulaire, l'utilisation minimale de produits chimiques complexes et Iabsence de

contamination par des métabolites toxiques (Dhanjal et al., 2022).
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Il .1. 2. Biosynthése fongique intracellulaire de nanoparticules métalliques

La méthode intracellulaire de synthése des nanoparticules se déroule en deux étapes
distinctes. La premiére étape consiste a piéger des ions a la surface de la paroi cellulaire
fongique pour former des nanoparticules en présence d'enzymes, ou la paroi cellulaire
fongique joue un réle important. Ce mécanisme implique également des interactions
électrostatiques entre la charge positive de I'ion métallique et la charge négative de la paroi
cellulaire (un composant clé). Dans la deuxieme étape, les enzymes réductases présentes dans
la paroi cellulaire réduisent les ions, qui par la suite diffusent a travers la paroi cellulaire et les
accumulent dans le noyau ou d’autre organite cellulaire en NPs (Singh, 2015 ; Golhani et al.,
2018).

Tableau Il : Nanoparticules métalliques produites par certaines especes fongiques (Khandel

et Kumar, 2018).

Nanoparticule

La

Champignon oroduite Lieu de la synthése taille (nm) La forme
Pen|_<:|II|um Au Intracellulaire 10-60 Sphérique
brevicompactum
Iigfrlr:f)%saccharomyces CdS Intra/ extracellulaire 1-15 Sphérique
Sclerotium rolfsii Au Intracellulaire 252 +6,8 Hexagonal
Verticillium Au Intracellulaire 12-20 Sphérique
luteoalbum

Intracellulaire, paroi
Verticillium sp. Au eI CE 208 Sphérique
membrane
cytoplasmique
Aspergillus fumigatus Zn0, Ag Extracellulaire 1,2-6,8 Sr,]phenque !
exagonal
Sphérique/
Aspergillus niger Au Extracellulaire LEDEE 5 elliptique/
/10-20 - )
poly dispersé
Pichta capsulate Ag Intracellulaire 20 Triangulaire
P iy B iangulaire,
Fusarium oxysporum 1112, et Extracellulaire g L hérgi ue en
ysp SrCO;, BaTiOs, 50/ 250 A
210 orme d aigle
2 et agrégats
Fusarium semitectum Au Extracellulaire 10-80 Sphérique
. . i Sphérique /
Trichoderma crassum Ag Extracellulaire 5-50 hexagonal
'r:rlchoderma Ag Extracellulaire 30-50 Sphérique
arzianum
Rhizopus oryzae Au Filtrat acellulaire 16-25 Sphérique
Rhizopus stolonifer Au Extracellulaire 1-5 Irréguliére
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I1.2. Facteurs affectant la synthése mycologique des nanoparticules de

métal

Des études récentes ont montré que la croissance et le développement des cultures
fongiques sont directement influencés par les conditions environnementales. Lors de la
synthese biologique de nanoparticules métalliques, plusieurs facteurs de contréle
interviennent dans la nucléation et la formation ultérieure de nanoparticules stabilisées
(Figure 04). Ces facteurs comprennent : la température, le pH, le temps d'incubation,
concentration des ions métalliques, la taille de la biomasse fongique et la concentration

enzymatique (Shah et al., 2015).

Concentration

"
s |\ )

Biosynthése >

:

des NPs
N~ .

] «_| Concentrations de
Concentration -/ biomasse fongique
Enzymatique \

Temps

[

Figure 04 : Facteurs qui influencent la synthese des myconanoparticules (Subashini et
Bhuvaneswari,2018).

d’incubation

11.2.1. Température

Le role de la température est crucial pour la morphologie et la taille des
nanoparticules, une élévation de la température (entre 50 °C et 90 °C) favorise l'obtention de
nanoparticules uniformes, petites et denses, tout en augmentant la vitesse de réaction, alors
que des études ont montré que I'exposition a une température plus basse pendant une période
de 1 & 24 heures entrainait une diminution du nombre de particules sphériques plus petites
(Thangadurai et al., 2020).

11
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Cependant, des températures tres élevées de 80 a 100 °C provoquent une dénaturation

des protéines qui composent les nanoparticules (Guilger-casagrande et Lima, 2019).

11.2.2. Potentiel Hydrogene (pH)

Le pH est un facteur clé qui a un impact significatif sur la synthése des nanoparticules.
Une variation du pH entraine un changement de charge des métabolites électriques fongiques,
ce qui affecte la capacité de réduction des cations et anions métalliques au cours de la
stabilisation et de la synthése des NPs. Cela pourrait entrainer des variations dans la forme et
la taille des nanoparticules synthétisées. En régle générale, les nanoparticules de grande taille
ont une tendance a provoquer des valeurs de pH acides plus faibles, tandis que les
nanoparticules de petite taille ont tendance a produire des valeurs de pH plus élevées (Busi et

Paramanantham, 2018).
11.2.3. Spécificité des enzymes

L'utilisation d'enzymes spécifiques est un élément crucial dans le processus de synthese
des nanoparticules, car leur spécificité affecte les propriétés des particules synthétisées. Cela
nécessite I'utilisation des souches fongiques spécifiques, car tous les champignons ne produisent
pas les enzymes nécessaires a la synthése des nanoparticules. Par exemple, la synthese de
nanoparticules d'argent n'a pas été possible en présence de Fusarium moniliforme, mais a été
observée en présence de F. oxysporum dans une solution d'ions d'argent. L'analyse des protéines
des deux champignons a révélé qu'une enzyme réductase spécifique (réductase dépendante du
NADH) n'était produite que par F. oxysporum, alors que les autres réductases produites par les
deux champignons étaient identiques. Cela indique clairement que la réductase dépendante du

NADH est probablement responsable de la production de nanoparticules (Lal et al., 2012).
11.2.4. Concentration des ions métalliques

Les micro-organismes, y compris les champignons subissent une altération de leur
taux de croissance en fonction de leur environnement, en raison de la présence initiale de
fortes concentrations d'ions métalliques. Ils font preuve dune grande résistance. Ces
champignons sont capables de produire des enzymes qui peuvent réduire les ions métalliques
en formes moins toxiques ou non toxiques, ce qui les rend appropriés pour la synthése de
nanoparticules (Dhillon et al., 2012). D'apres les études de Subashini et al. En 2018, il existe

une corrélation entre la concentration d'ions métalliques et la synthése de nanoparticules.

12
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Les concentrations plus faibles ont donné des nanoparticules plus uniformes et de
tailles standard moyennes, tandis que, les concentrations plus élevées ont produit des
nanoparticules de tailles variables allant de 50 nm a plusieurs centaines de nanometres
(Subashini et Bhuvaneswari, 2018).

11.2.5. Temps de réaction

Les rapports récents de Kumari et al. (2016) ainsi que de Shah (2015) ont démontré

que le temps de réaction affecte la morphologie des NPs synthétisées par les champignons.

Les résultats de ces études indiquent que la morphologie des nanoparticules évolue
géneralement dans un intervalle de temps specifique pour chaque champignon, avec
I'apparition de formes différentes en raison de la croissance des cristaux. Les études suggerent
qu’il est possible que pendant cette période, les nano-sphéres aient fusionné pour former des
structures en forme de triangles, qui ont ensuite fusionné a nouveau pour former des
nanoparticules plus grandes. Cependant, il est important de noter que l'effet du temps de
réaction peut varier en fonction de la méthode de synthese utilisée et des caractéristiques des
réactifs. Par conséquent, il est important de déterminer expérimentalement les conditions
optimales pour la synthése de nanoparticules en fonction de chaque systéme (Shah et al.,
2015; Kumari et al., 2016).

11.2.6. Concentration de biomasse

L'un des principaux facteurs de la synthese biologique des nanoparticules est la
concentration de la biomasse. Les champignons ont une importance capitale dans le processus
de fabrications des NPs, car leurs métabolites agissent comme des agents de réduction et de
fermeture pour la synthése et la stabilisation de ces particules. Ainsi, pour améliorer la

synthese de ces nanoparticules, il est fondamental d'optimiser la taille de la biomasse.

Une étude menée récente a examiné 1’effet de la concentration de biomasse fongique
sur la réaction de la production de NPs. Les chercheurs ont choisi d’utiliser le champignon
Aspergillus niger dans leurs expériences. Les résultats ont révélé que le rendement optimal en
Ag-NPs était obtenu lorsque la quantité de biomasse utilisée était de 20g. Ces résultats
indiquent clairement que la quantité de biomasse a une influence significative sur la
production d’Ag-NPs. En d’autres termes, la concentration de biomasse fongique dans le

mélange réactionnel a un impact considérable sur la vitesse de la réaction et le rendement des
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NPs (Busi et Paramanantham, 2018).

11.3. Mycosynthese de difféerentes nanoparticules

La méthode de synthése verte pour produire des nanoparticules de métal suscite un
intérét croissant. Elle présente I'avantage de ne pas étre toxique pour les organismes vivants et
de ne pas polluer I'environnement, contrairement aux méthodes de synthése physiques et
chimiques (Figure 05) ) (Islam et al. 2023).
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Figure 05 : Principales especes fongiques qui synthétisent les NPS ( Prasad, 2017).
I1. 3.1. Nanoparticules d'argent (Ag-NPs)

Différentes entités biologiques, comme les plantes, les algues, les champignons, les
levures, les bactéries et les virus, peuvent étre utilisées pour la synthése des NPs. Récemment,
les champignons ont été identifiés comme de puissantes bio-usines pour la synthése des Ag-
NPs, en raison de leurs nombreuses propriétés bioactives exploitables dans ce processus
(Khan et al., 2018).
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Les nanoparticules d'argent sont générées a partir de divers genres de champignons,
telles que Trichoderma, Rhizoctonia, Pleurotus et Aspergillus. Le processus de production de
Ag-NPs par les champignons peut varier selon l'espéce de champignon utilisée et les

conditions expérimentales spécifiques, Aspergillus flavus contient plusieurs peptides qui

peuvent réduire les ions Ag+ en Ag0 par des processus extracellulaires on présence de
réductase NADH-dépendante et de peptides apparentés dans la solution colloidale recouvrant
les Ag-NPs ainsi préparés (Figure 06). Ces Protéines sécrétées par les champignons ont agi
comme stabilisants et agents réducteurs pour la synthése des Ag-NPs. Il a été découvert
qu'Aspergillus niger suivait une voie extracellulaire pour former des NP d’argent hautement

stable ( Kanchi et Ahmed, 2018).
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Figure 06 : Schéma repréesente le mécanisme de synthése extracellulaire des (Ag-NPs) (Zhao
etal., 2017).

Les Ag-NPs sont largement reconnues pour leur utilisation en tant qu'agents
antimicrobiens, démontrant leur efficacité contre divers microbes pathogénes, tels que les
bactéries, les champignons et méme les virus. Des études, dont celle de Prem Lal et al. (2012),
ont rapporté que les Ag-NPs ont une activité antibactérienne en se liant a la surface de la
membrane cellulaire de ces bactéries pathogenes, perturbant ainsi leur fonctionnement normal,

notamment leur respiration et leur perméabilité(Lal et al., 2012; Thangadurai et al., 2020).
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11.3.2. Nanoparticules d'or (Au-NPs)

L'or est un métal qui se caractérise par un point de fusion d'environ 1064°C et un point
d'ébullition de 2808°C. Il posséde également d'excellentes propriétés conductrices. Les
nanoparticules d'or sont des particules tres intéressantes en raison de leur compatibilité, faible

toxicité, forte diffusion et absorption, ainsi que de leurs propriétés optiques exceptionnelles.

Elles sont stables sous forme de nanoparticules colloidales et sont largement utilisées
pour leurs propriétés optiques puissantes (Motl, 2012). Plusieurs champignons filamenteux,
notamment Plectonema boryanum, Verticillium sp. et différentes especes
de Fusarium, dont Fusarium oxysporum, ont été identifiées comme étant capables de produire

efficacement ces nanoparticules intracellulairement ( Kanchi et Ahmed, 2018).

Les enzymes sont les éléments responsables de la biosynthése de nanoparticules d'or.
La synthése intra/ou extracellulaire de nanoparticules par les champignons est réalisée de
maniere plus simple. Les ions d'or sont piégés par les protéines et les enzymes a la surface des
champignons et sont réduits, formant ensuite des agrégats de grandes dimensions. La
réduction d’AuCl ou AuCls, d'AuCls nécessite trois électrons, ce qui la rend plus complexe et
nécessite trois étapes distinctes. Par exemple, lorsqu'AuCI3 est dissous dans l'eau, les
réactions se produisent au niveau des myceliums de champignons contenant des protéines, ce
qui conduit a la production de nanoparticules métalliques, comme suit (Siddigi et Husen,
2016).

AuCI3 HCl or HAuCl4 =) H + AuCl4
AUCl4  messmmp AuCI3+Cl

AuCI3 wemmmp A4+ o+ 3CI
Aud ™ + protéine fongique mmmmm) NPs-Au (trois étapes de réduction).

Les propriétés des nanoparticules d'or synthétisées a partir de différentes sources ont
été évaluées pour leur potentiel cytotoxique contre le cancer. Les résultats ont montré que ces
nanoparticules présentent une activité anticancéreuse in vitro contre plusieurs types de cancer
humain, tels que le carcinome pulmonaire, la leucémie myélogéne chronique, le cancer du col

de l'utérus et I'adénocarcinome de la glande mammaire (Dykman et Khlebtsov, 2012).

16



Chapitre 11 Biosynthése des nanoparticules par les champignons

11.3.3. Nanoparticules de Sulfure de cadmium (CdS-NPs)

Les CdS-NPs sont tres recherchées pour leurs propriétés uniques liées a leur taille et
leur forme, ce qui en fait un matériau intéressant dans de nombreux domaines, comme les
biosenseurs, la nano-médecine, la pathologie moléculaire et les activités antimicrobiennes. La
méthode la plus efficace, respectueuse de I'environnement et biocompatible pour produire des
CdS-NPs est la synthése a l'aide de micro-organismes tels que les champignons. Pendant la
synthese verte des CdS-NPs, les champignons agissent comme agents réducteurs et/ou
surfactants, ce qui permet la formation des CdS-NPs. Parmi ces champignons on a Fusarium sp.
ciceris, Trichoderma harzianum, Pleurotus ostreatus et Phanerochaete chrysosporium.
(Alsaggaf et al., 2020; Dabhane et al., 2021).
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Figure 07 : Présentation schématique de la formation des (CdS-NPs) (Dabhane et al., 2021).
11.3.4. Nanoparticules Fer (Fe-NPs)

La synthése des Fe-NPs en utilisant des champignons est une méthode plus pratique
que les techniques chimiques, car elle est plus respectueuse de I'environnement. Cette
méthode offre des avantages ecologiques et permet une production de biomasse a faible co(t.

Les Fe-NPs ont été synthétisées de maniere intracellulaire en utilisant les hyphes de
Pleurotus sp. Le processus de réduction se produit lors de I'absorption des Fe-NPs a travers la
membrane cellulaire fongique, transformant ainsi les ions ferriques (Fe*®) en ions ferreux
(Fe*?). Les champignons jouent un réle dans ce processus de réduction lorsqu'ils absorbent le
fer (Bhardwaj et al., 2020).
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I11.1. Applications des nanoparticules métalliques dans le domaine médical

Les champignons sont capables de produire des nanoparticules métalliques grace a un
processus appelé mycosynthése. Cette méthode présente un grand potentiel en raison de la
gamme de tailles nanométriques qui présente des avantages indéniables, ce qui entraine une
augmentation de la surface des NPs disponible pour des activités biologiques. Ces derniéres
années, les scientifiques s'intéressent de plus en plus a la myco-nanotechnologie en raison de
ses nombreuses applications potentielles dans des différents domaines tels que l'industrie,
I'électronique, I'environnement, les cosmétiques, les revétements et les emballages (Figure
08) (Dhillon et al., 2012; Lal et al., 2012; Ghosh et al., 2021).

Emballage alimentaire

= -

Figure 08 : Les différentes applications des nanoparticules métalliques (Ur et al., 2021).

L'utilisation des nanotechnologies en biologie et en médecine est connue sous le
nom de "nanomédecine” ou les propriétés physico-chimiques uniques des matériaux a
I'échelle nanométrique sont utilisées a des fins thérapeutiques et diagnostiques dans plusieurs
maladies y compris: deélivrance de médicaments, thérapie contre le cancer, activité
antibactérienne, antifongique, antivirale, anti-inflammatoire, antidiabétique (Tableau I111)
(Thota et Crans, 2018) .
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Tableau 111 : Liste des nanoparticules fongiques présentant des applications médicales

(Dhanjal et al., 2022).

Nanoparticules Applications
Espece Ag  Au AB AF AV AC/ICT DD

Amylomyces rouxii KSU-09 v v |V
Aspergillus clavitus v v VY
Aspergillus flavus ‘ ‘ v
Aspergillus fumigatus v
Aspergillus niger ‘ v ‘ v
Candida albicans v v
Cladosporium perangustum v
Cladosporium sp. v v
Fusarium oxysporum a2 v
Macrophomina phaseolina v v
Morchella esculenta | | v v Y v
Penicillium brevicompactum v v
Penicillium chrysogenum v
Penicillium oxalicum v v \
Penicillium sp. | v ] v |
Phoma glomerata v v ‘
Pleurotus sajor caju \ v \ v \
Trichoderma harzianum v v
Trichoderma
longibrachiatum v v
Trichoderma viride v v
Verticillium sp. v v

Ag : Argent Au : Or Pt : Platinum AB : Activité antibactérienne AF : Activité antifongique
AV : Activité Antivirale AC/CT : Activité anticancéreuse /Cancer Therapy DD : Drug

delivery.
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111.1.1. Activité antibactérienne

Les professionnels de la medecine sont confrontés a un défi majeur lié a I'émergence
de nouveaux microorganismes resistants a multiples antibiotiques et médicaments. 1l est donc
impératif de développer de nouveaux traitements pour lutter contre une variété de maladies.

En outre, les nanoparticules d'or (Au-NPs) et dargent (Ag-NPs) présentent une
activité antibactérienne contre les bactéries pathogenes Gram-négatives telles que E. coli,
Klebsiella pneumonia, Salmonella typhimurium, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis,
Shigella dysenteriae, Enterobacter dysenteriae, Enterobacter aerogenes et Citrobacter sp. Il
existe trois mécanismes potentiels expliquant l'activité antimicrobienne des nanoparticules
métalliques, a savoir les dommages causés a la paroi cellulaire et a la membrane cellulaire, les
dommages causés aux composants microbiens intracellulaires aprés pénétration de la paroi
cellulaire, et enfin, un mécanisme de stress oxydatif par 1’augmentation des niveaux des
radicaux libres et la génération des ROS (reactive oxygen species) qui vont par la suite
dénaturés les protéines et le matériel génétique de la cellule bactérienne (Figure 9) (Li et al.,
2011; Salem et Fouda, 2020).
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Figure 9 : Schéma montre les mécanismes d’activité antibactérienne des nanoparticules

métalliques (Dhanjal et al., 2022).
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Les propriétés antibactériennes des nanoparticules d'argent sont caractérisées par leur
taille, leur concentration et leur forme. Ces particules sont fréquemment utilisées dans le
revétement de protheses osseuses, dispositifs chirurgicaux, méthodes de distillation et
composites dentaires, car elles ont la capacité de perturber la structure de la membrane
cellulaire bactérienne en créant des lacunes et des profondeurs qui peuvent potentiellement la
détériorer ( Kanchi et Ahmed, 2018).

Par ailleurs, une étude menée par Xianggian et ses collegues en 2011 a révélé que le
champignon Trichoderma viride est capable de produire des nanoparticules d'argent
extrémement stables, dont les tailles varient de 5 a 40 nm. Les chercheurs ont également
observé que l'utilisation combinée de ces nanoparticules avec différents antibiotiques
(ampicilline, kanamycine, érythromycine et chloramphénicol) avait un effet antimicrobien
plus efficace contre les bactéries a Gram-positif et & Gram-négatif, ce qui pourrait contribuer

au développement de nouveaux agents antimicrobiens (Li et al., 2011).

En 2013, Dattu et ses collaborateurs ont examiné l'activité antimicrobienne des
nanoparticules d'argent biosynthétisées par Penecilllium sp. Contre des bactéries pathogénes,
y compris P. aeruginosa, K. pneumoniae, S. typhimurium, E. aerogenes et E. coli. La
méthode de diffusion dans des puits d'agar a été utilisée pour mesurer les zones d'inhibition
des bactéries, qui ont été chargées avec des concentrations croissantes de nanoparticules
d'argent (de 20 pl jusqu'a 80 ul). Les résultats ont montré que P. aeruginosa a présenté la
zone d'inhibition la plus élevée de 21 mm a une concentration de 80 ul d’Ag-NPs, suivie de K.
pneumoniae, avec de zone d'inhibition de 15 mm, S. typhimurium et E. aerogenes avec des
zones d'inhibition maximales de et 14 mm respectivement. E. coli a présenté la zone
d'inhibition la plus faible de 13 mm. Une concentration minimale de 20 ml de nanoparticules
d'argent a suffi pour inhiber la croissance de P. aeruginosa. Les résultats ont montré que les
nanoparticules d'argent biosynthétisées peuvent étre utilisées comme agents antimicrobiens

efficaces contre les bactéries pathogénes (Singh et al., 2013).
111.1.2. Activité antifongique

Les champignons ont la capacité de produire naturellement des composés bioactifs,
parmi lesquels se trouvent des substances possédant des propriétés antifongiques. Ces
composés naturels, qui prennent souvent la forme de nanoparticules (NPs), sont synthétisés

par les champignons eux-mémes.
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Les nanoparticules d'argent sont considérées comme une alternative plus importante et
plus sdre aux fongicides synthétiques en tant qu'agents antifongiques, car elles ne présentent
aucun effet nocif sur les humains et sont moins préjudiciable pour I'environnement (EI-
Wakil, 2020). Plusieurs études ont démontré que les nanoparticules dargent (Ag-NPs)
produit par Aspergillus tubingensis et Bionectria ochroleuca ont une forte activité
antifongique et sont efficaces dans le traitement des infections hospitaliéres causées par
Candida sp. Les Ag-NPs synthétisé par Schizophyllum commune, Fusarium oxysporum et
Arthroderma fulvum ont également montré la capacité de perturber les parois cellulaires et les
membranes cytoplasmiques des cellules fongiques notamment Candida spp, Cryptococcus
neoformans. Trichophyton simii, Trichophyton mentagrophytes, et Trichophyton rubrum. Les
résultats des études ont clairement démontré que les Ag-NPs présentent une activité
antifongique significative contre différents champignons pathogenes testés lorsque utilisées a
des concentrations allant de 0,125 a 4,00 pg/ ml (Enshasy et al., 2018).

D’aprés 1’étude de Alghuthaymi et al., (2022) les nanoparticules de cuivre CUONPS
synthétisées par Trichoderma viride ont montré le pourcentage le plus élevé d'inhibition de la
croissance fongique in vitro et ont démontré une activité antifongique considérablement plus
forte in vivo que le mélange de bordeaux couramment utilisé. Le melange de bordeaux est une
solution fongicide a base de sulfate de cuivre et de chaux, utilisée pour prévenir et traiter les
maladies des plantes, en particulier les maladies fongiques telles que le mildiou et la rouille
(Alghuthaymi et al., 2022).

111.1.3. Activité antivirale

Les nanoparticules d'argent ont des propriétés thérapeutiques prometteuses dans le
domaine médical en raison de leur activité antivirale contre certains virus, tels que le HIN1 et
le VIH-1 pseudotypé. Les Ag-NPs synthétisees a partir de Fusarium oxysporum, Chaetomium
indicum et Curvularia ont montré une cytotoxicité a des concentrations élevees, mais leur
concentration antivirale varie de 0,5 a 5 mg/ml. Les Ag-NPs agissent en perturbant la
structure de l'enveloppe virale, empéchant ainsi la fixation et I'entrée des virus dans les
cellules hotes. De plus, les Ag-NPs synthétisées chimiquement peuvent endommager 'ADN
et la protéine de la capside, inhibant ainsi lI'attachement du virus a la cellule hote et réduisant
ainsi l'infectivité virale. Ces résultats suggérent que les Ag-NPs pourraient étre utilisées
comme agents thérapeutiques potentiels pour lutter contre les infections virales ( Prasad,
2017).
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Mori et ses collegues en 2013 ont examinés l'utilisation de composites Ag-NPs/Ch
(Composeées de nanoparticules d'argent/chitosane) pour contréler l'infection virale du virus de
la grippe A humaine (H1N1). Pour cela, une suspension virale a été ajoutée a une suspension
composite Ag NPs/Ch, et le mélange a été centrifugé pour éliminer les particules composites.

Les résultats ont révélé que la concentration d'Ag-NPs dans les composites avait un
effet antiviral sur le virus de la grippe, et que la taille des nanoparticules avait également un
effet sur l'activité antivirale. Ces résultats suggérent que les composites Ag-NPs/Ch pourraient
étre utilisés comme une approche prometteuse pour lutter contre les infections virales, telles
que la grippe. Les nanoparticules d'argent (Ag-NPs) / chitosane (Ch) sont un type de matériau
composite qui consiste en des nanoparticules dargent incorporées dans une matrice de
chitosane. Le chitosane est un polysaccharide obtenu a partir de la chitine, un polymeére

présent dans les carapaces de crustacés tels que les crabes et les crevettes (Mori et al., 2013).

Les chercheurs ont identifié des propriétés antivirales des nanoparticules d'argent
produites par le champignon Aspergillus fumigatus contre le VIH-1. Ces nanoparticules ont
démontré une capacité a éliminer complétement les particules virales présentes dans les
cellules hotes bactériennes, ce qui a entrainé un arrét total de la réplication du virus. De plus,
des études ont suggéré que les nanoparticules d'argent d'une taille comprise entre 1 et 10 nm
pourraient empécher le virus VIH-1 de se lier a la surface des cellules hétes en s'y attachant
(Dhanjal et al., 2022).

111.1.4. Activité anticancéreuse

La recherche scientifique c'est concentrée sur le développement de nanoparticules
métalliques pour une utilisation biomédicale, en particulier pour leur activité bioactive telle
que l'activité antibactérienne, antivirale, et anticancéreuse. Des études ont montré que les
nanoparticules Au-NPs, Ag-NPs, Cu-NPs, et Pt-NPs sont capables d'inhiber la croissance de
différentes cellules cancéreuses, les rendant efficaces en chimiothérapie. En outre, ces
nanoparticules peuvent étre utilisées pour l'imagerie moléculaire et comme vecteurs de
médicaments. Les nanoparticules d'or, d'argent et de cuivre ont été les plus largement étudiées

pour leur application dans les agents anticancéreux (Thota et Crans, 2018).

23



Chapitre 111 Les différentes applications des nanoparticules métalliques dans le domaine medical

Malgré la disponibilité de traitements contre le cancer, le taux de mortalité reste éleveé,
affectant des millions de personnes chagque année. En outre, la survie des patients est souvent
compromise par les effets secondaires indésirables des médicaments anticancéreux
couramment utilisés. Ainsi, les recherches se sont concentrées sur le développement de
nouveaux médicaments basés sur les nanoparticules, en raison de leur efficacité accrue, de
leur impact négatif réduit et de leur capacité a cibler spécifiquement les cellules cancéreuses
(Salem et Fouda, 2020).

Les nanoparticules métalliques, en particulier les nanoparticules d'or (Au-NPs),
présentent des propriétés potentielles pour lutter contre le cancer. Elles peuvent améliorer
I'ablation thermique des cellules cancéreuses hépatocellulaires et pancréatiques humaines
grace a lutilisation de rayonnement proche infrarouge (NIR). Les nanoparticules d'or
absorbent la radiofréquence et liberent de la chaleur a l'intérieur des cellules cancéreuses,
conduisant ainsi a leur ablation thermique. Des études récentes ont montré que des
nanoparticules d'or synthétisées par Neurospora crassa preésentent une activité contre les
lignées cellulaires cancéreuses telles que le carcinome épidermoide du larynx (HEP-2) et le
cancer du sein (MCF-7), avec une mortalité respective de 27,2% et 64% a des concentrations
de 10 et 100 pg/ml (Khandel et Kumar, 2018).

Les propriétés cytotoxiques des nanoparticules d'argent (Ag-NPs) ont été démontrées
contre les cellules cancéreuses du célon humain (HCT116) ainsi que dans les cellules
cancéreuses du sein. Les nanoparticules de platine (Pt) biogéniques fabriquées a partir de P.
chrysogenum ont également été évaluées pour leur activité anticancéreuse sur des cellules
cancéreuses de myoblastes C2C12. Les nanoparticules présentent une grande surface, ce qui
facilite la combinaison de doses élevées de médicaments, améliorant ainsi leur efficacité et
réduisant les effets secondaires. Les Ag-NPs synthétisees a partir d'un extrait aqueux chaud de
mycélium de Ganoderma neo-japonicum présentent une cytotoxicité dose-dépendante dans
les cellules MDA-MB-231 avec une CI50 d'environ 6,0 pug/ml et peuvent induire l'apoptose
dans les cellules cancéreuses. En outre, les Ag-NPs synthétisées par les MO ont montré une
activité d'inhibition plus élevée contre les lignées cellulaires du cancer du sein que contre les

lignées cellulaires mammaires normales (Thota et Crans, 2018; Alghuthaymi et al., 2022).
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111.1.5. Délivrances des médicaments

Au cours de la derniere décennie, les nanoparticules ont été étudiées comme vecteurs
pour la délivrance de médicaments. Les nanotechnologies ont été utilisées pour créer de
nouveaux systéemes d'administration de médicaments pour traiter diverses maladies humaines
telles que le cancer, le diabéte et les infections microbiennes. Ces traitements présentent
plusieurs avantages, notamment le ciblage spécifique des cellules malades et la réduction de
la toxicité des médicaments. Les NPs peuvent étre couplées a différents types de médicaments

pour administrer des composés bioactifs (Enshasy et al., 2018).

L'un des aspects les plus prometteurs de l'utilisation des Au-NPs en médecine est la

délivrance ciblée de médicaments, tels que les préparations antitumorales et les antibiotiques.

Les chercheurs ont conjugué les Au-NPs avec diverses substances antitumorales,
notamment le paclitaxel, le méthotrexate et la daunorubicine pour améliorer leur ciblage
(Dykman et Khlebtsov, 2012).

Il existe deux types de ciblage : le ciblage passif et le ciblage actif. Le ciblage passif
est principalement utilisé pour la thérapie du cancer en raison des caractéristiques
pathophysiologiques exclusives des vaisseaux tumoraux présentant une perméabilité accrue et
une rétention (EPR) qui permettent aux nanoparticules de s'accumuler davantage dans les
tissus tumoraux. En revanche, dans la stratégie de ciblage actif, les nanoparticules sont
conjuguées a divers ligands actifs (peptides, anticorps, protéines recombinantes, sucres, autres
petites molécules, etc) qui se lient a des récepteurs spécifiques de la surface cellulaire et
permettent finalement de transporter la charge utile vers le site désiré et de libérer le

médicament, améliorant ainsi leur efficacité thérapeutique (Thota et Crans, 2018).

Les tests in vitro (principalement avec des cultures de cellules tumorales) et in vivo
avec des souris portant des tumeurs implantées de nature et de localisation diverses
(carcinome pulmonaire de Lewis, adénocarcinome pancréatique, etc) ont démontré l'efficacité
des préparations antitumorales conjuguées aux Au-NPs contre divers types de tumeurs. Des
molécules cibles peuvent pénétrer dans les cellules cibles en utilisant des mécanismes
spécifiques de transport endocytotique et transcytotique pour traverser les barrieres
cellulaires. Les nanoparticules de médicaments peuvent contourner la barriere hémato-
encéphalique et les jonctions épithéliales serrées de la peau en raison de leur petite taille, ce

qui facilite la pénétration des médicaments dans les cellules.
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Les nanocarriers ont un rapport surface/volume élevé qui améliore leur distribution et
leur absorption sur le site cible, réduisant ainsi leur toxicité. lls facilitent également
I'administration de composés hydrophobes par voie parentérale et augmentent la stabilité de
divers agents thérapeutiques tels que les peptides et les oligonucléotides (Li et al., 2011;
Dykman et Khlebtsov, 2012).

111.1.6. Activité anti-inflammatoire

L'inflammation est la réponse du systeme immunitaire a une blessure ou a une
infection, qui conduit a I'élimination des facteurs incriminés et au rétablissement de la
structure des tissus et de la fonction physiologique. La phase aigué de l'inflammation est
caractérisée par une réponse complexe qui provoque un gonflement, une rougeur, une douleur
et une chaleur. L'inflammation chronique et l'inflammation aigué sont les deux grandes
catégories d'inflammation selon la durée de l'action inflammatoire du systeme immunitaire.
Divers troubles inflammatoires (tels que la polyarthrite rhumatoide) peuvent étre causés par
une perte de regulation de ce systéeme. Les anti-inflammatoires stéroidiens et les anti-
inflammatoires non steroidiens sont les deux groupes de medicaments les plus importants
utilisés a I'heure actuelle pour la pharmacologique de l'inflammation ( Kanchi et Ahmed,
2018) . Cependant, les chercheurs ont découvert récemment des nanoparticules qui ont des
effets anti-inflammatoires et qui pourraient étre utilisées pour traiter différentes maladies
(Thota et Crans, 2018). Des nanoparticules d'argent synthétisées a partir d'un extrait de
Penicillium ont montré une inhibition de la dénaturation des protéines inflammatoires. Les
Ag-NPs ont également une activité anti-inflammatoire en inhibant la libération de lysosomes
des globules rouges et des neutrophiles. Les Ag-NPs synthétisées par le champignon
endophyte Orchidantha chinensis ont également réduit les niveaux de cytokines pro-
inflammatoires tout au long du processus de guérison et ont considérablement réduit la taille

de la plaie en comparaison avec les Ag-NPs chimiques.

Les résultats suggérent que les Ag-NPs fongiques ont une activité anti-inflammatoire
plus élevée que les Ag-NPs chimiques, dans une courte période de traitement (Zhao et al.,
2017).
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I11.1.7. Activité antidiabétique

Le diabéte sucré est un trouble métabolique qui se caractérise par un taux élevé de
glucose dans le sang, perturbant le fonctionnement du corps. Des équipes de recherche
travaillent depuis un certain temps sur la conception et le développement de matériaux
antidiabétiques a partir de biomolécules organiques. Récemment, les scientifiques se sont
intéressés a la recherche de nouveaux nanomatériaux pouvant étre utiles dans le traitement du
diabéte. Pour cela, I'activité antidiabétique a été étudiée in vitro en inhibant I'a-amylase, une
enzyme qui digére I'amidon. Les nanoparticules d'argent synthétisées a partir de P. giganteus
ont une bonne activité d'inhibition de I'a-amylase, ce qui est bénéfique pour la fabrication de
médicaments contre le diabete. En augmentant la concentration des AgNPs biosynthétisées, le

pourcentage d'inhibition peut étre accru (Thota et Crans, 2018; Bhardwaj et al., 2020) .
I11.2. Challenge

Le niveau d'exploitation limité des microbes dans la nano-biosynthése est dii a des
défis specifiques. Pour tirer pleinement parti du potentiel des microbes en
nanobiotechnologie, il est essentiel de développer de nouvelles connaissances dans des
domaines tels que la physiologie avancée, le génie génétique, l'optimisation des études, la
biologie systémique et computationnelle, en tenant compte du contexte des sciences des
matériaux. Un tel changement de paradigme dans la recherche en microbiologie permettrait
d'utiliser les microbes comme de nouvelles "nanofactories"”, créant ainsi de nouveaux produits
et processus basés sur la nano pour des applications médicales, industrielles, agricoles et

environnementales diverses (Lateef, 2021).

La nanotechnologie fongique offre une méthode prometteuse pour la production de
nanoparticules, mais elle présente également des défis. La toxicité des réactifs pour les micro-
organismes et la nécessité de maintenir un environnement stérile pour éviter la contamination
sont des obstacles importants a surmonter. De plus, la récupération et la purification des
nanoparticules peuvent entrainer des codts de production élevés et rendre le processus
fastidieux. Il est également important de prendre en compte les effets négatifs potentiels des
nanoparticules sur les plantes et les bactéries bénéfiques, ainsi que la nécessité de dégrader les
nanoparticules pour éviter leur accumulation dans I'environnement ( Moudgil et Chaudhari,
2019).
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La synthése des nanoparticules peut étre réalisée de différentes maniéres : la voie
physico-chimique ou bien la voie biologique, egalement appelée la synthése verte. La voie
physico-chimique utilise des techniques chimiques et physiques, tandis que la voie biologique
fait appel a des organismes vivants. Dans la voie physico-chimique, des produits chimiques et
des conditions de réaction spécifiques sont utilisées pour produire les nanoparticules. En
revanche, la voie biologique implique 1’utilisation de microorganismes tels que des levures,
des bactéries, des actinomycetes, des virus et des champignons. Ces organismes possedent des
mécanismes biochimiques spécifiques pour la synthese des nanoparticules. Les champignons,
par exemple, sont capables de réduire les ions métalliques présents dans leur environnement
en nanoparticules. Cela est rendu possible grace a des molécules biologiques telles que des
enzymes et des protéines qui agissent comme des agents de réduction et de stabilisation des

nanoparticules.

Les nanoparticules synthétisées par les champignons peuvent avoir des propriétés
uniques en raison de leur petite taille et de leur grande surface spécifique. Elles peuvent
interagir avec des systemes biologiques tels que des cellules, des protéines et des acides
nucléiques, ce qui présente des implications dans divers domaines de recherche. Les
nanoparticules produites par les champignons ont montré des effets beénéfiques en
biomédecine, notamment des activités antimicrobiennes, anticancéreuses et antifongiques. En
conséquence, les champignons sont devenus une source précieuse de nouvelles molécules

pour le développement de medicaments et de produits pharmaceutiques.
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