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 صخل مل ا
 

ل ا  وأ    وه    ل عمال  اذه    ن م   ف د ه ال  ل   رتبخم   ىإل     يم تن ت  يت ال    ةي ريتك بال     ري غ    تا ض بي مال    تلً  لاس     ن م   ةع و مجم   ديدحت   ً    ط ا شن ال و   ب ي ك ر ت الو   ة يئ اي ز ي ف ال   ء ا ي م ي ك ال   :ت ا ي ر طفال  تادا ض م   ،ت ايرطف ال  ت ا د ا ض م ”  باس بً 

 ت ل ً  سال  الثث  ى عل   فرع ت ال   مت  .ترياط ف لل  دةاض مال  هات مواقم  صئ اصخ   كل كذو   ةلط تخ مو  عونال  ةي داأح  ةي و ي ح   ةي أغش  ن ي وك ت  ىلع   اه ترد ق  ةس ارد  اانياث و   ،“يج و ل و بيال

 عن  ةمقاو مال  حم مال  ةدراس   تف شك و  .  famata  Candida  وglabrata  Candida  وtropicalis  Candida   ن م 

 ة يوي الح   ةيلألغش  ةي وي الح   ةتل ك لل   يكم ال  ديدحت ال   رهأظ  .ن ي جن وفوبالكاز و  B  ن ي سير ت و فم لأل  ةحساس   تنا ك  لتً  السال  يعم ج  ن أ 

 نيوك ت  ىلع  ة يالع   رةدق  اهمل  تن اك  famata  Candida  و  tropicalis  Candida   يت سالل   نأ   رتبخ مال  يف   ةنوك تم ال

glabrata  Candida ى رخأ   ةي حا ن   نم و  ةيوي حلا   ةي شغل أا ت ف ً  ن ص   ة لل اس ة يوي الح   ة يلألغش  ن يوك تال   ةف يعض   اهنأ  ىل ع ، 

 ة ي األغش  ةي مك  ت ن يبات  .ة لط تمخ   ةقيرق  ةيوي ح   ةي أغش  ن ي وك ت  ىعل   رة دقل ا   ةراس دلل  تعض خ   يت ال   رئماالخ  ىدل  نا ك  .ةقيرقال

 .تق والو ةل ل ا سلل  اق ا  فو  ةج نت مال  ةقيقرال  ةي ويحال 
 

 ق ي رقال ي و ي الح   شاءغ ال ،ة ي ري ت كبال  ريغ  ات ضبي مل ا  م،فال  فيجوت   :ةيتاحفم ال اتم كلل ا



Résumé 

L’objectif de ce travail était d’identifier dans un premier temps une collection de 

souches de Candida non-albicans appartenant au laboratoire « Antifongiques, 

Antifongiques : physico-chimie, synthèse et activité biologique LapSab » et étudier 

dans un second temps, leurs capacités à former des biofilms mono-espèce et mixtes 

ainsi que leurs profils de résistance aux antifongiques. L’identification a permis de 

mettre en évidence trois souches de levures Candida tropicalis, Candida glabrata et 

Candida famata. L’étude des profils de résistance a révélé que toutes les souches 

étaient sensibles à l’amphotéricine B et à la caspofungine. La quantification des 

biomasses des biofilms formés in vitro a montré que les deux souches Candida 

tropicalis et Candida famata avaient une forte capacité à former des biofilms. 

La souche Candida glabrata était à l’inverse catégorisée faiblement formatrice de 

biofilms. Les levures étudiées avaient le pouvoir de former des biofilms mixtes entre 

eux. La quantité des biofilms produite variait en fonction des souches et du temps. 

Mots clés : cavité buccale, Candida non-albicans, biofilm 



Summary 

The aim of this work was firstly to identify a collection of Candida non-albicans strains 

belonging to the “Antifongiques, Antifongiques : physico-chimie, synthèse et activité 

biologique LapSab” laboratory, and secondly to study their ability to form mono- 

species and mixed biofilms, as well as their antifungal resistance profiles. Three 

yeast strains were identified: Candida tropicalis, Candida glabrata and Candida 

famata. Resistance profiles revealed that all strains were sensitive to amphotericin B 

and caspofungin. Quantification of the biomass of biofilms formed in vitro showed 

that both Candida tropicalis and Candida famata strains had a strong capacity to form 

biofilms. Candida glabrata, on the other hand, was classified as a weak biofilm- 

former. The yeasts studied had the ability to form mixed biofilms. The amount of 

biofilm produced varied according to strain and time. 

 

Keywords: oral cavity, Candida non-albicans, biofilm 
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Le microbiote buccal est le deuxième plus complexe du corps humain, après le 

microbiote associé à l’intestin (Caselli et coll., 2020). 

Sa croissance dépend de plusieurs paramètres intrinsèques, notamment l’humidité, 

la température, le pH, le potentiel redox, la disponibilité en nutriments, les surfaces à 

coloniser, le flux salivaire, ainsi que des paramètres extrinsèques tel que l’hygiène 

bucco-dentaire et l’alimentation (Marsh et Zaura, 2017). 

La composition du microbiote buccal varie en fonction de l’âge, du site de 

prélèvement et ses composants cohabitent dans un équilibre physicochimique 

(Kilian et coll., 2016). 

Le microbiote buccal commensal joue un rôle important dans le maintien de la santé 

bucco-dentaire. Son équilibre délicat peut être facilement altéré, provoquant des 

pathologies buccales telles que les maladies endodontiques des caries, les maladies 

parodontales, l’ostéite et l’amygdalite et peut être associé au développement de 

plusieurs maladies systémiques (Kerr, 2015) ;(Fan et coll., 2018). 

Le microbiote fongique buccal est un composant important du microbiote buccal. 

Le genre Candida est présent chez environ 25 à 75 % des individus sains en tant 

qu’organisme commensal (Barros et coll., 2016). 

La majorité des infections fongiques buccales résultent de conditions 

opportunistes. L’affaiblissement de la résistance de l’hôte permet l’initiation et la 

progression de conditions pathogènes par le biais d’une colonisation locale de la 

cavité buccale (Arvind et coll., 2021). 

La candidose buccale est une maladie fongique fréquente causée par Candida spp 

avec l’apparition de lésions blanches affectant généralement la muqueuse buccale 

ou oropharyngée (Wang et coll., 2016). Les formes cliniques de candidose buccale 

comprennent : érythémateuse, pseudomembraneuse et hypertrophique (Černáková 

et coll., 2022). 

La candidose buccale peut être influencée par divers facteurs prédisposants, 

notamment des affections systémiques telles qu’une altération des mécanismes de 

défense, diabète, maladies congénitales et utilisation d’antibiotiques à large spectre, 

ainsi qu’à des facteurs locaux tels qu’une mauvaise hygiène bucco-dentaire et une 

production réduite de salive (Rautemaa et Ramage, 2011). 
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Candida albicans est l'agent causal le plus courant et le plus important de la 

candidose buccale (Kessler et coll., 2022). Cependant, ces dernières années, 

d’autres espèces de Candida non-albicans ont été de plus en plus fréquemment 

rapportées dans des cas de candidose buccale, en particulier Candida tropicalis, 

Candida glabrata et Candida famata, ce qui pose certains défis en ce qui concerne 

l’administration d’antifongiques et l’efficacité du traitement (Radithia et coll., 2020). 

Candida tropicalis est le plus virulent des espèces Candida non-albicans. Il se 

présente phénotypiquement comme un tube germinatif négatif, ne produit pas de 

chlamydospores, de forme ovoïde ou sphérique, mesurant généralement entre 4 à 8 

µm de diamètre, formant des colonies apparaissent sur Chrom Agar Candida 

généralement de couleur bleu à bleu-gris, avec parfois des reflets métallique (Leite- 

Jr et coll., 2023). Sa paroi cellulaire est composée principalement de glucanes, de 

chitine et de mannanes. Les β-glucanes constituent environ 60% de la paroi 

cellulaire et sont essentiels pour la rigidité et l’intégrité structurelle de la cellule. La 

couche externe est riche en mannanes qui jouent un rôle majeur dans l’adhésion aux 

surfaces et dans la virulence (Gow et coll., 2017). Candida tropicalis a la capacité de 

fermenter et d’assimiler le saccharose et le maltose (Sónia Silva et coll., 2012). De 

plus, elle est généralement résistante aux antifongiques azolés et aux 

échinocandines (Sanguinetti et coll., 2015). 

 

Candida glabrata (Nakoseomyces glabratus), se présente sous forme de levure 

haploïde, ovoïde ou sphérique de 1 à 4μm. Elle se multiplie par bourgeonnement et 

est caractérisée par l'absence de filaments mycéliens. Elle forme des colonies de 

couleur rose à violette sur milieu Chrom Agar (Rodrigues et coll., 2014). Elle 

fermente et assimile uniquement le glucose et le tréhalose comme source de 

carbone (Duggan et Usher, 2023). De plus, elle a une capacité à développer 

rapidement une résistance au fluconazole. Les infections à Candida glabrata sont 

difficiles à traiter et sont associées à des infections systémiques ayant un taux de 

mortalité élevé. Elle présente une capacité d’adhérence aux kératinocytes buccaux 

inférieure à celle de Candida albicans (Meurmen et coll., 2007). 
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Les levures Candida famata sont de forme haploïde, ovale à allongée de 2 à 5 µm 

avec production de bourgeonnement par gemmation multilatérale. Elles sont 

capables de former des pseudo-hyphes et des hyphes vrais, mais de façon moins 

abondante que d’autres espèces de Candida pathogènes (Breuer et Harms, 2006). 

Elles forment des colonies de couleur blanche à crème sur Chrom Agar Candida, 

lisse et brillante. Elles synthétisent des riboflavines de façon naturelle grâce à un 

ensemble de gènes impliqués dans la voie de biosynthèse de cette vitamine 

(Gordon et coll., 2018).De plus, Candida famata est généralement sensible aux 

antifongiques de la classe des azolés et à l’amphotéricine B (Abbas et Sibirny, 

2011). 

La transition de Candida non-albicans d’un commensal inoffensif à un organisme 

pathogène est complexe et est liée à des changements environnementaux subtils qui 

conduisent à l’expression d’une série de facteurs de virulence tels que le 

dimorphisme, la commutation phénotypique (Silva et coll., 2012), la production 

d'enzymes extracellulaires, les propriétés adhésives et la formation de biofilms 

(Sousa et coll., 2016).Elle contribue à la colonisation et à la persistance de Candida 

non-albicans dans la cavité buccale (Kang et coll., 2016). 

La plupart des espèces de Candida non-albicans forment in vivo des structures 

hyphales qui aident la levure à pénétrer dans l’épithélium buccal et à adhérer à la 

surface de la muqueuse où se forme un biofilm (Davis et coll., 2007). Ce dernier est 

un film presque invisible de cellules fongiques reliées entre elles et intégrées dans 

une matrice polysaccharidique extracellulaire qui s’accumule sur les surfaces 

dentaires et gingivales (Reese et Guggenheim, 2007). Il est très hétérogène et varie 

en fonction des zones de la cavité buccale ainsi que des individus et de la qualité de 

leur hygiène buccale (Marsh, 2006). 

La formation du biofilm buccal est un processus en plusieurs étapes. La première, et 

la plus importante, est celle du saprophytisme où les levures se nourrissent des 

débris alimentaires et des cellules épithéliales desquamées présentes dans la 

surface (Pamoukdjian et coll., 2016). Ensuite, les cellules fongiques vont 

s’agglutiner, se multiplier et former des microcolonies. Lors de l’étape de maturation 

du biofilm, les levures synthétisent un exopolysaccharide et d’autres constituants de 

la matrice polymérique (Branco et coll., 2023). 
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Le biofilm mature représente une structure complexe et les levures de diverses 

régions du biofilm pourront exprimer des gènes différents. L’étape finale de la 

formation d’un biofilm est le détachement et la dispersion de cellules fongiques, qui 

jouent un rôle important dans la propagation de l’infection bucco-dentaire (Branco et 

coll., 2023). 

Les Candida non-albicans peuvent coexister et former des biofilms mixtes avec 

d'autres espèces de Candida ou avec d'autres micro-organismes comme des 

bactéries (Rodrigues et coll., 2020). Les microorganismes au sein du biofilm 

communiquent entre eux par des mécanismes de "Quorum sensing", ce qui permet 

une coordination de leurs activités métaboliques et de leur comportement. Ces 

biofilms mixtes ont généralement une architecture plus complexe et une matrice 

extracellulaire plus robuste que les mono-espèces, ce qui les rend plus résistants 

aux agents antimicrobiens (Mazari et coll, 2017). L’étude de Tati et coll., (2016) a 

mis en évidence la formation de biofilms mixtes entre Candida albicans et Candida 

glabrata dans le contexte de la candidose oropharyngée. Les chercheurs qui ont 

montré que la biomasse du biofilm jeune formé par Candida albicans et Candida 

glabrata est plus importante que celle du biofilm formé par ces espèces séparées 

(Figure 1). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Figure 1. Photographie de biofilms mixtes Candida glabrata (vert) Candida 

albicans (rouge) (Tati et coll., 2016) 
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Divers agents topiques et systémiques sont disponibles pour le traitement de la 

candidose buccale. Les agents antifongiques systémiques, y compris les triazoles, la 

caspofungine, le fluconazole et l’itraconazole, conviennent aux patients qui ne 

répondent pas ou sont intolérants au traitement topique et à ceux qui présentent un 

risque élevé de développer des infections systémiques (Akpan et Morgan, 

2002). Cependant, de nombreuses interactions médicamenteuses et une sensibilité 

réduite des espèces Candida non-albicans aux azolés limitent l’application d’agents 

antifongiques systémique. Les agents antifongiques topiques, tels que la nystatine, 

l’amphotéricine B, le miconazole et le clotrimazole, sont généralement recommandés 

comme traitement de première intention pour les cas non compliqués de candidose 

buccale (Lyu et coll., 2016) 

Les espèces de Candida non-albicans peuvent développer divers mécanismes de 

résistance aux antifongiques, ce qui peut compliquer le traitement des infections 

bucco-dentaires. Cette résistance est favorisée par l’utilisation fréquente 

d’antifongiques parfois de manière inappropriée (Salerno et coll., 2011). Elle est due 

à des mutations génétiques spontanées dans les gènes cibles des médicaments, 

dans les gènes liés à leur transport (efflux) ou à la formation de biofilms (Guillot et 

Dannaoui, 2015) (figure 2). En effet, plusieurs études ont rapporté que les cellules 

sessiles de Candida non-albicans sont plus résistantes aux antifongiques que leurs 

homologues planctoniques Seddiki et coll., (2015) ; Fernandes et coll., (2016) ; 

Hatwig et coll., (2019) ; 

 
 

 

 
Figure 2. Les étapes de formation d’un biofilm fongique (Harding et coll., 2009) 
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Dans le cadre d’un projet de recherche sur les altérations buccodentaires chez les 

enfants immunodéprimés, le présent travail a été entrepris dans le but d’identifier 

dans un premier temps une collection de souches de Candida non-albicans isolées 

de la cavité buccale d’enfants immunodéprimés et appartenant au laboratoire 

LapSab, et dans un second temps d’étudier leur capacité à former in vitro des 

biofilms mono-espèces et mixte ainsi que leur profils de résistance aux antifongiques. 
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Ce travail est réalisé au laboratoire « Antibiotiques Antifongiques : physico-chimie, 

synthèse et activité biologique LapSab » de l’université Aboubekr Belkaïd de 

Tlemcen 

1. Souches étudiées 

Nous avons utilisé une collection souches de Candida non-albicans isolées de cavité 

buccale d’enfants immunodéprimés. Ces souches sont entretenues par repiquage 

régulier et conservées à 4°C au laboratoire LapSab. 

2. Identification des souches 

L’identification des souches est réalisée par croissance sur CHROM-AgarTM Candida, 

par test de Blastèse ou test de filamentation des levures dans le sérum humain, la 

recherche de chlamydospores sur milieu RAT (Rice Agar Tween) et Galerie API 

Candida. 

2.1. Croissance sur CHROM-AgarTM Candida 

Le CHROM-Agar TM Candida est un milieu sélectif et différentiel permettant d’isoler 

rapidement Candida albicans, Candida Krusei, Candida Tropicalis et Candida 

glabrata à partir de cultures mixtes, en se basant sur la coloration et la morphologie 

des colonies (Tableau N°1). Des boites de Pétri contenant du CHROM-AgarTM 

Candida sont ensemencées par des stries puis placées dans une étuve à 35°C 

pendant 48 heures. 

Tableau N° 1 : Aspect des Candida spp sur CHROM-Agar™ (Sigma) 
 

Levures Couleurs des colonies 

Candida albicans Vert clair 

Candida tropicalis Bleu à violet 

Candida glabrata Pourpre, flou 

Candida krusei Blanc crème 

 
2.2. Test de blastèse (test de germination) 

La souche à tester est ensemencée dans 1mL de sérum humain provenant d’un 

donneur sain, puis incubée à 35°C pendant 3-4 heures. Pour observer les résultats, 
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une goutte de cette suspension est prélevée et placée entre lame et lamelle, puis 

observée au microscope optique (Grossissement×40). Cette observation 

microscopique est réalisée pour mettre en évidence la présence de tubes germinatifs 

(Chabasse et coll., 2010). 

2.3. Test de RAT 

Une colonie provenant d’une préculture de 24 heures de la souche à analyser est 

ensemencée par stries sur gélose Rice Agar Tween (RAT) incliné en tube, avec une 

piqure centrale profonde. Après incubation pendant 48 heures à une température de 

28°C, une observation microscopique révélant la présence de la forme levure, avec 

des pseudo-mycélium, des blastopores et des chlamydospores. 

2.4. Galerie API Candida 

A partir d’une culture jeune de levure (18 à 24 heures), l’inoculum est ajusté à une 

concentration cellulaire de 106 cellules/ml, est reparti dans chacune des cupules de 

la galerie. Pour créer l’anaérobiose, l’huile de paraffine est ajouté dans les 5 

premières cupules plus la dernière. La galerie ainsi préparée est placée dans une 

étuve à 35°C pendant 18 à 24 heures. Les virages de couleur dans les cupules se 

traduisent par l’établissement d’un code à 4 chiffres pour chaque souche. 

L’identification se fait à l’aide du tableau d’identification fourni avec les galeries. 

3. Détermination des concentrations minimales inhibitrices (CMI) des cellules 

planctoniques 

Les concentrations minimales inhibitrices (CMI) sont déterminées par la technique de 

microdilution selon les recommandations du Clinical Laboratory Standard Institute 

(CLSI, 2008). Le milieu utilisé est le Roswell Park Memorial Institute 1640 (RPMI 

1640) tamponné à pH 7 par l’acide morpholinepropanesulfonic (MOPS) (sigma). 

A partir d’une culture de 24 heures sur gélose sabouraud, une suspension levurienne 

de 3×106 cellules/mL est préparée dans l’eau physiologique stérile à 8,5 0/0 par un 

dénombrement cellulaire sur cellule de Thoma. Des dilutions au 1/50 puis au 1/20 

dans le milieu RPMI sont réalisées pour obtenir une concentration cellulaire de 

départ égale à 1,5 ×103 cellules/ mL. Cent µL de l’inoculum sont ajoutés dans chaque 

puits. Les solutions mères d'antifongiques sont préparées en solubilisant 

l'amphotéricine B dans le diméthylsulfoxyde (DMSO) et la caspofungine dans l'eau 

distillée stérile. Les concentrations finales en antifongiques dans chaque puits sont 

comprises entre 0,06 et 16 µg/mL pour l’amphotéricine B et 0,03 à 8 µg/mL pour la 
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caspofungine. Les microplaques sont scellées et placées dans une étuve à 35°C 

pendant 24 heures. Les CMI sont déterminées à l’œil nu pour l’amphotéricine B et 

par dénombrement des cellules viables sur cellule de Thoma pour caspofungine. 

 

4. Evaluation de la capacité des souches à former des biofilms (Christensen et coll., 
1985) 

A partir de souches conservées à 4°C sur gélose sabouraud, une préculture est 

réalisée dans des eppendorfs contenant 1mL du milieu sabouraud liquide. Après 

incubation à 35°C pendant 24 heures, la suspension est centrifugée à 3000 g 

pendant 5 minutes à 4°C. Le culot est lavé trois fois avec du tampon phosphate salé 

(PBS) (10 mM pH 7,4) puis suspendu dans le RPMI 1640 tamponné a pH 7,4. 

La concentration cellulaire de départ est fixée à 106 cellules/ ml par dénombrement 

des levures sur cellule de Thoma. 100 μL de cette suspension levurienne sont 

déposés dans chaque puits d’une microplaque 96 puits. La plaque est ensuite 

scellée puis placée dans une étuve à 35 °C pendant 24 heures. 

Après la formation du biofilm, le milieu est aspiré et les puits sont lavés avec du PBS 

stérile (10 mM pH 7,4) pour éliminer les cellules planctoniques et /ou les cellules non 

adhérentes. 

Pour la fixation du biofilm, 100 μL de méthanol (99%) sont ajoutés. Après une 

incubation de 15 minutes à température ambiante, les puits sont lavés et remplis par 

100 μL d’une solution de Crystal violet (2,5%). Les plaques sont incubées pendant 20 

minutes à température ambiante. Le Crystal violet lié au biofilms est libéré par 

addition de 150 μL d’acide acétique (33%). La densité optique est ensuite lue à 570 

nm à l’aide d’un lecteur de microplaques (Biotek, ELx800). 

L’interprétation des résultats se fait à l’aide de tableau suivant : 

 
Tableau N°2. Niveau formation de biofilms selon la valeur de l’absorbance 

(Marcos-zambrano et coll., 2014). 

 
 

Absorbance Formation biofilm 

< 0,44 Faible 
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0,44 à 1,17 Modéré 

> 1,17 Haute 
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1. Identification des souches 

Le présent travail a porté sur une collection de 3 souches de levures Candida-non 

albicans isolées de la cavité buccale d’enfants immunodéprimés et conservées au 

laboratoire LapSab. 

La revification des souches suivie d’une identification par croissance sur milieu 

Chrom-Agar tm Candida, test de blastèse, test de RAT et galerie APICandida a permis 

d’assigner une souche au genre espèce Candida tropicalis, une souche à Candida 

glabrata et une souche à Candida famata. 

Les résultats des tests d’identification sont regroupés dans le Tableau N°3. 

 
Tableau N°3. Identification des souches de Candida non-albicans étudiées 

 

 
Tests 

 

C11 
 

C4 
 

C7 

 
CHROM-AgarTM 

Candida 

 

Bleu 

 

Blanc 

 

Mauve 

 
Blastèse 

 
Négatif 

 
Négatif 

 
Négatif 

 
RAT 

 
Positif 

 
Positif 

 
Négatif 

 
Biotype 

 
7110 

 
1100 

 
5000 

 
Identification 

 
Candida tropicalis 

 
Candida glabrata 

 
Candida famata 

 

Selon Pincus et ses collaborateurs (2007), l’identification par galerie API Candida 

présente une excellente spécifité allant de 68 % à 97,4 %. Cependant, bien que la 

morphologie initiale ne soit pas nécessaire pour l'identification, cette caractéristique 

phénotypique peut être utile pour éviter certaines erreurs d'identification. 

Les levures Candida non-albicans font partie de la flore commensale buccale. 

Elles sont   considérées comme des agents pathogènes émergents importants dans 

la cavité buccale chez les enfants immunodéprimés (Muadcheingka et 

Tantivitayakul, 2015). 
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2. Concentrations minimals inhibitrices de l’amphotéricine B et de la 

Caspofungine vis-à-vis des souches de Candida non-albicans étudiées 

Les résultats relatifs aux concentrations minimales inhibitrices de l’amphotéricine B et 

de la caspofungine vis-à-vis des souches de Candida non-albicans étudiées après 

24 heures d’incubations à 35°C sont représentés sur la figure N°3. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figure N°3 : Concentrations minimales inhibitrices de l’amphotéricine B et de 

la caspofungine vis-à-vis des souches de Candida non-albicans étudiées 

Nous constatons que les concentrations minimales inhibitrices de l’amphotéricine B 

et de la caspofungine vis-à-vis des souches de Candida tropicalis, Candida glabrata 

et Candida famata après 24h d’incubation étaient de 0,5 µg/mL à 1 µg/mL et de 

0,125 µg/mL à 0,25 µg/mL respectivement. 

Selon les critères du Clinical Laboratory Standard Institute (2008), ces souches 

sont catégorisées sensibles à ces antifongiques. 

Ces résultats sont en accord avec ceux de Sanitá et ses collaborateurs (2013) qui 

ont montré l’éfficacité de ces deux molécules antifongiques vis-à-vis des souches de 

Candida-non albicans. Cependant en 2023, Erfaninejad et ses collaborateurs ont 

montré que 14.29% des souches de Candida famata isolées de la cavité buccale 

étaient résistentes à amphotéricine B avec des CMI ≥ 2μg/mL. Selon ces mêmes 

auteurs, 19.2% des souches de Candida tropicalis isolées et 25% de Candida 

glabrata possédaient des CMI estimées à 2 µg/mL pour la caspofungine. 

1,2 

 
1 

 
0,8 

[Amphotéricine B] 

 

[Caspofungine] 

0,6 

 
0,4 

 
0,2 

 
0 

Candida tropicalis Candida glabrata Candida famata 

 
Souches 

µ
g

/m
L

 



Partie 3 Résultats et discussion 

15 

 

 

 

La résistance à l’amphotéricine B chez Candida spp est encore rare et inhabituelle. 

Elle pourrait être liée soit à une diminution des niveaux d’ergostérol dans la 

membrane cellulaire soit à une modification de la cible membranaire de ce 

médicament. Quelle que soit la modification, elle entraine la baisse de la 

concentration intracellulaire de l’amphotéricine B, diminuant ainsi son efficacité 

antifongique (Ksiezopolska et coll., 2018). 

Les études précédentes indiquent que Candida famata développe la résistance à 

caspofungine rarement, notamment lorsqu’il est présent dans la cavité buccale de 

patients du systémé immunitaire affaibli (Alçi et coll., 2022). Il faut rappeler que la 

caspofungine est un antifongique qui inhibe la synthése de β(1-3) glucane, un 

composant essentiel de la paroi cellulaire de nombreux champignons (Patil et 

Majumdar, 2017). 

3. Biomasses des biofilms mono-espèce formés in vitro par les souches de 

Candida non-albicans étudiées 

Les résultats relatifs à la quantification des biomasses des biofilms mono-espèce 

formés in vitro par les levures de Candida non-albicans étudiées après 24 et 48 

heures d’incubations à 35°C sont présentés sur la Figure N°4. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figure N°4 : Biomasses des biofilms mono-espèce formés in vitro par les 

souches de Candida non-albicans étudiées 
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Selon les intervalles fixés par Marcos-zambrano et ses collaborateurs (2014), 

nous remarquons que la souche de Candida tropicalis est fortement formatrice de 

biofilms avec des densités optiques de 2,27 et 2,48 après 24 heures et 48h 

d’incubation respectivement. 

La souche Candida famata est modérémment formatrice de biofilms avec une 

densité optique de 0,78 après 24 h d’incubation et une de 1,08 après 48h 

d’incubation. Pour la souche Candida glabrata, elle est catégorisée faiblement 

formatrice de biofilms quelque soit le temps d’incubation (0,20 ; 0,22). 

Ce résultat est en accord avec ceux de Leerahakan et ses collaborateurs (2022) 

qui ont rapportés que les souches de Candida tropicalis avaient une plus grande 

capacité de formation de biofilm buccal que les autres souches de Candida spp 

isolées de la cavité buccale de patients immunodéprimés. 

En effet, les biomasses des biofilms restaient relativement stable au fil du temps une 

fois que le biofilm avait atteint sa maturité. Cette stabilité peut s’expliquer soit par un 

équilibre dynamique entre la croissance cellulaire et le détachement du biofilm, soit à 

des mécanismes de régulation intrinsèques qui soutiennent la cohésion et 

l'adaptabilité du biofilm face aux conditions environnementales changeante (Silva et 

coll., 2010). 

4. Biomasses des biofilms mixte formés in vitro par les souches de Candida 

non-albicans étudiées 

Les résultats relatifs à la quantification de la biomasse des biofilms mixte formés in 

vitro par les levures de Candida non-albicans étudiées après 24 et 48 heures 

d’incubations à 35°C sont présentés sur la Figure N°5. 
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Figure N°5: Biomasses des biofilms mixte  formés in vitro par les souches de 

Candida non-albicans étudiées 

 
Pour les biofilms mixtes Candida tropicalis /Candida glabrata ; Candida tropicalis / 

Candida famata ; Candida glabrata / Candida famata, nous remarquons que la 

quantité de biomasses dépend de l’âge du biofilm, elle atteint un maximum pour les 

biofilms matures c’est-à-dire après 48heures d’incubation à 35°C. 

En ce qui concerne le biofilms mixte Candida tropicalis / Candida glabrata / Candida 

famata, nous remarquons une forte capacité à former des biofilms avec une densité 

optique de 1,88 après 24 heures d’incubation. Au bout 48 heures d’incubation, la 

densité optique est dimuniée à 1,33. Cela peut étre expliquer par la dispersion du 

biofilm ou le détachement des cellules au cours de sa formation (Silva-Dias et coll., 

2015). 

La biomasse des biofilms buccaux mixtes de Candida non-albicans est influencée 

par l’espèce spécifique de Candida. Ces souches peuvent coopérer ou entrer en 

compétition entre elles, modifiant non seulement la quantité de biomasse formée, 

mais aussi la structure tridimensionnelle du biofilm et sa capacité à provoquer des 

infections persistantes (Pathirana et coll., 2019). 
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Ce travail avait pour objectif d’identifier dans un premier temps une collection de 

souches de Candida non-albicans isolées de la cavité buccale d’enfants 

immunodéprimés, et dans un second temps, d’étudier leurs capacités à former in 

vitro des biofilms ainsi que leurs profils de résistance aux antifongiques. 

Les résultats obtenus, nous ont permis de tirer les conclusions suivantes : 

 
➢ L’identification a permis de mettre en évidence une souche de Candida 

tropicalis, une souche de Candida glabrata et une souche de Candida famata. 

➢ Les concentrations minimales inhibitrices de l’amphotéricine B et de la 

caspofungine obtenus ont montré que les trois souches étaient sensibles à ces 

molécules. 

➢ Les deux souches Candida tropicalis et Candida famata avaient un fort 

potentiel à former les biofilms. En revanche, la souche de Candida glabrata 

était catégorisé faiblement formatrice de biofilms. 

➢ Les souches de Candida non-albicans étudiées avaient le pouvoir de former 

des biofilms mixtes entre eux. Les quantités des biofilms produites étaient 

différentes en fonction des souches et du temps. 

En perspective, il serait intéressant de 

 
➢ Elargir le panel des souches à étudier 

➢ Evaluer l’efficacité des associations d’antifongiques vis-à-vis des souches 

planctoniques et sessiles. 

➢ Etudier les interactions qui régissent la formation des biofilms mixtes, 

notamment le quorum sensing. 
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 صخل مل ا

ل ا   وأ  وه  لم عل ا   اذ ه  ن م   فد ه لا ل ل ا س  ن م   ةع و مج م  ديدحت ً   ل   رتب خ م  ىل إ   يمنت ت  يتل ا   ةير تيكب ل ا   ري غ   ت اض بي ملا   تً   :تا ي ر ط فال   تا داض م   ، ت ا ير ط فل ا   ت ا د ا ض م ”  ب ا سب ً 

 دة ا ض م ال   اهتم وقام    ص ئ اصخ    كل ذ كو   ةطلت خ مو   عونل ا   ةيداحأ   ةيو يح   ةيش غ أ   ن ي و كت    ىل ع   اهت ر دق  ةسار د  ااين ا ثو  ،“يجولو بيل ا   طاشن ال و  بي ك ر ت ال و  ةئيايز ي ف ل ا   ءا ي مي ك ل ا

 نع مةوقام لا  حم مال   سةارد  تف شكو .  famata Candida  و glabrata  Candida  وtropicalis  Candida   ن م  ت سال ل   ث ثال  ىل ع  رفعت لا   تم .تا ي ر طفلل 

ل لا   ع ي م ج   نأ  تي ل سال    نأ    ر تبخملا    يف     ةنو كت مال    ةيو يحال   ةي ش غلأل    ةيو يح ل ا   لة ت ك لل    ي مكال    دي د حت ال    ره ظأ    .ن يج نو فو بزاكالو   B   ن ي تريسو ف ملأل    حساسة    تن اك   ت سال 

sialcpiotr adndiCa  و  atamaf  idadnCa  ةلل ا س  ت ف ً  ن ص   ،ىر خأ ةيح ان  ن م و ةيويح لا  ةيش غألا نيو ك ت  ىلع ةيل اع ةرد ق ام ه ل  ت ن ا ك  atarlabg daindaC 

 ة ي ش غاأل  ةيكم   تين اب ت   .ةط ل ت خ م  ة قي رق   ةي ويح   ةيش غأ  نيو ك ت   ى ل ع   ةرد ق ال  سةا رد ل ل  تعض خ   تيال  رئ امخل ا   دىل  ناك  .قةيرق ال  ةيو يحال  ةيش غلأل  نيو ك ت ال   فة ي عض   اهنأ   ى ل ع

 .ت ق والو ةل ل ا سل ل  اق ا  فو ةجنتم ل ا ةقيق رل ا  ةيويح لا

 ق يرق ل ا  يويح ل ا  شاءغ ال  ،ة ي ر تي ك ب ال  ري غ   تاض بي ملا  ،مف ال  في و جت  :ةي ح ا تفم ل ا  ت ا م لك ل ا
 

Résumé 
 

L’objectif de ce travail était d’identifier dans un premier temps une collection de souches de Candida non-albicans 

appartenant au laboratoire « Antifongiques, Antifongiques : physico-chimie, synthèse et activité biologique 

LapSab » et étudier dans un second temps, leurs capacités à former des biofilms mono-espèce et mixtes ainsi 

que leurs profils de résistance aux antifongiques. L’identification a permis de mettre en évidence trois souches de 

levures Candida tropicalis, Candida glabrata et Candida famata. L’étude des profils de résistance a révélé que 

toutes les souches étaient sensibles à l’amphotéricine B et à la caspofungine. La quantification des biomasses 

des biofilms formés in vitro a montré que les deux souches Candida tropicalis et Candida famata avaient une 

forte capacité à former des biofilms. La souche Candida glabrata était à l’inverse catégorisée 

faiblement formatrice de biofilms. Les levures étudiées avaient le pouvoir de former des biofilms mixtes entre eux. 

La quantité des biofilms produite variait en fonction des souches et du temps. 

Mots clés : cavité buccale, Candida non-albicans, biofilm 

 

Summary 
 

The aim of this work was firstly to identify a collection of Candida non-albicans strains belonging to the 

“Antifongiques, Antifongiques : physico-chimie, synthèse et activité biologique LapSab” laboratory, and secondly 

to study their ability to form mono-species and mixed biofilms, as well as their antifungal resistance profiles. Three 

yeast strains were identified: Candida tropicalis, Candida glabrata and Candida famata. Resistance profiles 

revealed that all strains were sensitive to amphotericin B and caspofungin. Quantification of the biomass of 

biofilms formed in vitro showed that both Candida tropicalis and Candida famata strains had a strong capacity to 

form biofilms.Candida glabrata, on the other hand, was classified as a weak biofilm-former. The yeasts studied 

had the ability to form mixed biofilms. The amount of biofilm produced varied according to strain and time. 

Keywords: oral cavity, Candida non-albicans, biofilm 


