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ACh : Acétylcholine 

ADN : Acide désoxyribonucléique 

AChE : Acétylcholine-Estérase 

Anses : Agence nationale de sécurité sanitaire de l’alimentation 

AOEL : (Acceptable Operator Exposure Level ou niveaux acceptables d'exposition pour 

l'opérateur) est la quantité maximum de substance active à laquelle l'opérateur peut être 

exposé quotidiennement, sans effet dangereux pour sa santé. 

ARfD : La dose de référence aiguë d'un produit chimique est la quantité estimée d'une substance 

présente dans les aliments ou l'eau de boisson, exprimée en fonction du poids corporel, 

qui peut être ingérée sur une brève période, en général au cours d'un repas ou d'une 

journée, sans risque appréciable pour la santé du consommateur, compte tenu de tous les 

facteurs connus au moment de l'évaluation Elle est exprimée en milligrammes de 

substance chimique par kilogramme de poids corporel (OMS, 1997). 

ARN : Acide ribonucléique 

ASCh : l’acétylthiocholine  

ATPase : Protéine transmembranaire dont l'activité enzymatique utilise l'énergie issue de la 

dégradation de l'ATP en ADP et phosphate inorganique pour transporter 

des ions potassium et sodium contre leur gradient de concentration.  

BAF : Facteur de bioaccumulation  

BBC : Bleu brillant de coomassie 

BSA : Albumine de sérum de bœuf 

BChE : butyrylcholinestérase  

CAT : Catalase 

CdCl2 : Di-chlorure de cadmium  

Co : Cobalt 

CO2 : Dioxyde de carbone 

CL50 : Concentration entraînant 50 % de mortalité. 

CE50 : Concentration entraînant 50 % d’effets. 

CSEO : Concentration Sans Effet Observé 

Cu
+ 

: Ion cuivreux  

Abréviations  

https://fr.wikipedia.org/wiki/Prot%C3%A9ine_transmembranaire
https://fr.wikipedia.org/wiki/Enzyme
https://fr.wikipedia.org/wiki/Ad%C3%A9nosine_triphosphate
https://fr.wikipedia.org/wiki/Ad%C3%A9nosine_diphosphate
https://fr.wikipedia.org/wiki/Phosphate_inorganique
https://fr.wikipedia.org/wiki/Ion
https://fr.wikipedia.org/wiki/Potassium
https://fr.wikipedia.org/wiki/Sodium


Cu
2+ 

: Ion cuivrique 

Cr
3+

 : Ion chrome 

CGA:  (2-[((RS)-1-Carboxy-ethyl)-(2-methoxy-acetyl)-amino]-3-methyl-benzoic acid) 

C-fos : proto-oncogènes  

C-myc : proto-oncogènes  

C-jun : proto-oncogènes  

DJA : La dose journalière admissible (DJA) d’un produit chimique est une estimation de la 

quantité de substance active présente dans les aliments ou l’eau de boisson qui peut être 

ingérée tous les jours pendant la vie entière, sans risque appréciable pour la santé du 

consommateur, compte tenu de tous les facteurs connus au moment de l’évaluation. Elle 

est exprimée en milligrammes de substance chimique par kilogramme de poids corporel 

(OMS, 1997). 

DO Densité optique 

DT50 : Durée nécessaire à l'élimination de 50 % de la quantité initiale de la substance. 

DMT1 : transporteur de métaux divalent de type I  

DTNB : acide 5-5’-dithio-bis-2-nitrobénzoique  

ETM : Eléments traces métalliques  

ERO : Espèces réactives de l’oxygène 

FAO : Food and Agriculture Organization 

ffM : fraction de formation cinétique  

GSH : Glutathion réduit 

GSSG : Glutathion oxydé 

GST : Glutathion-S-transférase 

HAPs : Hydrocarbures Aromatiques Polycycliques 

hOGG1 : 8-oxoguanine DNA glycosylase de type I de l’homme 

IARC : Agence Internationale pour la Recherche sur le Cancer  

INERIS : Institut national de l'environnement industriel et des risques 

IP3 : Phosphoinositide-binding protein 

Kdoc : coefficient d'adsorption par unité de masse de carbone organique. 

Kd : Coefficient de partition d’un soluté entre la phase liquide et la phase solide du sol. 

Kfoc: coefficient d'adsorption dans l'équation de Freundlich normalisé par la quantité de 

carbone organique du sol. 

Koc : Coefficient de partage carbone organique-eau 



Kow : Coefficient de partage octanol-eau  

NOA : (R)-2-[(2,6-Dimethyl-phenyl)-(2-methoxy-acetyl)-amino]-propionic acid) 

NOEL : No observed effect level (dose sans effet). 

OMS : Organisation mondiale de la santé 

PECsol : concentrations prévisibles dans le sol 

PECeso : Concentrations prévisibles dans les eaux souterraines 

Pc : Poids corporel 

pH : Potentiel hydrogène 

RA : Radioactivité appliquée 

SOD : Superoxyde dismutase 

SCh : Thiocholine 

SFO : Simple First Order, déterminée selon une cinétique de 1er ordre simple. 

TBA : Acide thiobarbiturique 

TCA : Acide trichloroacétique  

WP : poudre mouillable  

XPA : Protéine impliquée dans la reconnaissance des lésions de l’ADN 
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         Depuis plus de cinquante ans, la pollution est l'un des plus graves problèmes auxquels 

est confronté notre monde moderne. On entend par pollution, la présence dans 

l'environnement des grandes quantités de produits chimiques dangereux, généralement crées 

par l'homme, dont les effets nuisibles peuvent se faire durant de longues périodes sur toute la 

planète. Cette pollution peut affecter l'eau, l'air et la terre. Elle peut être évidente (nappes 

d'hydrocarbures flottante sur la mer). Comme elle peut être beaucoup moins visible 

(pesticides répandus sur les champs ou métaux lourds dissous dans les systèmes aquatiques). 

         Dans notre pays, l’usage des pesticides se répand de plus en plus avec le développement 

de l’agriculture. Le terme de pesticides recouvre trois types de substances : les herbicides 

(contre les mauvaises herbes), les fongicides (contre les champignons et les moisissures) et les 

insecticides. L’utilisation des fongicides occupe la première place sur le podium, suivis 

d’insecticides, alors que les herbicides viennent en troisième position. Ces produits 

«nécessaires» pour améliorer les rendements agricoles et notre qualité de vie se sont avérés 

très toxiques à différents degrés. Pis, les laboratoires spécialisés dans l’analyse de résidu 

n’existent pas dans notre pays. Autrement dit, on ne peut en aucun cas estimer les traces de 

l’utilisation des pesticides, dans les aliments que nous consommons (fruits et légumes). 

         Dans l’environnement, les métaux sont présents, le plus souvent, à l’état de traces. En 

raison de la complexité des sols, l’évaluation de la contamination métallique s’avère très 

délicate. Certains sont purement toxiques pour les êtres vivants (cadmium) ; d’autres, 

essentiels à l’organisme et à de nombreuses fonctions biologiques, génèrent tout de même des 

effets toxiques sur l’organisme, passé un certain seuil de concentration (cuivre et zinc). Dans 

les deux cas, l’accumulation de ces métaux à l’intérieur d’un organisme est susceptible de 

déclencher l’apparition d’un stress oxydant (en générant des radicaux libres) et par 

conséquent une réaction de défense (Valko et al., 2005).  

         Parmi ces métaux de transition se trouvent ceux qui possèdent des capacités 

d’interaction directe avec l’oxygène (cuivre) ; et ceux qui ont une action indirecte (cadmium 

et zinc). Les radicaux libres sont des espèces chimiques (atomes ou molécules) possédant un 

électron non apparié. Ces radicaux libres ont des conséquences biochimiques et cellulaires 

importantes. En générant des molécules biologiques anormales et en provoquant la 

surexpression de certains gènes, le stress oxydant potentialise l’apparition de maladies 

plurifactorielles (diabète, Alzheimer, etc.) et est la cause principale de nombreuses maladies 

souvent liées au vieillissement (cancer, cataracte etc.). 

Introduction générale 
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         Par ailleurs, les cellules ont développé des systèmes de défenses pour métaboliser les 

espèces oxydantes et ainsi limiter les dégâts qu’elles provoquent. Ces systèmes antioxydants 

protègent les constituants cellulaires des agressions radicalaires en interagissant directement 

avec ces radicaux ou indirectement en produisant des peptides comme les métallothionéines 

ou le glutathion. Les systèmes de réparation permettent d’éliminer les dommages produits. 

Cependant la production massive d’espèces oxydantes et l’inhibition des activités des 

principales enzymes antioxydantes dans une cellule peuvent favoriser une mort cellulaire 

excessive ou une évolution tumorale (Araab, 2004). 

         Les méthodes chimiques utilisées ne donnent que des informations fragmentaires sur les 

polluants présents, sans aborder leurs éventuelles conséquences sur l’écosystème. Dans cette 

optique, les analyses en laboratoire, permettant de connaître le niveau de contamination d’un 

site, doivent être couplées à des expériences sur le terrain afin de déterminer les effets 

toxiques des polluants et leurs impacts sur l’environnement. L’écotoxicologie permet 

d’appréhender la pollution d’un écosystème. 

         L'évaluation du risque environnemental et écotoxicologique implique l'utilisation de 

marqueurs biologiques visant à mettre en évidence un stade précoce de la pollution (Van der 

oost et al., 2003). Beaucoup de biomarqueurs biochimiques et cellulaires ont été étudiés dans 

les organismes aquatiques et terrestres en particulier, chez les mollusques bivalves et les 

poissons (Wang et al., 2009 ; Khebbeb et al., 2010) et les gastéropodes terrestres considérés 

comme d’excellents indicateurs de la pollution du milieu environnant (Sangita et Khangarot, 

2011).  

         Il est donc primordial de surveiller et d’évaluer la qualité du milieu en termes de 

pollution industrielle et agricole par l’évaluation de biomarqueurs biochimiques. C’est dans ce 

contexte, que nous avons évalué par une étude expérimentale la toxicité du cadmium ou d’un 

fongicide à base d’oxychlorure de cuivre et de leur mixture, sur des organismes bio-

accumulateurs et bio-indicateurs de pollution : l’escargot Helix aspersa. 
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I. Pesticides 

1. Généralités sur les pesticides                                                                                                                             

         Le terme "pesticide" est une appellation générique couvrant toutes les substances 

(molécules) ou produits (formulations) qui éliminent les organismes nuisibles, qu'ils soient 

utilisés dans le secteur agricole ou dans d'autres applications. La substance ou le 

microorganisme qui détruit ou empêche les organismes nuisibles de s’installer sur les 

végétaux, parties de végétaux ou produits végétaux est dénommée matière active, à laquelle 

sont associés dans la préparation, un certain nombre de « formulants » (mouillants, solvants, 

anti-mousses, …) qui la rendent utilisable par l’agriculteur (ACTA, 2000). 

         Les pesticides regroupent l’ensemble des substances (molécules) ou produits 

(préparations) utilisés dans le secteur agricole ou dans d'autres applications pour éliminer les 

organismes nuisibles. On distingue deux types de pesticides : les produits 

phytopharmaceutiques ou produits phytosanitaires et les biocides (EC 2009a). 

         Les phytosanitaires (selon la directive 91/414/CE, EC 1991) sont des substances 

actives et des préparations contenant une ou plusieurs substances actives, qui sont présentées 

sous la forme dans laquelle elles sont livrées à l'utilisateur. Ils sont destinés à protéger les 

végétaux ou les produits végétaux contre tous les organismes nuisibles ou à prévenir leur 

action. Et enfin détruire les végétaux indésirables, détruire les parties de végétaux, freiner ou 

prévenir une croissance indésirable des végétaux. 

         Les biocides (selon la directive 98/8/CE, EC 1998) sont des substances actives et des 

préparations contenant une ou plusieurs substances actives qui sont présentées sous la forme 

dans laquelle elles sont livrées à l'utilisateur, qui sont destinées à détruire, repousser ou rendre 

inoffensifs les organismes nuisibles, à en prévenir l'action ou à les combattre de toute autre 

manière, par une action chimique ou biologique.  

         Il existe plusieurs groupes de pesticides, mais les grands groupes de ces produits 

chimiques sont les :  

  - Insecticides, acaricides, nématocides ; 

  - Herbicides ; 

  - Molluscicides ; 

  - Rodenticides ; 
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  - Fongicides (Viala, 1998). 

1.1.Devenir des pesticides dans l’environnement 

         Les pesticides employés sont retrouvés à l’état de traces plus ou moins importantes dans 

quasiment tous les écosystèmes de notre planète. Ils prennent plusieurs chemins tels que : la 

dispersion, la bioaccumulation et la dégradation. 

1.1.A. La dispersion :     

         Les matières actives phytosanitaires sont appliquées le plus souvent sous forme de 

liquide pulvérisé sur les plantes et/ou sur le sol. Dans certains cas elles sont incorporées dans 

le sol, injectées ou déposées sous forme de granulés. La moitié du produit peut être entraînée 

par le vent en dehors de la zone à traiter et les matières actives peuvent se volatiliser, ruisseler 

ou être lessivées et atteindre les eaux de surface ou souterraines (Levitan, 1995). 

 La volatilisation :         

         Le terme de volatilisation désigne l’ensemble des procédés physico-chimiques de 

transfert des composés à partir des végétaux ou du sol vers l’atmosphère. Ce processus peut 

disperser une grande partie du produit épandu dans l’atmosphère (Fig. 1). C’est l’une des 

causes principales de fuites de pesticides hors de la zone cible (Taylor et Spencer, 1990). 

 

Figure 1 : Mécanismes de la volatilisation 

(www.cg66.fr/64-pesticides.htm) 

http://www.cg66.fr/64-pesticides.htm
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 Ruissellement et Infiltration : 

         L’eau peut entraîner la dispersion des pesticides dans le milieu par lavage des feuilles, 

ruissellement et infiltration (Fig. 2).                                                                                                               

         Le ruissellement est l’entraînement des pesticides par l’eau sur des surfaces inclinées, il 

contribue à la pollution des eaux de surface. L’infiltration est l’entraînement des pesticides 

par l’eau dans le sol, elle contribue surtout à la pollution des eaux profondes (Leonard, 1990). 

 

  Figure 2 : Devenir des pesticides dans l’environnement (www.cg66.fr/64-pesticides.htm)                                                                                                                           

1.1.B. La bioaccumulation :     

         La bioaccumulation est la somme de deux processus : de bioconcentration et de 

bioamplification. La bioconcentration est l’absorption directe de toxiques par un organisme 

vivant à partir du milieu, alors que la bioamplification (biomagnification) est l’absorption 

alimentaire (Digeronimo, 1987). 

         Toute substance qui contamine le milieu naturel peut être concentrée par les êtres 

vivants grâce aux échanges permanents avec le milieu extérieur et aux divers processus 

métaboliques. Cette concentration se fait selon un niveau variable suivant le maillon de la 

chaîne trophique considéré et qui subit les effets à long terme (Lafont, 1975).            
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         Les végétaux absorbent les pesticides par le système radiculaire. Cette accumulation 

dans la biomasse des producteurs primaires à un taux bien supérieur à celui du sol, constitue 

le premier maillon de la concentration des chaînes trophiques alimentaires. Il y a également 

une concentration verticale des toxiques, le long des chaînes trophiques ; et le plus haut 

coefficient de concentration se trouve au niveau du dernier maillon (Lafont, 1975).   

         Les gastéropodes terrestres sont connus pour leur grande capacité d’accumulation des 

ETM et leur tolérance importante à de fortes concentrations dans l’environnement : ils 

appartiennent aux bioindicateurs par bioaccumulation. La plupart des métaux s’accumule 

principalement dans la glande digestive (Rabitsch, 1996 ; Berger et Dallinger, 1993, 

Dallinger, 1993), suivi par le rein et le pied. Seul le cuivre est distribué dans tous les organes 

car il intervient dans la composition de l’hémocyanine, protéine respiratoire transportant 

l’oxygène dans l’organisme (Rabitsch, 1996). 

1.1.C. La dégradation :  

         La dégradation constitue le processus qui conduit à la dispersion réelle de la matière 

active, soit par transformation partielle ou totale de la molécule d’origine en molécules 

inorganiques tel que : CO2, H2O, NO3 (Yajuraju, 1994). Lorsqu’elle est rapide et totale, elle 

contribue à la réduction du risque de dispersion de la matière active ou de ses métabolites. 

Dans la nature, il existe deux types de dégradation : dégradation abiotique (par des réactions 

physicochimiques dans le sol, l’eau et l’air), dégradation biotique ou la biodégradation (par 

les microorganismes) et la photo dégradation se fait par le rayonnement solaire (Calvet et al., 

2006) 

1.2.Persistance des pesticides  

         Quand les pesticides ne sont pas dégradés ou partiellement dégradés, ils se stabilisent 

dans les sols en se liant essentiellement à la matière organique. Ces liaisons sont plus ou 

moins fortes et évoluent dans le temps. D’autre part, la persistance d’un produit est influencée 

par les conditions environnementales (température, humidité, pH), par l’activité de la 

biomasse microbienne et par la présence d’autres pesticides ou substances chimiques dans le 

sol (Albin, 1999). 

1.3. Toxicité des pesticides 
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         De nombreux pesticides sont toxiques pour les insectes bénéfiques, les oiseaux, les 

mammifères, les amphibiens ou les poissons. L’empoisonnement de la faune sauvage 

dépend :  

 de la toxicité d’un pesticide et de ses autres propriétés (par exemple, les pesticides 

solubles dans l’eau peuvent polluer les eaux de surface) ; 

 de la quantité appliquée, de la fréquence, du moment et de la méthode de pulvérisation 

(par exemple, la pulvérisation fine à tendance à être emportée par le vent) ; 

  du climat ; 

  de la structure de la végétation et du type de sol. 

          Les insecticides, rodenticides, fongicides et les herbicides, encore plus toxiques, 

menacent la faune sauvage qui y est exposée. Durant ces 40 dernières années, l’utilisation des 

très toxiques carbamates et organophosphorés a fortement augmenté.  

         Les pesticides utilisés en agriculture peuvent réduire l’abondance des mauvaises herbes 

et insectes, qui sont une source importante de nourriture pour de nombreuses espèces. Les 

herbicides peuvent changer les habitats en altérant la structure de la végétation, et finalement 

conduire au déclin de la population. Les fongicides ont également permis aux agriculteurs de 

ne plus avoir recours aux ‘cultures secondaires’ telles que l’herbe ou les racines. Cela a 

conduit au déclin de certaines mauvaises herbes des terres arables (Boatman et al., 2007).  

 Les pesticides affectent la faune sauvage directement et indirectement via les sources 

d’alimentation et les habitats. 

 Les pesticides affectent les gastropodes, les vers de terre, le mycorhize symbiotique et 

d’autres organismes de sol. 

 L’empoissonnement de la faune sauvage par des insecticides, rodenticides, fongicides 

(sur les semences traitées) et herbicides très toxiques peuvent provoquer le déclin 

majeur d’une population. 

 Les pesticides accumulés le long de la chaîne alimentaire, particulièrement les 

perturbateurs endocriniens, présentent un risque à long-terme pour les mammifères, les 

oiseaux, les amphibiens et les poissons. 

 Les insecticides et herbicides à large spectre réduisent les sources de nourriture pour 

les oiseaux et les mammifères. Cela peut amener à un déclin substantiel des 

populations d’espèces rares. 
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 En altérant la structure de la végétation, les herbicides peuvent rendre les habitats 

inappropriés pour certaines espèces. Cela menace les insectes, les oiseaux des zones 

agricoles et les mammifères. 

 La composition et l’activité des communautés bactériennes peuvent être modifiées par 

les pesticides. 

 

2. Généralités sur les fongicides 

         Très fréquemment employés contre les maladies cryptogamiques, les fongicides assurent 

une excellente protection contre le développement des champignons parasites et permettent 

l’obtention de plantes saines. On distingue deux grands groupes de fongicides : les fongicides 

minéraux et les fongicides organiques qui sont majoritairement des produits de synthèse. 

2.1. Les fongicides minéraux : Parmi les fongicides minéraux on trouve : 

 

 Les fongicides à base de cuivre 

         Ce sont les plus nombreux et les plus fréquents. Le plus connu est la bouillie bordelaise, 

mélange de sulfate de cuivre, de chaux et d’eau. Il existe également des préparations à base 

d’oxychlorure de cuivre. Les sels de cuivre agissent sur un très grand nombre de champignons 

qui sont responsables des tavelures, des mildious, chancres, et/ou pourriture grise. 

 Les fongicides à base de soufre 

         Les vapeurs de soufre pénètrent dans les cellules et entrent en compétition avec 

l'oxygène dans les chaînes respiratoires. La qualité des soufres employés a une importance 

dans l'efficacité du traitement. On fait intervenir la finesse qui augmente la surface couverte et 

l'adhérence, la persistance, la densité qui doit être faible et enfin la fluence grâce à l’ajout 

d’un produit qui facilite l'épandage, améliore la répartition et accroît le pouvoir couvrant et 

pénétrant. La toxicité de ce type de fongicide est presque nulle vis à vis de l’homme et des 

animaux. 

         Il existe 3 types de fongicides soufrés : les soufres triturés utilisés sous forme de poudre, 

les soufres sublimés obtenus par condensation des vapeurs et employés en poudrage et les 

soufres mouillables utilisés en pulvérisations qui contiennent 80% de soufre à l’état pur et qui 

sont rendus miscibles à l’eau par l’adjonction de d'agents mouillants. 
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 Les fongicides à base de permanganate de potassium 

Ils agissent uniquement à titre curatif sur les oïdiums qu’ils détruisent par contact. 

2.2. Les fongicides organiques :  

         Les fongicides organiques sont arrivés sur le marché vers 1950, et se sont rapidement 

développé. Très efficaces, ils possèdent un large spectre d’action. Les fongicides organiques 

représentent un groupe important de molécules dont la structure chimique est variée. Parmi 

les principaux il y a : 

 Les carbamates 

® Les dérivés de l'acide carbamique et benzimidazolés :  

         A partir des années 1970, l'introduction du groupe des benzimidazolés a révolutionné le 

traitement de nombreuses maladies des plantes. Ce groupe comprend le bénomyl, le 

thiophanate-méthyl et le carbendazime (qui est aussi le principe actif des deux précédents). 

Les benzimidazolés ont une action inhibitrice sur la biosynthèse des microtubules et plus 

précisément sur la polymérisation de la tubuline. De ce fait, ils inhibent la mitose du 

champignon (Hutson et Myamoto, 1998). 

® Les dérivés de l'acide thiocarbamique et dithiocarbamique 

         Les dérivés de l'acide thiocarbamique constituent une famille chimique très importante 

du point de vue phytosanitaire. Ces fongicides ont en commun leur absence totale de 

phytotoxicité, une polyvalence assez grande et une faible écotoxicité (Index phytosanitaire, 

2001). On trouve dans cette famille : le mancozèbe, le manèbe, le propinèbe, le zinèbe et le 

zirame. Les dithiocarbamates ont une action inhibitrice sur la respiration des champignons. Ils 

agiraient également par le biais d'espèces réactives de l'oxygène à l'origine d'un stress 

oxydant. Ce groupe est surtout représenté par le thirame. 

 Les dérivés du phénol 

         Ce groupe chimique, proche des dérivés du benzène est assez restreint. Son principal 

représentant est le dinocap qui agit sur la respiration (Index phytosanitaire, 2001). Le dinocap 

est phytotoxique si la température est supérieure à 35°C (Galet, 1999). 
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 Les dicarboximides 

® Les phtalimides : Ces molécules ont une action sur la respiration du champignon. Les 

principaux représentants sont le captane et le folpel. Le folpel est un fongicide de contact 

multi-site homologué sur la vigne contre le mildiou, l'excoriose et le rougeot parasitaire. 

® Les imides cycliques : Ces molécules causent des désordres dans les cellules du 

champignon spécialement quand celui-ci croît et se multiplie (Hutson et Miyamoto, 1998). 

L'iprodione, le procymidone et la vinchlozoline sont les plus utilisés. 

 Les amides et amines 

® Les anilides : Les fongicides de cette classe ont une action sur les Basidiomycètes. Ils 

inhibent la respiration du champignon par inhibition de la succinate déhydrogénase. Le 

carboxine et le flutolanil sont utilisés pour le traitement des plants et des semences, le 

mépronil sert au traitement du sol et des parties aériennes de la laitue ou de la scarole. 

® Les phénylamides : Cette classe, qui comprend le bénalaxyl utilisé dans le traitement des 

parties aériennes de la tomate et de l'oignon contre le mildiou, et le métalaxyl pour traiter par 

exemple les parties aériennes des carottes contre la maladie de la bague ou de la tache ou sur 

les parties aériennes du cornichon ou du concombre contre le mildiou, tient une position 

importante dans le contrôle des attaques dues aux Oomycètes, pour lesquels de nombreux 

autres groupes sont peu efficaces. 

 Les inhibiteurs de la biosynthèse des stérols 

         Cette classe de fongicides agit sur les cellules du champignon en inhibant la synthèse 

des stérols. Ils ont un effet sur les attaques dues aux ascomycètes, aux basidiomycètes et aux 

champignons imparfaits mais ils n'ont pas d'activité sur les Oomycètes (Hutson et Miyamoto, 

1998). Ils peuvent être utilisés lors de phénomènes de résistances aux benzimidazolés. 

 Les anilinopyrimidines 
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         Ce groupe comprend le cyprodinil et le pyriméthanil utilisé contre le développement de 

la pourriture grise au niveau des parties aériennes du fraisier. Leur mécanisme d'action est 

encore mal connu. Milling et Richardson (1995), rapportent que le pyriméthanil inhibe la 

sécrétion d'enzymes hydrolysantes et Masner et al., (1994) qu'il est possible qu'ils inhibent la 

biosynthèse de la méthionine. 

 Les méthoxyacrylate et fongicides apparentés 

         Ces produits ont été développés à partir de substances naturelles secrétées par des 

champignons de forêts. Le mode d'action de ces anti-fongiques est l'inhibition de la chaîne 

respiratoire du cytochrome b/c1 (Galet, 1999). Ce groupe est composé de l'azoxystrobine, du 

krésoxim-méthyl, de la picoxystrobine et de la trifloxystrobine. 

 

3. Le fongicide étudié 

         Le fongicide utilisé dans notre étude est le VACOMYL-PLUS. Il comprend deux 

principes actifs : le métalaxyl et l'oxychlorure de cuivre.  

Le métalaxyl pour traiter les parties aériennes des carottes contre la maladie de la bague ou 

de la tache ou sur les parties aériennes du cornichon ou du concombre contre le mildiou, tient 

une position importante dans le contrôle des attaques dues aux Oomycètes, pour lesquels de 

nombreux autres groupes sont peu efficaces. 

 

Figure 3 : Structure chimique du métalaxyl (INERIS, 2008). 

 

L’oxychlorure de cuivre possède plusieurs propriétés, Il est à la fois bactéricide et 

fongicide : 
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 Il permet d’éviter certaines maladies en agissant de façon préventive contre les 

bactéries. 

 Il évite le développement des champignons en luttant contre leur germination. 

 Il freine le développement des plantes : Il faut veiller à ne pas nuire aux végétaux en 

respectant à la fois la fréquence et la période de traitement. 

 

Figure 4 : Structure chimique d’oxychlorure de cuivre (INERIS, 2008). 

 

3.1. Caractéristiques physico-chimiques des substances actives 

3.1.1. Métalaxyl 

Les principales caractéristiques physico-chimiques du métalaxyl sont présentées dans le 

tableau 1. 

Tableau 1 : Propriétés physico-chimiques du métalaxyl (INERIS, 2008) 

Propriété Résultat 

Poids moléculaire 279.33 

Formule brute C15H21NO4 

Hydrolyse 216 T1/2 en j pH = 9 

Pression de vapeur 0.0033 Pa 

Solubilité dans l'eau 26000 mg/L 

Odeur Légère 

Couleur Jaune 

Densité 1,05 – 1,07 g/cm3 à 20 °C. 

Biodégradabilité Non facilement biodégradable 

Constante de Henry 3.5e-05 Pa.m3/mol 
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Coefficient de partage carbone organique-eau (Koc) 660 L/Kg 

Log du coefficient de partage octanol-eau (log Kow) 1.71 

3.1.2. L’oxychlorure de cuivre 

Les principales caractéristiques physico-chimiques d’oxychlorure de cuivre sont présentées 

dans le tableau 2. 

Tableau 2 : Propriétés physico-chimiques d’oxychlorure de cuivre (INERIS, 2008) 

Propriété Résultat 

Etat physique Solide 

Masse moléculaire 213.99 

Poids moléculaire 427.13 

Formule brute H6Cl2Cu4O6 

Couleur Bleue verdâtre 

Odeur Faible 

Densité 1.30 

Pression de vapeur Non disponible 

Solubilité dans l'eau 7,3.10
5
 mg/L à 20 °C 

Biodégradabilité Non facilement biodégradable 

Point d’ébullition (°C) Se décompose partiellement en CuCl et Cl2 à partir 

de 300 °C 

Coefficient de partage sol-eau : Kd 

(L/kg) 

2,7 – 6 353 L/kg 

 

3.2. Mode d’action des substances actives 

 

 Le métalaxyl  
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         Il appartient à la famille des phénylamides. Il interfère avec les processus de synthèse de 

l’ARN64 ribosomique des Oomycètes, ce qui entraîne une inhibition de la croissance 

mycélienne et de la formation des spores. Le métalaxyl est systémique et véhiculé de façon 

acropétale via le xylème de la plante (Règlement CE n° 1272/2008). 

 L’oxychlorure de cuivre 

         L’activité fongicide et bactériostatique de la préparation à base de cuivre est due aux 

ions cuivreux (Cu
2+

) libérés dans l'eau. Ils se combinent avec divers groupements chimiques 

des protéines des cellules ou de la membrane de l’agent pathogène et induisent des 

dénaturations de protéines et systèmes enzymatiques. Il s’agit d’une activité multi-sites.  

         Les ions cuivre présents sur les cultures traitées sont absorbés passivement par les 

spores des champignons et bactéries et s’y accumulent jusqu’au moment où leur concentration 

devient létale pour les cellules.  

         Le cuivre est plus actif contre les spores que contre les mycéliums des champignons : il 

doit être appliqué avant ou au tout début du développement de la maladie. Le cuivre est un 

fongicide de contact. Il présente une bonne persistance car l'ion cuivreux ne peut être altéré ou 

dégradé par la chaleur ou la lumière (Règlement CE n° 1272/2008). 

 

3.3. Comportement et devenir dans l’environnement 

3.3.1. Devenir et comportement dans le sol 

 

 Métalaxyl 

         En conditions contrôlées aérobies, le métalaxyl-M est principalement dégradé en un 

métabolite majeur, le NOA (R)-2-[(2,6-Dimethyl-phenyl)-(2-methoxy-acetyl)-amino]-

propionic acid), qui atteint un maximum de 66 % de la radioactivité appliquée (RA). D’autres 

métabolites sont identifiés, notamment le CGA (2-[((RS)-1-Carboxy-ethyl)-(2-methoxy-

acetyl)-amino]-3-methyl-benzoic acid), mais sont mineurs (< 5 % de la RA). La proportion de 

résidus non-extractibles atteint un maximum de 29-73 % de la RA après 84-119 jours. La 

minéralisation atteint 16-37 % de la RA après 84-119 jours. 
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         En conditions anaérobies, la voie de dégradation du métalaxyl-M est similaire à celle 

observée en conditions aérobies, mais la vitesse de dégradation est plus lente. La 

photodégradation dans le sol n’est pas une voie de dissipation significative. 

 

 Oxychlorure de cuivre 

         Le cuivre est un composé inorganique qui ne peut être dégradé dans le sol. Il n'est donc 

pas possible de définir une voie et un taux de dégradation dans le sol comme il est fait 

habituellement pour les composés organiques.  

          Il peut toutefois être présent dans le sol sous différentes formes. Une grande partie sera 

fortement liée à différents constituants du sol, tandis que certaines espèces, représentant une 

fraction marginale, pourront être présentes en solution dans le sol. Le devenir et le 

comportement du cuivre dans le sol, ainsi que sa bio-disponibilité, dépendront fortement de la 

répartition de ces différentes formes.  

         La répartition et l'équilibre entre les différentes formes du cuivre dans le sol dépend de 

nombreux facteurs tels que le pH, la texture et la teneur en matière organique du sol. Si la 

forme potentiellement la plus mobile et la plus significative d'un point de vue toxicologique 

sont les ions Cu
2+

 présents dans l'eau du sol, il est cependant impossible de prédire avec 

certitude quelle proportion de la quantité totale de cuivre appliquée cette forme pourra 

représenter.  

         En conditions anaérobies, la différence de potentiel d'oxydo-réduction peut modifier la 

spéciation du cuivre dans le sol. Dans ces conditions, des ions Cu
2+

 peuvent être relargués, 

augmentant ainsi la quantité de cuivre en solution. Cet effet peut être contrebalancé par la 

formation des sels cuivriques et cuivreux. 

3.3.2. Transfert vers les eaux souterraines 

Adsorption et mobilité 

 Métalaxyl  
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         Selon la classification de McCall, le métalaxyl est considéré comme moyennement à 

très fortement mobile dans le sol. Ses métabolites NOA et CGA sont très fortement mobiles 

dans le sol. 

         Les risques de transfert du métalaxyl et de ses métabolites vers les eaux souterraines ont 

été évalués selon les recommandations du groupe FOCUS (2000). Les paramètres d’entrée 

suivants ont été utilisés : 

- pour le métalaxyl-M : DT50 = 14,6 jours (médiane des valeurs au laboratoire, n=5, 20°C, 

cinétique SFO), Kfoc = 39,9 mL/gOC et 1/n = 0,926 (médianes, n=20) ; 

- pour le métabolite NOA : DT50 = 18,2 jours (moyenne géométrique des valeurs au 

laboratoire, n=5, 20°C, cinétique SFO), Kf oc = 11,3 mL/gOC et 1/n = 0,929 (médianes, 

n=13), fraction de formation cinétique (ffM) = 0,75 à partir du métalaxyl-M (moyenne, n=4) ; 

- pour le métabolite CGA : DT50 = 15 jours (déterminée par modélisation inverse), Kfoc = 

0,06 mL/gOC (déterminé par modélisation inverse) et 1/n = 1, fraction de ffM = 0,10 à partir 

du métabolite NOA 409045 (n=1). 

         Les concentrations prévisibles dans les eaux souterraines (PECeso) calculées pour le 

métalaxyl sont inférieures à la valeur réglementaire de 0,1 μg/L pour l'usage revendiqué 

(valeurs maximale de 0,089 μg/L). Pour les métabolites NOA et CGA, les PECeso sont 

inférieures à la valeur de 10 μg/L (valeurs maximale de 3,65 et de 1,07 μg/L respectivement).   

         Le métalaxyl est stable à l’hydrolyse aux différents pH testés dans les conditions de 

température et de pH pertinentes du point de vue environnemental. Il est stable par photolyse. 

Il n’est pas facilement biodégradable. 

        Dans les systèmes eau-sédiment, le métalaxyl est dégradé dans l’eau en un métabolite 

majeur, le CGA, qui atteint un maximum de 69 % de la RA après 112 jours. Ce métabolite est 

également majeur dans le sédiment, où il atteint un maximum de 23 % de la RA après 56 

jours. Le métalaxyl M est adsorbé sur le sédiment jusqu'à 20 % de la RA après 7 jours. Les 

résidus non-extractibles représentent 10 à 14 % de la RA après 240 jours. La minéralisation 

est faible (4 à 8 % de la RA après 240 jours). 

 Cuivre  
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         Bien qu'aucune information quantitative précise ne puisse être retenue pour l'évaluation 

des risques, le cuivre peut être considéré comme très faiblement mobile dans les sols. 

         En l'absence de valeurs acceptables pour les paramètres permettant de décrire la 

mobilité du cuivre dans le sol et faute de modèles validés pour ce type de composé 

inorganique, il n'est pas possible de donner une estimation fiable des concentrations 

prévisibles dans les eaux souterraines.  

        Cependant, le seuil réglementaire pour la concentration en cuivre dans les eaux de 

boisson est de 2 mg/L (directive 98/83/CE26). En considérant cette limite, le fond naturel de 

cuivre présent dans l'eau et les informations sur la mobilité du cuivre dans le sol, il n'est pas 

attendu que les usages agricoles du cuivre aboutissent à des risques inacceptables pour la 

contamination des eaux souterraines.  

         Bien que ne se dégradant pas, le cuivre peut réagir avec de nombreux autres éléments de 

sorte que la majeure partie du cuivre présent dans les systèmes aquatiques sera rapidement 

liée à des particules minérales et à la matière organique, ou précipitée sous la forme de sels 

insolubles.  

         Dans de l’eau pure, les ions Cu
2+

 ne sont présents qu’à des niveaux faibles. La 

concentration en ions Cu
2+

 sera plus importante à des pH faibles. Toutefois cette 

concentration va fortement dépendre de la concentration et du type d’éléments présents dans 

l’eau avec lesquels ils peuvent se lier.  

         Dans des études en microcosmes avec sédiment, le cuivre se dissipe de la phase aqueuse 

par un transfert vers le sédiment avec une DT50 maximum de 30,5 jours. Dans les sédiments, 

le cuivre est majoritairement lié à la phase solide. La concentration dans l’eau interstitielle est 

faible. 

3.3.3. Comportement dans l’air 

 

 Métalaxyl 

        Compte tenu de sa pression de vapeur (3,3 10-3 Pa à 20°C), le métalaxyl présente un 

potentiel de volatilisation non négligeable, selon les critères définis par le document guide 

européen FOCUS AIR (2008). Des expérimentations ont, par ailleurs, confirmé le potentiel de 

volatilisation du métalaxyl-M (volatilisation pouvant atteindre 49 % de la RA depuis le sol 
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après 48 heures et 35 % de la RA depuis les feuilles après 24 heures). Cependant, le potentiel 

de transport atmosphérique sur des longues distances est considéré comme faible (DT50 air 

comprise entre 4 et 6 heures (FOCUS AIR, 2008). 

 Cuivre 

         Une transformation photochimique dans l’air ou un transfert du cuivre vers l’air depuis 

la surface des plantes ou du sol ne sont pas attendus. 

Les limites de quantification LQ (la plus faible concentration d’un produit pouvant être 

quantifiée, avec une incertitude acceptable) des substances actives, ainsi que leurs métabolites 

respectifs, dans les différents milieux sont les suivantes : 

 

Tableau 3 : Limites de quantification des matières actives et leurs métabolites (Anses, 2013). 

1 : Métabolite acide (CGA 62826) : (RS)-2-[(2,6-dimethyl-phenyl)-methoxyacetyl-amino]-propionic acid. 

Substances actives Matrices Composés analysés LQ 

 

Oxychlorure de 

cuivre 

Plantes Cuivre 5 mg/kg 

Sol Cuivre 5 mg/kg 

Eau de boisson et de surface Cuivre dissous 0,1 µg/L 

Air Cuivre 0,3 ng/m
3
 

 

Métalaxyl 

Plantes Métalaxyl-M 

Métalaxyl (S-isomère) 

0,02 mg/kg 

0,02 mg/kg 

Sol Métalaxyl-M 

Metalaxyl (S-isomère) 

Métabolite acide
1
 

0,01 mg/kg 

0,01 mg/kg 

0,01 mg/kg 

Eau de boisson et de surface Métalaxyl-M 

Metalaxyl (S-isomère) 

Métabolite acide 

0,05 μg/L 

0,05 μg/L 

0,05 μg/L 

Air Métalaxyl (Métalaxyl-

M et S-isomère) 

2 μg/m3 

3.4.Effets toxicologiques 

 

 Métalaxyl 

         La DJA du métalaxyl-M, fixée lors de son approbation, est de 0,08 mg/kg p.c./j. Elle a 

été déterminée en appliquant un facteur de sécurité de 100 à la dose sans effet néfaste observé 
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obtenue dans une étude de toxicité de 90 jours par voie orale chez le chien. Les études 

réalisées donnent les résultats suivants : 

- DL50 par voie orale chez le rat, supérieure à 3000 mg/kg p.c. ; 

- DL50 par voie cutanée chez le rat, supérieure à 4000 mg/kg p.c. ; 

- Non irritant pour les yeux chez le lapin ; 

- Non irritant pour la peau chez le lapin ; 

- Sensibilisant par voie cutanée chez le cobaye. 

 Oxychlorure de cuivre 

         La DJA du cuivre fixée lors de son inscription à l'annexe I de la directive 91/414/CEE, 

est de 0,15 mg/kg p.c. /j. Elle a été déterminée à partir de la valeur tolérable chez l’enfant 

(OMS, 1996) et en appliquant un facteur de sécurité de 100 à la dose sans effet néfaste 

observé obtenue dans une étude de toxicité d'un an chez le chien. Les études réalisées donnent 

les résultats suivants :  

- DL50 par voie orale chez le rat, supérieure à 2000 mg/kg p.c.;  

- DL50 par voie cutanée chez le rat, supérieure à 2000 mg/kg p.c. ;  

- Non irritant pour les yeux chez le lapin ;  

- Non irritant pour la peau chez le lapin ;  

- Non sensibilisant par voie cutanée chez le cobaye.  

II. Généralités sur les métaux 

          Les éléments métalliques peuvent être séparés en deux catégories, les éléments traces 

métalliques (ou ETM) et les éléments majeurs, dont il convient de préciser leur signification. 

Par définition, les éléments traces sont « les éléments minéraux constituants de la croûte 

terrestre, dont la concentration, pour chacun d’entre eux, est inférieure à 0,1% » (Baize, 1997) 

tels que le chrome, le nickel, le zinc, le cuivre, le plomb ou le cadmium. A l’inverse, les 

éléments dits majeurs interviennent pour 99,4% dans le total des éléments chimiques sur 

Terre et regroupent, entre autres, le fer et le manganèse. Après cette première classification, il 

est nécessaire de distinguer : 

 Les oligo-éléments ou métaux essentiels, indispensables au fonctionnement des 

organismes biologiques, tels que le cuivre, le fer, le manganèse, le nickel, le zinc et le 
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chrome. Toutefois, présents à des concentrations excessives, ils deviennent toxiques pour 

les organismes. 

 Les éléments à caractère non indispensable, toxiques aussi quand leurs concentrations 

dépassent certains seuils. 

         Des études ont montré que les métaux sont capables d’induire plusieurs pathologies 

(Valko et al. 2005). Certains sont purement toxiques pour les êtres vivants (cadmium). 

D’autres sont essentiels à l’organisme et à l’entretien des fonctions biologiques, générant tout 

de même des effets toxiques passé un certain seuil de concentration (cuivre et zinc). 

 

1. Devenir des métaux dans les organismes 

         Pour évaluer l’effet ou la toxicité de polluants chez les invertébrés, il est nécessaire de 

connaître leur devenir (accumulation, excrétion ou transformation), leur distribution au sein 

de l’organisme et leur forme de stockage (Viard, 2004). 

1.1. Devenir des éléments métalliques dans les plantes 

         La majorité des éléments métalliques présents dans le sol est facilement absorbée par les 

plantes et redistribuée dans leurs tissus (Zn, Mn, Cd). A l’opposé, certains éléments peuvent 

être fortement retenus dans les racines des plantes et n’atteindront donc jamais les parties 

supérieures (Fe, Pb, Cr3+) (Banuelos et Ajwa, 1999). Le devenir des EM dans les plantes est 

fortement lié aux processus régulant le métabolisme minéral et l’homéostasie. En conditions 

physiologiques normales, les plantes absorbent, solubilisent, transportent et utilisent ou 

séquestrent un grand nombre d’éléments (Banuelos et Ajwa, 1999). Lorsqu’ils sont présents 

en excès, les éléments métalliques absorbés par les cellules racinaires sont majoritairement 

immobilisés et détoxifiés par la formation de complexes avec des composés organiques tels 

que les acides aminés ou les phytochélatines (Morel, 1996). Les phytochélatines sont des 

protéines de liaison des éléments métalliques contenant des groupements sulphydryles et 

carboxyles capables de chélater les éléments métalliques. Elles possèdent une forte affinité 

pour le cadmium, le plomb ou le cuivre et jouent un rôle important dans la détoxication des 

EM et le maintien de l’homéostasie. Les EM sont alors transportés dans les différentes parties 

des plantes en fonction de l’élément métallique considéré mais aussi des caractéristiques 

physiologiques de la plante (Morel, 1996). 
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1.2. Devenir des éléments métalliques chez les invertébrés 

1.2.1. Principales voies d’entrée dans l’organisme 

         La majorité des invertébrés terrestres, dont les gastéropodes, absorbent les EM essentiels 

ou toxiques par la nourriture et une absorption via l’épithélium digestif, ou par la peau 

(Marigomez, et al., 2002; Scheifler, et al., 2003). Une fois les différentes barrières 

biologiques passées (épithélium cutané et digestif), les éléments métalliques circulent dans 

l’organisme grâce à l’hémolymphe et sont distribués entre les différents organes où ils 

peuvent être stockés.  

         Les hémocytes jouent un rôle important dans le métabolisme des métaux et leur 

distribution dans les différents tissus (Cheng et Sullivan, 1984; Suresh et Mohandas, 1990), 

grâce à leur faculté de phagocytose des corps étrangers (Bulla and Cheng, 1997 ; Marigomez 

et al., 2002). 

         Le transfert des éléments métalliques, au travers des membranes plasmiques cellulaires, 

s’effectue majoritairement par diffusion passive ou par des mécanismes nécessitant de 

l’énergie comme le transport par des protéines membranaires, spécifiques ou non, ou par 

endocytose des molécules (Marigomez, et al., 2002). 

1.2.2. Différentes formes de stockage des EM 

1.2.2.1.Les granules intracellulaires 

         Au niveau cellulaire, certains métaux sont directement dirigés vers des cellules 

spécifiques dans lesquelles ils seront séquestrés dans des granules de nature variée (Dallinger, 

1993 ; Pihan, 2001). 

         Les granules sont des structures sphériques, denses aux électrons, classés en quatre 

catégories par Hopkin (1989) en fonction des affinités des métaux pour les ligands oxygénés 

(classe A), les ligands azotés ou soufrés (classe B) ou pour les deux types de ligands (classe 

intermédiaire) : 

 Les granules de type A, constitués de couches concentriques de phosphates, de calcium et 

de magnésium, peuvent séquestrer des métaux de classe A et intermédiaire (Mn, Zn…). 

Chez les mollusques, ces granules, désignés concrétions ou sphéro-cristaux, permettraient 

la détoxication de ces EM ou la constitution de réserves de calcium. La tolérance de 

l’escargot vis-à-vis de concentrations élevées en Zn est due à l’incorporation de ce métal 
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dans des granules de pyrophosphate riches en calcium, présents dans les cellules à calcium 

de la glande digestive (Dallinger, 1993). 

 Les granules de type B, d’aspect plus hétérogène, contiennent de grandes quantités de 

soufre, probablement issues de la dégradation de métallothionéines (Dallinger, 1993 ; 

Coeurdassier, 2001), associées avec des métaux de classe B ou intermédiaire (Cu, Cd, Zn, 

Pb…). Ces granules présentent une forme de stockage importante permettant la 

détoxication des EM. 

 Les granules de type C sont composés presque exclusivement de fer, associés à d’autres 

EM (Pb ou Zn) chez les individus exposés à de fortes concentrations. 

 Dans les granules de type D, aucun métal n’a jamais été détecté en quantité significative 

cas particulier des concrétions à silice dans les cellules rénales (Pihan, 2001). 

         Lorsqu’ils sont séquestrés dans des granules, les EM peuvent être stockés dans les tissus 

pendant de longues périodes (Dallinger, 1993) ou excrétés dans la lumière du tube digestif 

(Rainbow, 2002). Ces granules ont été observés chez de nombreux invertébrés terrestres dont 

les gastéropodes (Coeurdassier, 2001 ; Pihan, 2001). 

1.2.2.2.Les protéines liant les métaux 

         Au niveau moléculaire, quelques métaux tels que le zinc, le cuivre ou le cadmium, 

peuvent se lier à des métallothionéines cytosoliques ou d’autres protéines liant les métaux 

(Dallinger, 1993). Les métallothionéines sont des molécules de faible poids moléculaire, de 

composition en acides aminés distincts et riches en soufre, grâce auquel elles sont capables de 

lier des métaux des classes B ou intermédiaires. Inductibles lors d’exposition aux EM, les 

métallothionéines interviennent non seulement dans la détoxication des éléments toxiques 

mais aussi dans le maintien de l’homéostasie ou le métabolisme des éléments essentiels 

comme le cuivre ou le zinc, afin de les maintenir disponibles pour d’autres métalloprotéines 

comme l’hémocyanine (Dallinger, 1993 ; Hamza- Chaffai, et al., 2000 ; Scheifler, 2002).  

         Les métaux présentent une affinité variable pour les MTs selon l’ordre Hg>>Cu-

Ag>>Cd>Pb>Zn>Co>Fe. Dans la glande digestive des escargots, un des isoformes d’une 

métallothionéine entre en jeu dans l’accumulation, la fixation et la détoxication du cadmium. 

Le second isoforme, présent lui dans le manteau, se lie exclusivement au cuivre et permet la 

régulation de la concentration intracellulaire en cuivre (Dallinger, et al., 2000; Hamza-

Chaffai, et al., 2000). Quand les possibilités de liaison aux métallothionéines sont saturées, 



 

 
 

23 Chapitre 1 : Synthèse bibliographique 

soit des effets toxiques apparaissent dans les cellules, soit une autre stratégie de détoxication 

intervient comme l’excrétion (Berger et al., 1997). L’induction de la synthèse des 

métallothionéines, lors d’expositions au cadmium, au cuivre ou au zinc, permet leur utilisation 

comme biomarqueur d’exposition (Dallinger, et al., 2000 ; Hamza-Chaffai, et al., 2000). 

1.2.3. Accumulation des EM 

         L’accumulation est un phénomène par lequel une substance, présente dans 

l’environnement, pénètre dans un organisme même si elle n’a aucun rôle métabolique, voire 

même si elle est toxique pour ce dernier (Ramade, 1992). L’accumulation traduit un état 

d’équilibre dynamique entre les processus d’absorption, de stockage et d’excrétion (Rainbow 

et Dallinger, 1993) et permet d’indiquer le niveau de contamination d’un milieu. 

        Parmi la faune du sol, les Collemboles, les Vers de terre, les Isopodes et les 

Gastéropodes présentent des facultés d’accumulation importantes. Boháč et Pospίšil (1989) 

ont proposé une classification des invertébrés terrestres en différents groupes en fonction de 

leur capacité à accumuler les métaux lourds (Tableau 14), représentée par le facteur de 

bioaccumulation (BAF) pour chacun des métaux : BAF > 2 macroconcentreur 

                                    1 ≤ BAF ≤ 2 microconcentreur 

                                          BAF < 1 déconcentreur 

Tableau 4 : Classification des invertébrés terrestres selon Boháč et Pospίšil (1989) et les 

résultats obtenus par Dallinger (1993) pour quelques gastéropodes terrestres. 

Elément Macroconcentreur Microconcentreur Déconcentreur 

Cd Helix pomatia, Helix aspersa, 

Cepaea nemoralis, Arianta 

arbustorum 

- - 

Cr - - Toutes les espèces 

étudiées 

Cu Arachnides, Lombricidés, 

Isopodes, Diplopodes, Helix 

pomatia, Helix aspersa, 

Arianta arbustorum 

 Hétéroptères 

Mn - Lombricidés Lombricidés, 

Arachnides, 

Diplopodes, Isopodes 



 

 
 

24 Chapitre 1 : Synthèse bibliographique 

Pb Lombricidés, Isopodes, 

Diplopodes, Chilopodes 

Coléoptères, Helix 

pomatia, Arianta 

arbustorum 

 

Zn Helix pomatia, Arianta 

arbustorum 

Helix aspersa - 

 

III. Généralités sur le cadmium 

         Le cadmium (Cd) était inconnu jusqu’au 19ème siècle, quand ses caractéristiques 

physico-chimiques ont été mises en évidence et utilisées plus tard dans les batteries, pour 

protéger l’acier contre la corrosion ou encore comme stabilisant pour les plastiques et comme 

pigment dans les produits céramiques (Jarup, 2002). Le Cd est un métal blanc argenté, 

brillant, il est malléable et ductile. Le Cd est un membre du groupe II des éléments du tableau 

périodique. Il ne participe à aucun processus vital et est toxique à de très faibles 

concentrations.  

         Le Cd est un élément rare et réparti uniformément dans la croûte terrestre, où sa 

concentration moyenne est de 0,15 à 0,20 mg/kg (Fleischer 1974; Hiatt 1975). On le retrouve 

comme contaminant dans les sédiments, l’air, l’eau (Waisberg et al., 2003), dans l’agriculture 

et les rejets industriels, la fumée de cigarette (Fassett 1975; He et al., 2005; Jarup 2003; 

Trinchella et al., 2006). Le traitement des ordures ménagères reste le premier secteur 

responsable d’émissions de Cd. Le Cd est classifié comme un carcinogène de type I par 

l’agence internationale pour la recherche sur le cancer et le programme national de 

toxicologie USA (IARC 1993; Oh et al., 2006; US NTP 2000; Who 1992). De plus, de 

nombreuses études ont démontré que ce métal peut induire de multiples cancers au niveau des 

reins, des poumons, des testicules ou de la prostate. 

1. Métabolisme 

         Les sources d’exposition au Cd chez l’homme sont l’alimentation (poissons, végétaux 

dont les légumes riches en fibres ; (Jarup, 2002; Satarug and Moore, 2004)) et le tabagisme. 

         L’absorption intestinale de Cd (sous forme de Cd
2+

) chez l’homme est d’environ 30 

μg/jour en fonction de l’âge, le sexe, ainsi que le régime alimentaire (Jarup, 2002; Satarug and 

Moore, 2004). L’efficacité de l’absorption du Cd est dépendante des conditions d’exposition : 
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5% du métal ingéré est absorbé par le tractus gastro-intestinal sous forme de sel, 90% du Cd 

inhalé est absorbé par voie pulmonaire (Jarup, 2002). 

         Chimiquement, il ressemble beaucoup au zinc et peut le remplacer iso-

morphologiquement dans presque tous ses minerais (Cotton, 1972; Lymburner, 1974). Dans 

les différents tissus ou les cellules de l’organisme, le Cd se fixe sélectivement sur un certain 

nombre de molécules telles que les métallothionéines (MTs) qui assurent sa détoxification. De 

ce fait, le Cd entre en compétition avec les autres métaux (zinc, cuivre). L’exposition au Cd 

peut aussi stimuler la production de MTs, ce qui rend la demi-vie biologique du Cd très 

longue ; entre 10 et 30 ans (Goyer, 1996; Stohs et al., 2000). Moins de 10% du Cd absorbé 

sont excrétés dans l’urine et les fèces, ce qui explique les différents dommages cellulaires 

suite à une exposition chronique (Jarup, 2002). Les dommages relatifs à cette exposition sont 

des lésions hépatiques ou rénales, des dommages pulmonaires, un remodelage osseux pour 

des expositions extrêmes. 

2. Ecotoxicité du cadmium 

      De nombreuses données sont disponibles concernant la toxicité du cadmium, le tableau 5 

représente les données concernant sa toxicité sur les invertébrés terrestres. 

Tableau 5 : Toxicité du chlorure de cadmium sur différents invertébrés terrestres (Viard, 

2004). 

Organismes Espèces Critères d’effet Valeurs (µg/g 

PS) 

Référence 

Annélides Eisenia fetida 

Eisenia andrei 

Enchytraeus albidus 

NOEC 56 jours 

NOEC 21 jours 

CL 50 

CE 50 

5 

10 

554 

130 

INERIS 

INERIS 

Lock et Janssen, 

2002a 

Insectes Folsomia candida NOEC 42 jours 

NOEC 35 jours 

CL 50 

CE 50 

CSEO 

50 

71-148 

778-977 

159-326 

34.8-326 

INERIS 

INERIS 

Crommentuijn 

et al., (1995a, 

1995b) 

Gastéropodes Hélix aspersa CE 50 140 Gomot, 1997 

 

 

3. Mécanismes de toxicité de cadmium 
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         Le cadmium est capable d’induire l’apparition des espèces réactives de l’oxygène 

(ERO) par des mécanismes indirects. Il est également décrit comme inhibiteur de la réparation 

de l’ADN (Waisberg et al., 2003). Ce métal peut avoir une toxicité importante par 

interférence avec des métaux essentiels comme le fer, le cuivre et le zinc. Les perturbations 

engendrées par le Cd aboutissent à plusieurs conséquences néfastes pour la cellule (Viard, 

2004). 

3.1. Radicaux libres générés par le cadmium 

         Les effets toxiques du Cd sont essentiellement indirects. Ce métal lourd non 

oxydoréducteur en milieu biologique provoquerait la diminution des taux cellulaires des 

principaux systèmes antioxydants (figure 5). Des expositions courtes au Cd semblent inhiber 

les enzymes de stress comme la SOD (Stohs and Bagchi, 1995), la CAT et la GPx (Szuster- 

Ciesielska et al., 2000). Par contre des expositions prolongées entraînent une augmentation 

des activités de certaines enzymes (Potts et al., 2001; Waisberg et al., 2003) et de l’expression 

de certaines protéines comme les métallothionéines, probablement à cause d’une adaptation 

suite à l’induction des gènes codant pour ces molécules. L’autre possibilité expliquant 

l’augmentation des ERO en présence de cadmium correspond au déplacement des métaux 

constituant la structure des SOD (Filipic et al., 2006; Huang et al., 2006). Ces altérations des 

molécules antioxydantes et de l’homéostasie des métaux physiologiques comme le calcium, le 

fer, le cuivre et le zinc (Aramini et al., 1995; Predki and Sarkar 1994) peuvent se traduire par 

une démétallation des protéines, une altération des fonctions cellulaires faisant intervenir des 

thiols réactifs (antioxydants, oxydoréductases, protéines fer-soufre, signalisation redox basée 

sur des thiols réactifs), une interférence dans la signalisation dépendante du calcium. L’impact 

du Cd sur toutes ces cibles peut entraîner l’augmentation de la quantité d’espèces réactives de 

l’oxygène (ERO) tels que les radicaux hydroxyles, superoxyde, ou le peroxyde d’hydrogène 

(Fotakis et al., 2005; Galan et al., 2001; O'Brien and Salacinski 1998; Oh et al., 2006; Stohs 

et al., 2001; Waisberg et al., 2003) (figures 5 et 6). Les ERO vont engendrer une situation de 

stress oxydant dans la cellule et donc des dommages oxydatifs au niveau des macromolécules 

biologiques (peroxydation lipidique, lésions de l’ADN, modifications oxydatives des 

protéines) (Ercal et al., 2001; Figueiredo-Pereira et al., 1998; Hansen et al., 2007; Hansen et 

al., 2006; Hengstler et al., 2003; Lopez et al., 2006; Youngs et al., 2000). 
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Figure 5 : Mécanismes d’induction du stress oxydant par le Cd (Bonnefont-Rousselot, 1994; 

Ercal et al., 2001). 

 

3.2. Cadmium et signaux intracellulaires de calcium 

         Le cadmium peut altérer l’homéostasie du calcium qui est un système universel et un 

messager intracellulaire versatile (Berridge et al., 2000). Une intoxication au cadmium peut 

augmenter les taux de calcium via la protéine G couplée aux facteurs de liaisons de métaux 

(Faurskov and Bjerregaard, 2002). L'activation de la phospholipase C et la production de 

l’IP3 (Phosphoinositide-binding protein) par hydrolyse de la phosphatidylinositol s'ensuivent 

(Faurskov and Bjerregaard, 2002; Misra et al., 2002). Cette cascade de signalisation induite 

par le Cd, déclenche la libération du calcium de ses compartiments de stockage. Par 

conséquent, en dépit de son action inhibitrice sur de nombreux types de canaux calciques et 

les pompes (Kiss and Osipenko, 1994), le cadmium peut induire une augmentation des 

concentrations cellulaires de calcium et ce dernier peut engendrer l’apoptose (Viard, 2004). 

         Un autre mécanisme par lequel le cadmium interfère avec l'homéostasie calcique est lié 

à sa capacité à moduler les récepteurs extracellulaires de calcium (Chang and Shoback, 2004). 

Ainsi, le Cd peut profondément affecter les fonctions des cellules exprimant ce système de 

détection de calcium extracellulaire. Le cadmium peut également réguler les signaux 
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calciques en exerçant des effets opposés sur le contrôle interne de calcium, par la promotion 

de l'efflux de calcium du réticulum endoplasmique (Palade et al., 1989) ou en inhibant le 

réticulum sarcoplasmique calcium-ATPase (Beyersmann and Hechtenberg, 1997). 

 

Figure 6 : L’impact du cadmium sur ses cibles cellulaires conduit à la production des ERO 

(Waisberg et al., 2003). 

3.3. Cadmium et inhibition de la réparation de l’ADN 

         La carcinogénicité du Cd peut être expliquée par sa capacité à induire les ERO et les 

dommages de l’ADN. Par ailleurs le Cd peut agir par son interférence avec les facteurs de 

réparation de l’ADN (Filipic et al., 2006; Filipic and Hei, 2004). Les protéines impliquées 

dans la réparation de l’ADN sont de la famille des protéines à doigts de zinc et l’effet 

inhibiteur du Cd est lié au remplacement de ce zinc (Hartwig, 2001). Buchko et al., (2000) ont 

utilisé une méthode spectrochimique pour étudier l’effet du Cd sur la structure de la protéine 

XPA impliquée dans la reconnaissance des lésions de l’ADN pendant la réparation par 

excision de nucléotides. Ces auteurs ont démontré que le Cd pouvait se lier aux groupements 

thiols des cystéines de XPA. Le complexe s’établit entre le Cd et les quatre cystéines de la 

région doigt de zinc de XPA. Par conséquent XPA ne peut plus se fixer à l’ADN (Asmuss et 

al., 2000; Buchko et al., 2000; Kopera et al., 2004; Waisberg et al., 2003). 

         L’exposition au Cd inhibe et modifie certaines protéines de la réparation par excision de 

base telle que la 8-oxoguanine DNA glycosylase de type I de l’homme (hOGG1). Cette 
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enzyme permet la réparation de la 8-OHdG. Plusieurs études ont démontré que le Cd réprime 

les gènes hOGG1 (Bertin and Averbeck, 2006; Potts et al., 2003). Le Cd peut également 

inhiber la synthèse de l’ADN (Cao et al., 2007). Toutes ces actions d’inhibition sont une 

contribution indirecte du Cd aux effets mutagènes et/ou à la carninogenicité (Giaginis et al., 

2006). 

4. Maladies induites par le cadmium 

 

4.1. Cancer 

         La lutte contre le cancer est l’axe de recherche biomédical le plus important des 

dernières années. Il existe plusieurs types de mécanismes impliqués dans la cancérogenèse 

Cd-induite. L’exposition au Cd a été associée aux cancers de poumons, de la prostate, du 

pancréas, du foie et des reins (Nawrot et al., 2006; Verougstraete et al., 2002; Waisberg et al., 

2003). Il a été classé comme cancérogène de type I par l’Agence Internationale pour la 

Recherche sur le Cancer (IARC).  

         Les mécanismes de cancérisation sont principalement indirects. Plusieurs études ont 

montré que le Cd ne peut se lier à l’ADN que dans des expériences in vitro. In vivo, le Cd a 

une affinité beaucoup plus grande pour d’autres molécules comme les métallothionéines 

(Goering et al., 1993; Klaassen et al., 1999; Waalkes, 2003). Les ERO générés par le Cd 

interviennent non seulement dans toutes les phases du développement d’un cancer mais aussi 

dans l’induction de certains proto-oncogènes : C-fos, C-jun, C-myc. D’autre part, l’exposition 

aux ERO favorise les dommages des bases de l’ADN dont la guanine oxydée en 8-OHdG 

(Bjelakovic et al., 2004a, b; Blumberg and Block, 1994). 

         L’anion superoxyde et le système xanthine/xanthine oxydase qui le produit sont des 

promoteurs de la transformation néoplasique des cellules initiées. De nombreux polluants, 

incriminés dans la cancérogenèse, génèrent des ERO (Pryor, 1992) ; y compris le Cd (Filipic 

et al., 2006) (figure 7). 
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Figure 7 : Résumé des effets moléculaires impliqués dans la carcinogenèse du cadmium 

(Waisberg et al., 2003). Dans la première colonne, sont décrites les cibles biochimiques immédiates du Cd. 

La deuxième colonne présente les conséquences au niveau de la physiologie cellulaire : inhibition de la 

réparation de l’ADN; inhibition des antioxydants entraînant ainsi le stress oxydant; activation des signaux et 

induction des protooncogènes cellulaires; inhibition de la méthylation de l’ADN; rupture de l’adhérence cellule-

cellule. La colonne droite montre les liens probables entre les différentes étapes dans la carcinogenèse. 

 

         Le Cd peut non seulement induire le stress oxydant mais aussi la production indirecte 

des lésions en interférant avec les systèmes de réparation de l’ADN pour amplifier le niveau 

des mutations dues à des agents génotoxiques. Le Cd peut également favoriser la croissance 

de tumeurs par l'inhibition de la méthylation de l'ADN (Dainiak and Tan, 1995). 

4.2. Toxicité hépatique et rénale 

         Le cadmium est un des toxiques professionnels et environnementaux les plus dangereux. 

Chez des travailleurs exposés comme dans la région du comté de Kalmar en Suède, en 

Belgique ou dans le bassin du Jinzu au Japon, des effets néphrotoxiques élevés sont observés 

(Satarug and Moore, 2004). Les lésions rénales se traduisent par une augmentation de la 
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protéinurie tubulaire (excrétion de protéines de faible masse molaire) pouvant évoluer vers 

des dommages glomérulaires avec une forte diminution de l’efficacité de la filtration 

glomérulaire se caractérisant par une excrétion urinaire de protéines de grande masse molaire, 

une augmentation de l’excrétion urinaire de glucose, d’acides aminés, de calcium et réduction 

de la capacité de concentration des reins. Le Cd inhibe aussi la réabsorption de calcium en 

bloquant un canal calcique situé dans le tubule distal, et cela conduit à une hypercalcinurie et 

à la formation d’un caillot (Barbier et al., 2004). 

         Le Cd absorbé via la voie gastro-intestinale ou pulmonaire peut aboutir au foie grâce à 

la circulation sanguine et complexé à diverses protéines comme l’albumine. Dans le foie, le 

Cd peut se conjuguer au glutathion (GSH) ou aux métallothionéines (MTs). Les complexes 

Cd-GSH et Cd-MTs formés arrivent ensuite au niveau des tubules proximaux où ils sont 

excrétés à hauteur de 50% et réabsorbés à hauteur de 50% par endocytose (Barbier et al., 

2005). 

        Les complexes réabsorbés sont dégradés par les lysosomes libérant du cadmium 

susceptible d’interagir d’autres composants cellulaires et de les endommager si le métal n’est 

pas repris en charge (Viard, 2004). 

4.3. Toxicité pulmonaire 

         Le contenu en cadmium du tabac est élevé à cause des propriétés des plantes Nicotiana 

qui peuvent accumuler le Cd en se préservant de ses effets délétères. Le Cd présent dans le 

tabac varie entre 0,5 à 1 μg/cigarette. Environ 10% de l’oxyde de Cd inhalé se dépose dans les 

alvéoles pulmonaires ce qui conduit aux fibroses interstitielles, aux emphysèmes (Hart et al., 

2001) et aux adénocarcinomes pulmonaires (Waalkes, 2003). Les mécanismes provoquant ces 

pathologies ne sont pas entièrement compris mais la capacité du Cd à produire un stress 

oxydant semble importante dans le processus de cancérogenèse. 30 à 40% du Cd passe dans la 

circulation sanguine par un mécanisme non élucidé à ce jour mais qui pourrait utiliser le 

transporteur de métaux divalent de type I (DMT1). Les fumeurs ont une concentration 

sanguine de Cd de 4 à 5 fois plus élevée que les non-fumeurs et il s’accumule 2 à 3 fois plus 

de Cd dans les reins (Satarug and Moore, 2004). 

4.4.  Autres maladies 
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         Il existe d’autres types de maladies comme les maladies neurodégénératives qui sont 

devenues un enjeu majeur de la recherche biomédicale avec l’augmentation de la durée de vie 

; ou les maladies cardio-vasculaires qui occupent la première place dans les causes de 

mortalité en occident. De très importantes recherches ont été et sont encore menées qui ont 

conduit à l’élaboration d’un schéma de l’altération du système cardio-vasculaire avec le stress 

oxydant. Le stress oxydant généré par le cadmium (Cd) pourrait être un facteur important 

dans plusieurs perturbations neurologiques comme les maladies d’Alzheimer et Parkinson 

(Watjen and Beyersmann, 2004). 

         Par ailleurs, le syndrome d'Itaï-Itaï constitue la forme la plus sévère d'intoxication 

chronique par le Cd observée chez l'humain. Ce syndrome est endémique de la région du 

bassin de la rivière Jinzu dans la préfecture de Toyama (Japon) polluée par le cadmium 

provenant de mines de zinc, le cadmium étant rejeté dans la rivière comme sous-produit. Le 

syndrome d'Itaï-Itaï (littéralement syndrome « aïe-aïe ») se caractérise par une ostéomalacie et 

une ostéoporose associées à un dysfonctionnement des reins. Le contenu en Cd dans le 

squelette des individus affectés est beaucoup plus important que chez les individus non 

exposés (2,7 μg/g comparé à 0,3 μg/g pour les hommes et 1,8 μg/g comparé à 0,6 μg/g pour 

les femmes ; (Jarup 2002). Au stade le plus avancé de la maladie, les os se brisent au moindre 

choc occasionnant de multiples fractures extrêmement douloureuses qui sont à l'origine du 

nom de la maladie. Les personnes souffrant de malnutrition ainsi que les femmes 

ménopausées y sont plus particulièrement sensibles (Kjellstrom 1986). L'exposition au Cd 

peut également être responsable d'anémie chez l'humain (Horiguchi et al., 1994) et chez les 

rongeurs (Hiratsuka et al., 1996; Sakata et al., 1988). 

 

 

Tableau 6 : Quelques propriétés physicochimiques et toxiques du cadmium (ATSDR, 2007 ; 

Handbook of chemistry and physics, CRC Press) 

Propriété Cd(Cl) 

Masse molaire (g/mol) 183,3 

Valence Cd
2+

 

Solubilité H2O, Acétone 

Potentiel redox Cd2+                     Cd 
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-0,4 

DJA (mg/kg PC ; voix orale) 

Dans l’air 

7.10
-3 

1,8.10
-6

 

Carcinogénicité (IARC) Groupe I 

DL50 (selon les espèces ; voix orale) 0,18 g/kg : rat 

0,06 g/kg : souris 

IV.    Utilisation des escargots dans l’étude de la contamination de l’environnement         

         Pour déterminer les effets des contaminants sur un compartiment, il est nécessaire de 

disposer de modèles biologiques représentatifs du milieu étudié. Au sens écologique général, 

un bioindicateur peut être défini comme un organisme ou un groupe d’organismes pertinents 

pour déterminer qualitativement et quantitativement l’état de l’environnement (Fränzle 2006). 

Les critères qualifiant une espèce de bioindicateur sont parmi les suivants : 

 participer activement au fonctionnement de l’écosystème, 

 être suffisamment répandue et abondante sur le territoire concerné, si possible 

facilement détectable, 

 être le plus sédentaire possible pour refléter les conditions locales, 

 elle doit avoir une taille rendant possible l’étude de ses différents tissus et de leurs 

composantes (muscles, os, organes dans le cas d'un animal…). 

         Les organismes bioindicateurs d’effets doivent être sensibles à de faibles perturbations 

de l’environnement tandis que les organismes indicateurs de bioaccumulation doivent tolérer 

les contaminants à de fortes concentrations et présenter des propriétés bioaccumulatrices. Les 

gastéropodes terrestres, limaces et escargots, sont des herbivores et des détritivores qui jouent 

un rôle majeur dans de nombreux écosystèmes (Russell-Hunter, 1983). De par leur position 

dans la chaîne trophique, ils sont les proies de nombreux prédateurs, tels que les oiseaux, les 

mammifères ou les invertébrés, et peuvent donc être à l’origine de transferts de contaminants 

dans la chaîne trophique (Laskowski et Hopkin, 1996). C’est pourquoi, ces gastéropodes 

terrestres sont de plus en plus utilisés pour évaluer l’impact de contaminations sur leur milieu 

soit lors de tests en laboratoire, soit directement sur le site à étudier. 

          L’utilisation des invertébrés pour l’évaluation de la qualité des écosystèmes a une 

longue histoire dans les milieux aquatiques (Phillips, 1977) et terrestres (Eijsackers, 1983). 

Plus récemment on s’est intéresse, en milieu terrestre, à la faune du sol et notamment aux 
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escargots (Mollusques, Gastéropodes, Pulmonés). Ils remplissent les critères précédemment 

développés et sont reconnus comme des indicateurs écologiques pertinents (Berger et 

Dallinger, 1993 ; Cortet et al., 1999), car : 

 ils représentent une biomasse significative au sein de la communauté des invertébrés 

du sol (Dallinger et al., 2001), 

 ils occupent une situation privilégiée à l’interface sol-plante-atmosphère 

(Barker,2001), 

 ils intègrent des sources et voies de contamination multiples (fig. 8) 

 ils possèdent des capacités de bioaccumulation importantes pour de nombreux 

polluants métalliques (Menta et Parisi, 2001 ; Gomot-de Vaufleury et Pihan, 2002 ; 

Viard et al., 2004) et organiques (Coeurdassier et al., 2001 ; Sverdrup et al., 2006), 

 ils présentent des réponses physiologiques (inhibition de croissance, de reproduction, 

mortalité) (Laskowski et Hopin, 1996a ; Gomot, 1997 ; Swaileh et Ezzughayyar, 

2001 ; Gomot-de Vaufleury et Bispo, 2000 ; Notten et al., 2006) et biochimiques 

(Coeurdassier et al., 2001 ; Ismert et al., 2002 ; Regoli et al., 2006) quand ils sont 

exposés aux contaminants, 

 ils constituent un élément des réseaux trophiques qui contribue au transfert des 

polluants du sol et/ou des plantes aux prédateurs (Beeby, 1985 ; Laskowski et 

Hopkin, 1996b ; Scheifler et al., 2002a).   

         De nombreuses études ont démontré que les mollusques gastéropodes comme les 

escargots terrestres sont des bioindicateurs de pollution notamment des métaux et des HAPs 

(Boucenna, 2010 ; Dallinger et al., 2001; Beeby et Richmond 2002; Regoli et al., 2006; 

Barker 2001). Ces consommateurs primaires occupent une place particulière dans 

l’écosystème à l’interface sol-air-végétation (Figure 8). De ce fait, ils intègrent plusieurs 

sources de contamination (sol, atmosphère, végétaux) par voies digestive, respiratoire et/ou 

cutanée. Ils participent à la décomposition et à la fragmentation de la matière organique et 

sont impliqués dans de nombreuses chaînes alimentaires, y compris celle menant à l’homme 

(Barker 2004). Ils sont notamment indispensables à l’alimentation des oiseaux car ils leurs 

apportent une source de calcium nécessaire pour la construction de la coquilles des œufs et 

une étude a montré que la pollution par des métaux entraînant une diminution significative de 

la densité et de l’abondance des escargots induisait alors indirectement un effet sur les oiseaux 

(Eeva et al., 2010).  
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         Peu d’études sont consacrées aux effets des pesticides sur les escargots. Parmi les 

données disponibles, il apparaît que les carbamates et les insecticides organophosphorés 

entraînent une faible mortalité chez des escargots nourris pendant 10 jours avec de l’aliment 

contaminé (Schuytema et al., 1994). Coeurdassier et al., (2001) ont étudié les effets d’un 

insecticide organophosphoré, le diméthoate, sur la survie, la croissance et les 

acétylcholinestérases (AChE) et démontrent une inhibition de la croissance en relation avec 

l’accumulation de cette molécule. Ces auteurs ont également observé que les escargots sont 

plus sensibles aux pesticides contenus dans le sol que dans la nourriture (Coeurdassier et al., 

2002). 

         Parmi les espèces d’escargots utilisés en écotoxicologie, notre choix s’est porté sur 

l’escargot Helix aspersa (aussi nommé Cantareus aspersus ou Cornu aspersum dans la 

nomenclature récente, Barker, 2001) ou petit gris. Le choix préférentiel de cette espèce est 

principalement lié à sa distribution mondiale, traduisant ses capacités d’adaptation à des 

biotopes, des sols et des climats variés.   

 

Figure 8 : Les différentes voies de contamination d’Hélix aspersa (Viard, 2004) 

V. Objectifs de l’étude 

         L’objectif principal de cette étude n’est pas de démontrer la dangerosité du cadmium ou 

du fongicide (ce qui a déjà été montré) mais d’attirer l’attention sur l’effet cocktail qui est très 

souvent occulté et qui peut provoquer un stress oxydant à très faibles doses. 
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Cette thèse est constituée de cinq chapitres : 

 Le premier est une étude bibliographique qui consiste en une synthèse des connaissances 

sur les pesticides, les fongicides, les métaux lourds et leurs propriétés, leurs voies 

d’absorptions, leurs toxicité, leurs métabolisme ainsi que leurs mécanismes d’actions. 

 Dans le deuxième chapitre, nous abordons l’aspect expérimental en présentant les 

matériels chimiques et biologique étudiés, ainsi que le protocole expérimental. 

 Le troisième chapitre est réservé à la présentation des résultats de l’étude : la première 

partie représente les paramètres physiologiques et leur discussion et la deuxième partie 

représente les paramètres biochimiques et enzymatiques avec leurs interprétations et 

discussions. 

 Le quatrième chapitre consiste à prédire l’effet du cadmium et/ou de fongicide sur les 

paramètres morphophysiologiques et biochimiques d’Hélix aspersa. L’étude in silico est 

effectuée à l’aide du modèle gris de prévision (forecasting grey model) ; suite à un 

historique de résultats des différents paramètres étudiés. 

 Le cinquième chapitre est une étude histopathologique de l’hépatopancréas des escargots 

témoins et traités par soit le cadmium seul, le fongicide seul ou le cocktail. 
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Tous les tests et les bio-essais de cette étude ont été réalisés au Laboratoire de Toxicologie 

Cellulaire, du département de Biologie, Université Badji Mokhtar Annaba. 

 

I. Matériel chimique 

         

        Dans notre travail, nous avons utilisé deux produits chimiques appartenant à deux 

familles chimiques différentes : Un fongicide et un métal lourd. 

 

1. Le fongicide étudié 

         

         Le fongicide choisi, utilisé sous la forme commerciale VACOMYL-PLUS® de la 

société VAPCO, il comprend deux matières actives ; le métalalaxyl à 15% (15g de métalaxyl 

dans 100 g de fongicide) et l’oxychlorure de cuivre à 35% (35 g d’oxychlorure de cuivre dans 

100 g de fongicide). Il est utilisé dans le Nord-Est algérien contre le Mildiou, des arbres 

fruitiers, des cultures maraîchères et de la vigne. Il est sous forme de poudre mouillable : 

WP, de couleur bleu verdâtre.    

         Nous avons testé trois doses (0.5, 1 et 2 g/l) inférieures aux concentrations appliquées en 

culture. En effet le fongicide est appliqués à des concentrations de 250 g/hl, correspondant à 

2.5 g/l. Ainsi, les concentrations choisies se rapportent à des concentrations plus faibles que 

celles réellement utilisées en culture. 

 

2. Le cadmium 

 

          Le cadmium (Cd) est un métal blanc-bleuâtre, mou et très malléable. Il appartient à la 

famille des métaux de transition. Nous l’avons utilisé sous forme de dichlorure de cadmium 

CdCl2. Nous avons retenu trois concentrations croissantes (200, 400 et 800 µg/l). Nous avons 

choisi des concentrations inférieures à la CE50 du cadmium (140µg/g PF) sur Hélix aspersa. 

 

3. La mixture 

 

          L’objectif de ce travail est de montrer que la toxicité d’un fongicide à base 

d’oxychlorure de cuivre peut être exacerbée par la présence de Cadmium. A cet effet des 
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mixtures de notre deux xénobiotiques sont testées aux concentrations citées dans le tableau 

suivant (Tab 7). 

Tableau 7 : Concentrations des mixtures utilisées 

 Cadmium (µg/l) Fungicide (g/l) 

T 0 0 

M1 200 0,5 

M2 400 1 

M3 800 2 

 

 

II. Matériel biologique 

1. Morphologie et anatomie d’Hélix aspersa  

         L’escargot Helix aspersa (syn. Cantareus aspersus ou Cornu aspersum O.F. Müller, 

1774) sous-espèce aspersa, communément appelé Petit-Gris, est un mollusque gastéropode 

pulmoné appartenant à l’ordre des stylommatophores, famille des helicidae, sous-famille des 

helicinae (Beaumont et Cassier, 1998). Sa coquille, dextre, est de couleur brun-jaunâtre avec 

un diamètre variant de 20 à 35 mm et une hauteur de 25 à 40 mm (Fig. 10). Deux grandes 

parties sont distinguées : le pied et les viscères (Figure 10). Les viscères correspondent aux 

organes situés à l’intérieur de la coquille et comprennent le rein, l’hépatopancréas, le cœur et 

une partie de l’appareil génital qui se prolonge également dans le pied (Figure 11). Le pied 

comporte essentiellement la sole pédieuse, musculeuse, la partie antérieure du tube digestif et 

le système nerveux. 

 

 

Figure 9 : L’escargot Hélix aspersa 
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Figure 10 : Morphologie externe de l’escargot (http://biologiefsac.skyrock.com) 

 

 

Figure 11 : Anatomie interne (appareils génital et digestif) de l’escargot Helix aspersa 

(Beaumont et Cassier, 1998). 

 

 

http://biologiefsac.skyrock.com/
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         L’escargot Petit-Gris est très répandu en Europe, en particulier dans les régions 

méditerranéennes et océaniques. Il colonise les milieux anthropisés et peut être considéré 

comme une peste dans les jardins. On le retrouve également dans les dunes, les bois, les 

rochers, les haies mais également dans les zones cultivées (Kerney et al. 2006).  

         Il se nourrit principalement de plantes, de lichens et de champignons. Son régime 

alimentaire n’est pas spécialisé et l’escargot s’adapte en fonction des plantes qui colonisent le 

milieu (Chevalier et al., 2001). Le sol fait également partie de son alimentation et peut 

influencer sa croissance (Gomot et al., 1989). Des sols pauvres en calcium peuvent constituer 

un facteur limitant à la croissance des escargots, le calcium étant un élément indispensable à 

la formation de la coquille (Dallinger et al., 2001). 

         L’escargot compte de nombreux prédateurs, aussi bien des vertébrés, comme les oiseaux 

(grive), les petits mammifères (musaraigne, hérisson), les reptiles (lézard, couleuvre), que des 

invertébrés, comme les carabes, les vers luisants et les limaces (Barker 2004). L’homme le 

consomme également pour sa chair très appréciée, bien qu’en quantité moindre (15 tonnes de 

conserves en France en 2008) que l’escargot de Bourgogne Helix pomatia (876 tonnes de 

conserves en France en 2008). Le marché de l’escargot (toutes espèces comestibles 

confondues) est évalué à environ 2000 tonnes de conserves et 3000 tonnes de préparations 

culinaires à base d’escargot pour un chiffre d’affaire de l’ordre de 100 millions d’euros 

(http://www.adepale.org/index.php?id=153) 

 

2. Hibernation et estivation 

 

         Le Petit-Gris est surtout actif la nuit et en période humide. Le jour ou lorsqu’il fait trop 

sec, il entre en estivation en se fixant contre une paroi et en obturant sa coquille d’un voile 

blanchâtre, l’épiphragme. A partir du mois d’octobre en Europe, l’escargot hiberne en 

s’enfouissant dans le sol. Sa coquille est alors obturée par un épiphragme épais. Il reprend 

généralement son activité au printemps quand les températures avoisinent les 12-14°C 

(Marasco et Murciano 2003; Kerney et al., 2006). 

 

3. Reproduction 

 

         La reproduction des escargots a lieu au printemps et en été. Les escargots terrestres sont 

hermaphrodites protandres (d’abord mâles puis femelles) et s’accouplent une ou plusieurs fois 

avant la ponte. Au cours de l’accouplement réciproque, ils vont échanger leurs 

http://www.adepale.org/index.php?id=153
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spermatophores qui contiennent les spermatozoïdes. La fécondation croisée est la règle 

générale, l’autofécondation étant extrêmement rare. Lors de l’accouplement, il se peut qu’un 

seul des deux escargots reçoive un spermatophore du fait que les spermatozoïdes ne soient pas 

encore arrivés à maturation chez l’autre escargot (Bride et Gomot, 1991). L’accouplement 

peut durer plus de 12h. Pour pondre, l’escargot creuse avec sa tête une cavité d’une 

profondeur de 2-3 cm dans le sol, et y dépose une ponte constituée d’une centaine d’œufs en 

moyenne. La ponte peut durer jusqu’à 36 heures. Les œufs vont ensuite se développer pendant 

12-15 jours avant d’éclore. Les escargots éclos remontent ensuite en surface, ce qui peut 

encore prendre 4 à 5 jours (Le Calve, 1989). 

 

4. Croissance 

 

         Les jeunes éclos pèsent alors environ 25-35 mg. La croissance de l’escargot correspond 

à une prise de poids pouvant atteindre jusqu’à 14 g en conditions contrôlées favorables 

(photopériode 18 h de lumière par 24 h, 20°C et 80-90% d’humidité) et à un accroissement de 

la coquille en longueur, mais également en épaisseur (Gomot de Vaufleury, 2001). La 

croissance des escargots est caractérisée par 4 phases. Ils sont appelés « jeunes éclos » jusqu’à 

environ 1 g (correspondant à 1 mois), puis sont qualifiés de juvéniles jusqu’à environ 5 g et de 

subadultes jusqu’à 8-9 g. Lorsque les escargots atteignent la taille adulte après environ 4 mois 

de croissance en conditions contrôlées favorables, ils se bordent (phénomène caractérisé par le 

bord de la coquille qui s’incurve et par un épaississement du bord du manteau). La croissance 

de la coquille s’arrête alors, du moins en longueur, et les escargots, devenus adultes, terminent 

leur maturation sexuelle et deviennent aptes à se reproduire. En milieu naturel, la croissance 

est beaucoup plus longue et dure de 1 à 2 ans selon les conditions climatiques. La durée de vie 

en milieu naturel est en moyenne de 3-4 ans (Druart, 2012). 

 

III. Protocole expérimental 

 

         Les escargots Helix aspersa utilisés dans notre travail sont des sub-adultes (8 ± 1g), 

collectés à partir d’un site peu pollué situé dans la région de Bouchegouf (Guelma). Les 

escargots sont ensuite transférés au laboratoire, où ils seront adaptés aux conditions contrôlées 

décrites par Gomot (1994) (température 20 ± 2ºC, photopériode 18hL/6hO, hygrométrie 80 à 

90%) pendant deux semaines. Ils sont répartis dans des boites en polystyrène perforées 

(25×13.5×16.5 cm).  



 

 
 

41 Chapitre 2 : Matériel et méthodes 

         Avant le début du traitement, les escargots en estivation sont remis en activité par 

pulvérisation d’eau distillée. Nous avons retenu 3 concentrations de chaque produit et un 

milieu témoin. Les escargots sont répartis en 10 lots de 12 escargots / lot. 

         Le traitement des animaux a été effectué en utilisant de la nourriture traitée (feuilles de 

laitues) par 1 ml des concentrations croissantes de cadmium (0.2, 0.4 et 0.8µg), de fongicide 

(0.5, 1 et 2mg) et de leur mixture (CdCl2 + Fongicide, 1/1, V/V). Toutes les solutions à base 

de cadmium, de fongicide, et de leurs mixtures ont été préparées avec de l’eau distillée. Ces 

solutions sont renouvelées chaque semaine. La nourriture est fournie trois à quatre fois par 

semaine lors du nettoyage des boites. 

         Pour déterminer l’effet du cadmium, du fongicide, et de leurs mixtures l’expérience est 

menée durant 15 (aigue), 30 (sub-aigüe) et 90 jours (chronique) sous des conditions 

contrôlées de laboratoire citées auparavant. Après chaque traitement nous avons pesé le poids 

de l’animal, de l’hépatopancréas (Paramètres physiologiques). Nous avons ensuite évalué les 

paramètres biochimiques (les protéines, lipides et glucides), les paramètres non enzymatiques 

(GSH et MDA) et enzymatique (AChE) (Fig. 12). 
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Figure 12 : Schéma du protocole expérimental. 

CdCl2 Fongicide 

Mixture 
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400 

µg/l 

800 

µg/l 

0.5 g/l 

1 g/l 

2 g/l 

200µg CdCl2 + 0.5g Fongicide  

400µg CdCl2 + 1g Fongicide  

800µg CdCl2 + 2g Fongicide  

Après 15, 30 et 90 jours de traitement 

Pesée des animaux 

Dissection Pesée de l’hépatopancréas 

Prélèvement de l’hépatopancréas 

Prélèvement des têtes pour 

l’AChE  

Extraction des métabolites Dosage du glutathion 

Dosage du malondialdéhyde 

Témoins 

Schibko et al. (1966) 

Draper et Hadley (1990) 

Weckberker et Cory (1988) 
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IV. Dissection des escargots et prélèvement des organes 
 

 

         Après chaque durée de traitement (15,30 et 90 jours), trois escargots de chaque lot 

choisis aléatoirement, sont sacrifiés par décapitation, et les têtes sont récupérées dans un 

tampon adéquat pour des analyses ultérieures. Les escargots sont disséqués et leurs 

hépatopancréas rapidement prélevés, pesés et divisés en 5 fragments destinés aux mesures des 

biomarqueurs biochimiques. 

     

V. Méthodes 

 

1. Dosage des métabolites 

 

         L’extraction des différents métabolites (protéines, lipides et glucides) a été réalisée selon 

la méthode de Schibko et al. (1966). Après dissection, un fragment de l’hépatopancréas est 

pesé et conservé dans 1ml d’acide trichloroacétique (TCA) à 20 %. Tous les dosages ont été 

effectués sur des fractions aliquotes de 100 μl et les taux des différents métabolites de 

l’hépatopancréas ont été quantifiés grâce aux équations des droites de régression déterminées 

à partir des courbes de références. Tous les dosages sont exprimés en μg/mg de tissu analysé. 

         La teneur en protéines totales de l’hépatopancréas a été quantifiée selon la méthode de 

Bradford (1976) qui utilise le bleu brillant de coomassie (100 mg de BBC + 50 mL d’éthanol. 

Agitation pendant deux heures + 100 mL d’acide orthophosphorique + H2O distillée : 1000 mL) 

comme réactif et l’albumine de sérum de boeuf (annexe 1a) comme standard. La lecture des 

absorbances est réalisée à une longueur d’onde de 595 nm au spectrophotomètre visible 

(JENWAY 6300). 

         Le dosage des glucides totaux de de l’hépatopancréas est réalisé selon Duchateau & 

Florkin (1959). Cette méthode utilise l’anthrone (annexe 1b) comme réactif et une solution 

mère de glucose (1g/L) comme standard (annexe 1b). La lecture des absorbances est réalisée à 

620 nm. 

         Le dosage des lipides de la glande digestive est effectué selon la méthode de 

Goldsworthy et al. (1972) utilisant la vanilline comme réactif et une solution mère de lipides 

comme standard (annexe 1c). Les absorbances sont obtenues, après 30 mn d’obscurité, à une 

longueur d’onde de 530 nm.          
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                                                                    Broyage 
(Mécanique + ultrasons) 

 

Surnageant I                                       Centrifugation                                Culot I                                                                                         
(Aliquote 100µl)                          (5000 tours/min, 10 min)               + 1ml d’éther/chloroforme                                                                         

+ 4 ml d’anthrone                                                                                          (1V/1V) 

                                                                                

                                                                                             

                                                                                                                Centrifugation 
Chauffage au bain marie                                                               (5000 tours/min, 10 min) 

  (80°C pendant 10 min)                      Surnageant II 

                                                           (Aliquote 100µl)                          

                                                       + 1 ml acide sulfurique                      Culot II + 1ml NaOH   

                                                                                                                    (0.1 N) 24heures 

                                                                            Agitation                                                            

                                           Chauffage (100°C, 10min)                       Agitation 

Lecture (absorbance à 620nm)                                                         Aliquote 100µl + 4ml BBC                        
                                             
                                           Aliquote 200µl +2.5ml vanilline         

                                              (Laisser 30min à l’obscurité)                                                                

                                                                                                    Lecture (absorbance à 595nm)                           

                                          

                                               Lecture (absorbance à 530nm)  

                      

 

 

 

Duchateau & Florkin                        Goldsworthy (1972)                         Bradford (1976) 

              (1959)            

 

Figure 18 : Principales étapes d’extraction des métabolites “protéines, lipides et glucides” 

(Shibko et al., 1966). 
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45 Chapitre 2 : Matériel et méthodes 

2. Dosage des indicateurs de stress oxydant 

2.1. Dosage du glutathion (GSH) 

         

         Le glutathion est un tripeptide constitué d’acide glutamique, cystéine et de glucine. Le 

GSH est requis pour l’activité de plusieurs enzymes, il participe avec le glutathion réductase à 

l’établissement de ponts désulfures dans de nombreuses protéines et dans des hormones 

polypeptidiques et prend part au métabolisme des xénobiotiques. Il est aussi un substrat des 

glutathions peroxydases sélénodépendantes (GPx), et avoir présent dans la majorité des tissus. 

Il est intéressant de noter que le GSH peut chélater les ions Cu+ et ainsi limiter leur 

participation à la génération de radicaux libres par la réaction de Fenton (Hanna et Mason, 

1992). 

 

          Le taux du glutathion (GSH) est quantifié selon la méthode de Weckberker et Cory 

(1988), dont le principe repose sur la mesure colorimétrique de l’acide 2-nitro 5-

mercapturique, résultant de la réduction de l’acide 5-5’-dithio-bis-2-nitrobénzoique (DTNB) 

par les groupements thiol (-SH) du glutathion. La lecture des absorbances s’effectue à une 

longueur d’onde de 412 nm après 5 minutes de repos pour la stabilisation de la couleur contre 

un blanc, où les 500μl du surnageant sont remplacés par 500μl d’eau distillée. Le taux du 

glutathion est estimé selon la formule suivante : 

 

Δ Do          Vd            Vt 

                     X=                   ×             ×                 mg de protéines 

 13,1            Vh           Vs 

 

 

X : Micromole de substrat hydrolysé par mg de protéines (μM/mg de protéines). 

Δ Do : Différence de la densité optique obtenue après hydrolyse du substrat. 

13,1 : Coefficient d’extinction molaire concernant le groupement thiol (–SH). 

Vd : Volume total des solutions utilisées dans la déprotéinisation : 1 ml [0,2 ml ASS + 0,8 ml 

homogénat]. 

Vh : Volume de l’homogénat utilisé dans la déproténisation : 0,8 ml 

Vt : Volume total dans la cuve : 1,525 ml [0,5 ml surnageant + 1 ml tris/EDTA + 0,025 ml 

DTNB]. 

Vs : Volume du surnageant dans la cuve : 0,5 ml. 
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2.2. Dosage de malondialdéhyde (MDA)  

         

         Le malondialdéhyde MDA, "messager toxique secondaire" responsable de la 

cytotoxicité liée à la lipoperoxydation, est le représentant le plus réactif et le plus abondant 

des aldéhydes produits in vivo par la décomposition des hydroperoxydes lipidiques par les 

FAO (Cossu et al., 1997). Il représente un marqueur important de la lipoperoxydation 

membranaire qui est un des premiers mécanismes d'atteinte cellulaire par les polluants (Ribera 

et al., 1991; Klobucar et al., 1997). 

         Le taux de malondialdéhyde (MDA) est quantifié selon la méthode de Draper et Hadley 

(1990) basée sur la mesure colorimétrique de la réaction entre l’acide thiobarbiturique (TBA) 

le malondialdéhyde (MDA) donnant un produit rouge brun dont l’intensité de la coloration est 

mesurée à une longueur d’onde de 532 nm. Le taux du MDA est déterminé selon la formule 

suivante : 

                                                           Δ Do          Vt 

           X=                 ×                      mg de protéines 

                                               156            Vs 

 

 
X : Micromole de substrat hydrolysé par mg de protéines (μM/mg de protéines). 

Δ Do : Différence de la densité optique obtenue après hydrolyse du substrat. 

156 : Coefficient d’extinction molaire du TBA. 

Vt : Volume total dans la cuve : 1 ml [volume total du butanol récupéré renfermant les 

complexes TBA/MDA]. 

Vs : Volume du surnageant utilisé dans le dosage : 0,5 ml. 

 

2.3.Dosage de l’activité acétylcholine Estérase (AchE) 

 

         Les cholinestérases (ChE) sont des enzymes pouvant hydrolyser les esters de choline 

plus rapidement que d’autres substrats. Les vertébrés possèdent deux ChE correspondant à 

deux gènes distincts, l’acétylcholinestérase (AChE) et la butyrylcholinestérase (BChE). Ces 

deux enzymes se distinguent par leur spécificité envers différents esters de choline 

(l’Acétylcholine -ACh- et la Butyrylcholine -BCh- pour l’AChE et la BChE, respectivement) 

et leur réactivité envers divers inhibiteurs (Vidal, 2001). 
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         Le dosage de l’acétylcholinestérase (ACHE) est réalisé selon la méthode d’Ellman et al. 

(1961) qui consiste à fournir à l’enzyme un substrat, l’acétylthiocholine (ASCh) dont 

l’hydrolyse libère de la thiocholine (SCh) et de l’acide acétique. La thiocholine en présence de 

DTNB (acide 5, 5’-dithio-bis-2-nitrobenzoïque) forme un complexe de couleur jaune dont 

l’intensité est lue à une longueur d’onde de 412 nm. L’activité Acétylcholine Estérase est 

calculée selon la formule suivante : 

                                            δ DO / min          Vt 
                                 X=                           ×                    mg de protéines 

                                             1,36 x 10
4
           Vh 

 

 

X : Micromole de substrat hydrolysé par minute et par mg de protéines (nM/mn/mg de 

protéines). 

δ Do : Pente de la droite de régression obtenue après hydrolyse du substrat en fonction du 

temps. 

1,36 x 10
4
 : Coefficient d’extinction molaire du DTNB. 

Vt : Volume total de la cuve : 1,3 ml. 

Vs : Volume du surnageant de la cuve : 0,1 ml. 

 

3. Histologie 

1. Préparation des échantillons 

         A la fin de chaque période de traitement (15, 30 et 90 jours), un individu choisi au 

hasard de chaque lot (témoins et traités), est décoquillé puis disséqué afin de prélever l’organe 

sur lequel va être réalisée une analyse histologique. Dans cette étude, des coupes 

histologiques ont été réalisées sur les hépatopancréas des escargots exposés en laboratoire au 

fongicide, au cadmium et aux mixtures cadmium + fongicide. 

 

2. Méthodes 

         Nous avons réalisé des coupes histologiques sur des fragments de l’hépatopancréas au 

laboratoire d’Anatomo-Pathologie de l’hôpital Ibn Rochd (Annaba).  

         Les échantillons sont fixés préalablement dans du formol à 10%, ensuite sont rincés 

plusieurs fois à l’eau déminéralisée. Puis déshydratés dans des bains d’alcool à degré 
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croissant (30 minutes dans un bain d’alcool à 70°, deux bains successifs de 15 minutes dans 

de l’alcool à 95° puis trois bains de 30 minutes dans de l’alcool à 100°).  

         Après déshydratation, l’alcool est remplacé par du toluène (trois bains de 15 minutes 

chacun) afin d’imprégner les échantillons par le solvant de la paraffine. Après 24 heures, les 

échantillons sont inclus dans la paraffine à l’aide de moules (barres de Leuckart) : après 

refroidissement, on se trouve donc en présence de blocs de paraffine durs, à l’intérieur 

desquels se trouvent les échantillons inclus et orientés selon le plan de coupe choisi. 

         Les coupes des blocs de paraffine (2μm) sont réalisées à l’aide d’un microtome Anglia 

scientific, étalées avec l’eau gélatinée et séchées à l’étuve (37 °C) pendant au moins 48 h.  

Les coupes sont par la suite déparaffinées avant d’être colorées à l’hématoxyline-éosine 

(hématoxyline 1 g, iodate de sodium 0,2 g, chloral hydraté 150 g) qui permet une coloration 

différentielle. 

         Après déshydratation dans les bains suivants : éthanol 95°, éthanol à 100° et enfin du 

xylène pur. Les lames colorées sont montées entre lames et lamelles avec une résine 

synthétique, le baume de Canada. (Martoja et Martoja, 1967). 

 

*Les observations des coupes sont effectuées avec un microscope MOTIC BA 400. 

 

VI. Analyse statistique des résultats 

 

         A la fin de chaque durée de traitement, les résultats obtenus de tous les paramètres sont 

comparés avec ceux du témoin en utilisant le test ‘t’ de Student, suivi par l’analyse de la 

variance (ANOVA) à deux critères de classification. Tous les calculs ont été effectués à l’aide 

du logiciel MINITAB d’analyse et de traitement des données version 14.0 (Dagnelie, 1999). 

Pour chaque traitement, chaque paramètre est exprimé en moyennes ± déviation standard 

(DS).  
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1
ère

 Partie : Effet du cadmium et/ou de fongicide sur les paramètres 

morphophysiologiques d’Helix aspersa 

 

I. Evolution du poids moyen d’Hélix aspersa 

         Les figures 14,15 et 16 représentent l’évolution du poids frais moyen des escargots sous 

l’effet du cadmium, du fongicide et des mixtures durant 90 jours de traitement.  Nous 

constatons qu’après cette période, le poids moyen frais tend à diminuer d’une façon 

hautement significative (p≤0.001) avec l’augmentation de la concentration du cadmium, du 

fongicide et de leurs mixtures par rapport aux escargots témoins.  

         Par contre, nous remarquons une augmentation du poids moyen des escargots traités par 

la plus faible concentration du cadmium (0.2µg) durant les deux premières semaines de 

traitement. A partir de la quatrième semaine de traitement, il y’a une diminution dose-

dépendante et significative du poids à la dose 2 (0.4µg) par rapport aux escargots témoins. 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) pour les trois concentrations du cadmium. 

Figure 14 : Effet du cadmium sur le poids moyen d’Helix aspersa pendant 90 jours de 

traitement (m±s, n= 3).     
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         D’un autre côté, le poids frais moyen des escargots traités au fongicide seul (Fig. 15) a 

tendance à augmenter sous l’effet des trois concentrations après 15 jours traitement. Par 

contre, après 90 jours une diminution significative (p≤0.05) touche également les escargots 

traités par la plus forte concentration (2 mg) par rapport aux témoins. 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) seulement pour la plus forte concentration de fongicide (2 mg).                          

 

Figure 15 : Effet du fongicide sur le poids moyen d’Helix aspersa pendant 90 jours de 

traitement. (m±s, n= 3). 

 

          Enfin, le poids frais moyen des escargots traités au cocktail cadmium/fongicide diminue 

significativement après 15 et 30 jours de traitement. Cette diminution est dose dépendante et 

hautement significative à la concentration M3 (800 µg/l + 2g/l) après 90 jours de traitement 

par rapport aux témoins.   

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) pour la plus forte dose de la mixture M3 et hautement significatif 

(p≤0.001) pour la plus faible concentration M1. 
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Figure 16 : Effet du cocktail cadmium/fongicide sur le poids moyen d’Helix aspersa durant 

90 jours de traitement (m±s, n= 3).        

                                                                                                                                

II. Evolution du poids moyen de l’hépatopancréas 

         La Figure (17) met en évidence l’évolution du poids moyen de l’hépatopancréas des 

escargots témoins et traités par des concentrations croissantes de cadmium, de fongicide et de 

leurs mixtures en fonction du temps.  Une diminution dose-dépendante est notée pour les trois 

traitements après 15 et 30 jours. Cette diminution devient significative (p≤0.05) chez les 

traités par la plus forte concentration du cadmium et de fongicide, et hautement significative 

(p≤0.01) pour la mixture M3 (800 µg/l + 2g/l), par rapport à celui des escargots témoins. 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) pour toute les doses testées du cadmium et pour la concentration M2 de 

la mixture. 

0

2

4

6

8

10

12

T=0 T=15 T=30 T=90

Témoin M1 M2 M3
P

o
id

s 
m

o
y

en
 d

es
 e

sc
a

rg
o

ts
 (

g
) 

Durée d'exposition par jour 



 
52 Chapitre 3 : Résultats 

 

Figure 17 : Effet du cadmium, de fongicide et de leurs mixtures sur le poids de 

l’hépatopancréas d’Helix aspersa durant 90 jours de traitement (m±s, n= 3).     

                                                                                                                                                  

III. Discussion 

         Les mollusques gastéropodes sont connus par leur grande capacité d’accumulation des 

métaux lourds les plus fréquents, à savoir le Cu, le Pb, le Zn, le Cd et l’Al, cette propriété a 

été mise à profit pour utiliser les escargots comme bio indicateurs de pollution par les métaux 

lourds (Beeby et Richmond, 2002 ; Viard et al., 2004 ; Notten et al., 2005).  

         C’est pourquoi notre choix s’est porté sur ce modèle biologique et plus précisément sa 

glande digestive ou hépatopancréas qui  est connue pour être le siège principal de 

métabolisation et/ ou de séquestration des métaux lourds (Dallinger et al.,1993).          

         Dans cette étude nous nous sommes intéressés en premier temps à l’effet du cadmium 

et/ou de fongicide sur l’évolution du poids des escargots. En effet la modification du 

comportement ainsi que la diminution des taux de survie, de croissance et de reproduction 

peut conduire à une modification de la dynamique d’une population, voir la disparition de 

l’espèce dans l’habitat pollué (Caswell, 2001). Ainsi dans notre travail, l’exposition des 

escargots par ingestion à des concentrations croissantes du cadmium, de fongicide ou de leurs 

mixtures a mis en évidence une diminution de leur masse corporelle. Selon Hames et Hopkin, 

(1989) ceci pourrait être dû à la variation des sécrétions d’enzymes digestives. Par ailleurs 

Simkiss et Watkins (1991), Hopkin et al (1995), Bibic et al (1997), Swaileh et Ezzughayyar 
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(2000) et Swaileh et al. (2002) stipulent que dans un environnement pollué, la répulsion de la 

nourriture entraîne un jeûne forcé des escargots qui entrent alors en estivation pour éviter la 

nourriture souillée, hypothèse confirmée par Notton et al (2006) ou encore Gimbert et al 

(2008) sur la croissance des juvéniles d’Hélix aspersa. D’autre part, cette inhibition de 

croissance peut être due, comme décrite par Bonnard (2010), à la mise en place des systèmes 

de défense et de réparation des dommages à l’ADN, représentant un coût énergétique pour 

l’organisme. Ce coût énergétique de la pollution est désigné sous le terme de coût de la 

tolérance. 

         Cette capacité des escargots de détecter de fortes concentrations en métaux dans leur 

source de nourriture a déjà été montrée par Swaileh et Ezzughayyar (2000), chez Helix 

engaddensis, que si pendant quatre semaines, les escargots réduisaient ou refusaient 

totalement de se nourrir avec une nourriture contaminée en cuivre et cadmium, dès qu’ils 

disposaient de nourriture saine la cinquième et la sixième semaine, les escargots intoxiqués au 

cadmium continuaient de refuser la nourriture. Mais à l’opposé, les escargots intoxiqués au 

cuivre ont tout de suite recommencée à se nourrir normalement et ont rattrapé leur poids 

normal. Il apparaît donc évident que, selon le contaminant considéré, le refus de se nourrir 

provient d’un phénomène soit de toxicité soit de répulsion (Swaileh et Ezzughayyar, 2001). 

         Dans le même ordre d’idées ces résultats sont en accord avec les travaux de Laskowski 

et Hopkin., (1995 a) et Grara, (2011) qui ont travaillé sur la toxicité des métaux lourds sur 

Helix aspersa. Dans le même ordre d’idées Bouaricha, (2013) a étudié la toxicité du 

biopesticide l’Emamectine benzoate sur les escargots Helix aspersa, et a également mis en 

évidence une diminution du poids frais des escargots ou encore Bourbia, (2013) et 

Belhaouchet, (2014) sur la toxicité des insecticides et tout récemment Atailia, (2017) qui a 

noté également un effet inhibiteur des poussières métalliques sur la croissance des escargots.                                                                                                                             

         D’un second temps, nous avons choisi de suivre l'évolution du poids de la glande 

digestive (hépatopancréas). Nos résultats mettent en évidence une diminution du poids de cet 

organe chez les animaux traités par le cadmium et le fongicide seul et plus significative pour 

la mixture. Ces résultats vont dans le même sens que ceux de Gomot-de Vaufleury et 

Kerhoas, (2000) qui ont trouvé qu'à l’échelle de l’organe, des concentrations de 200 μg 

Cadmium provoquent une inhibition importante du développement du tractus génital chez H. 

aspersa. Même chez les mammifères, la présence de métaux serait à l'origine d'une 

diminution du poids des organes mous (foie et rein) notamment chez le lapin (Tadjine ,2007), 
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et Grara, (2011) qui a mis en évidence une diminution du poids du rein et de 

l’hepatopancréase chez les escargots Helix aspersa contaminés par des métaux lourds ou 

encore ceux de  Belhaouchet, (2014) qui a mis en évidence une diminution du poids de ces 

organes après traitement par de fortes concentrations de Spinosad. Ces résultats confirment 

l’importance du suivi des paramètres physiologiques dans l’évaluation de la contamination 

d’un milieu. 

 

IV. Conclusion 

 

         En conclusion, ces perturbations du poids corporel et de la glande digestive est due 

éventuellement à la contamination digestive par le cadmium et/ou le fongicide. De plus, ces 

perturbations sont beaucoup plus marquées chez les escargots traités par le mélange 

Cd/fongicide. D’autre part, cette inhibition de croissance peut être due à la capacité des 

escargots de détecter la nourriture souillée donc ils réduisent de se nourrir mais aussi à la mise 

en place des systèmes de défense et de réparation des dommages à l’ADN, représentant un 

coût énergétique pour l’organisme.  

         Afin de mieux étayer nos résultats, et mieux évaluer l’impact de ces polluants sur cette 

espèce, il semble intéressant d’essayer de caractériser les perturbations des organismes par des 

approches biochimiques à travers le suivi des paramètres biochimiques et des biomarqueurs 

de stress oxydant. 
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2
ème

 Partie : Effet du cadmium et/ou de fongicide sur les paramètres biochimiques de 

l’hépatopancréas et les indicateurs de stress oxydant d’Helix aspersa  

 

I. Objectif de l’étude 

         Une fois libérés dans l’environnement, les ETM sont soumis à des processus de 

transport et de dispersion complexes à l’intérieur et entre les différents compartiments de la 

biosphère. L’exposition dépend donc à la fois de la composition physico-chimique du milieu 

et de la biologie de l’organisme considéré (Gimbert, 2006). Les organismes vivants tels que 

l’escargot Hélix aspersa ont, potentiellement, plusieurs voies d’absorption (digestive, cutanée 

et respiratoire) des polluants, dépendant principalement de l’écologie de l’organisme 

considéré. 

         Les escargots peuvent mettre en place des systèmes de défense qui leur permettent de 

tolérer le stress chimique engendré par les polluants bioaccumulés (Amiard-Triquet et al., 

2008). La réponse de ces organismes à la pollution des sols peut être mesurée à l’aide de 

biomarqueurs telles que l’inhibition, l’induction d’enzymes comme par exemple : l’induction 

de dommages moléculaires, cellulaires…. (Coeurdassier et al., 2001; Ismert et al., 2002; 

Regoli et al., 2006). 

         Un biomarqueurs peut être défini comme un paramètre moléculaire, biochimique, 

cellulaire, physiologique ou comportemental dont les changements, observables et/ou 

mesurables, révèlent l'exposition présente ou passée d'un individu à au moins une substance 

chimique à caractère toxique" (Lagadic et al., 1997). Les biomarqueurs constituent des 

indicateurs qui répondent de façon précoce et sensible à un dysfonctionnement et leur 

utilisation rend compte de la biodisponibilité des polluants et des effets qu’ils engendrent sur 

les organismes et les populations (McCarthy et Shugart, 1990). 

         Pour évaluer les effets de cadmium, de fongicide, et de leurs mixtures chez le 

gastéropode Hélix aspersa, nous avons concentré notre étude sur certains paramètres 

biochimiques tels que les teneurs en métabolites (protéines, lipides et glucides), et des 
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biomarqueurs de stress oxydatif l’acétylcholinestérase, le malondialdéhyde et le taux de 

glutathion hépatopancréatique.  

 

 

 

II. Résultats 

 

1. Effets du cadmium et/ou de fongicide sur les paramètres biochimiques de 

l’hépatopancréas d’Helix aspersa 

1.1. Effet sur le taux des protéines totales 

1.1.1. Effet du cadmium 

         Le tableau 8 illustre l’effet du cadmium sur le contenu des protéines totales de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours.  

         Les résultats obtenus montrent, qu’après 15 jours de traitement, le cadmium entraine une 

augmentation des teneurs protéiques avec la dose 2 (400µg/l) seulement par rapport au 

témoin. Les traitements pendant 30 et 90 jours et aux trois doses ne montrent pas de variations 

notables (p>0.05) de ces taux.   

Tableau 8.  Evolution du taux des protéines totales (µg/mg d’hépatopancréas) chez les 

escargots traités par le cadmium (CdCl2) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                            

Protéines TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 14,27 ± 0,41 14,76 ± 1,01 14,73 ± 0,96 

Cd1 11,91 ± 1,73 14,55 ± 0,97 14,45 ± 0,91 

Cd2 18,03 ± 1,97 13,45 ± 0,34 13,92 ± 0,67 

Cd3 12,30 ± 1,18 15,81 ± 0,14 16,77 ± 0,77 

 

1.1.2. Effet de fongicide 
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         Les effets de fongicide commercial à base d’oxychlorure de cuivre et de métalaxyl sur le 

contenu en protéines totales de l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes 

doses pendant 15, 30 et 90 jours (μg/mg de tissu analysé) sont présentés dans le tableau 9.  

         Il montre, qu’après 15 jours, le fongicide provoque une diminution significative 

(p≤0.05) du taux des protéines totales avec la plus forte concentration (2mg) par rapport aux 

témoins. Par contre après 30 et 90 jours ce fongicide entraine une augmentation significative 

(p≤0.05) pour la dose F3. 

Tableau 9. Taux des protéines totales (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par le Fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

Protéines TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 14,27 ± 0,41 14,76 ± 1,01 14,73 ± 0,96 

F1 15,92± 1,62 15,14 ± 0,92 14,56± 0,97 

F2 09,26± 2,18 14,93 ± 0,87 11,45 ± 0,67 

F3 06,94± 2,87 15,51 ± 1,45 17,20± 0,77 

 

1.1.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

         Les effets de la mixture (cadmium + fongicide) sur le contenu des protéines totales de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours 

est présenté dans le tableau 10. Après 15 jours, la mixture provoque une diminution 

significative du taux des protéines totales avec les trois concentrations (M1, M2 et M3) par 

rapport aux témoins. Par contre après 30 et 90 jours ce fongicide entraine une augmentation 

dose dépendante et significative (p≤0.05) pour la dose M3. 

 

Tableau 10. Taux des protéines totales (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les 

escargots traités par la mixture (CdCl2 + Fongicide) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                            

Protéines TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 14,27 ± 0,41 14,76 ± 1,01 14,73 ± 0,96 

M1 06,50 ± 2,09 14,38 ± 1,50 12,49 ± 1,69 
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M2 04,82 ± 1,98 16,50 ± 1,35 13,16 ± 1,41 

M3 06,70 ± 2,34 18,36 ± 1,63 19,70 ± 0,97 

 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition non 

significatif (p≥0.05) pour toute les doses testées du cadmium, de fongicide et de leur mixtures. 

 

1.2.Effet sur le taux des glucides totaux 

1.2.1. Effet du cadmium 

         Le tableau 11 représente l’effet du cadmium sur le contenu des glucides totaux de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours.  

         Les résultats obtenus montrent, qu’après 30 jours de traitement, le cadmium provoque 

une diminution hautement significative (p≤0.01) pour les doses Cd1 et Cd2, par rapport aux 

témoins.  

Tableau 11. Taux des glucides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les 

escargots traités par le cadmium (CdCl2) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

Glucides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 2,68 ± 0,56 2,65 ± 0,10 2,64 ± 0,52 

Cd1 1,58 ± 0,18 2,02 ± 0,01 2,12 ± 0,11 

Cd2 3,44 ± 0,38  3,33 ± 0,11 2,88 ± 0,87 

Cd3 1,54 ± 0,21 3,73 ± 0,33 3,73 ± 1,02 

 

1.2.2. Effet de fongicide 

         Le tableau 12 montre l’effet du fongicide sur le contenu des glucides totaux de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours.  

         Les résultats obtenus montrent, qu’après 30 jours de traitement, ce fongicide entraine 

une augmentation significative (p≤0.05) pour la dose 2 g/l par rapport aux témoins. Cette 

augmentation est non significative (p>0.05) après 15 et 90 jours de traitement. 
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Tableau 12. Taux des glucides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par le fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

Glucides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 2,68 ± 0,56 2,65 ± 0,10 2,64 ± 0,52 

F1 3,00 ± 0,33 3,23 ± 0,99 3,32 ± 0,47 

F2 2,94 ± 1,04 3,13 ± 0,63 3,09 ± 0,37 

F3 3,73 ± 0,48 4,50 ± 0,64 2,24 ± 0,42 

1.2.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

         Le tableau 13 montre l’effet du cocktail (cadmium + fongicide) sur le contenu des 

glucides totaux de l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 

15, 30 et 90 jours.  

         Ces mixtures affectent le contenu en glucides hépatopancréatiques. En effet une 

augmentation hautement significative (p≤0.01) pour les trois doses est enregistrée, après 30 

jours de traitement, cette augmentation est non significative (p>0.05) après 15 jours de 

traitement. Cependant, une diminution de ce taux après 90 jours, est notée à la mixture M2 par 

rapport aux témoins.   

 

Tableau 13. Taux des glucides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par la mixture (CdCl2 + Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

 

Glucides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 2,68 ± 0,56 2,65 ± 0,10 2,64 ± 0,52 

M1 2,40 ± 0,59 5,84 ± 0,29 2,05 ± 1,12 

M2 4,88 ± 0,99 6,11 ± 0,35 1,88 ± 0,91 

M3 6,02 ± 2,15 6,44 ± 0,76 2,20 ± 1,27 

 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) pour toutes les doses testées du cadmium et pour la deuxième dose du 

fongicide (1g/l). 
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1.3. Effet sur le taux des lipides totaux 

1.3.1. Effet du cadmium 

         Le tableau 14 montre l’effet du cadmium sur le contenu des lipides totaux de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours.  

         On note une diminution significative (p≤0.05) de la teneur lipidique, chez les traités par 

la plus faible dose, après 15 jours de traitement par rapport aux témoins.  Les traitements 30 et 

90 jours ne montrent pas de variations significatives (p>0.05) de cette teneur. 

Tableau 14. Taux des lipides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par le cadmium (CdCl2) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

Lipides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 1,46 ± 0,23 1,45 ± 0,07 1,46 ± 0,23 

Cd1 0,95 ± 0,14 0,48 ± 0,11 1,30 ± 0,52 

Cd2 1,74 ± 0,32 0,90 ± 0,20 3,94 ± 1,33 

Cd3 1,77 ± 0,32 1,99 ± 0,30 1,48 ± 0,12 

 

1.3.2. Effet de fongicide 

        Le tableau 15 montre l’effet du fongicide sur le contenu des lipides totaux de 

l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 15, 30 et 90 jours.  

Nous remarquons, qu’après 15 jours de traitement le taux des lipides totaux augmente d’une 

façon hautement significative (p≤0.01) pour la dose 2 g/l. Pour les traitements 30 et 90 jours, 

ce fongicide entraine une diminution non significative (p>0.05), par rapport aux témoins.    

Tableau 15. Taux des lipides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par le fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                            

Lipides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 1,46 ± 0,23 1,45 ± 0,07 1,46 ± 0,23 

F1 1,55 ± 0,27 0,61 ± 0,10 2,02 ± 0,61 
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F2 2,82 ± 0,70 1,09 ± 0,18 1,51 ± 0,06 

F3 3,74 ± 0,33 1,08 ± 0,11 1,15 ± 0,13 

 

1.3.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

         Le tableau 16 montre l’effet du cocktail (cadmium + fongicide) sur le contenu des 

lipides totaux de l’hépatopancréas d’escargots témoins et traités à différentes doses pendant 

15, 30 et 90 jours.  

         Les mixtures M1, M2 et M3 modifient le taux des lipides totaux, après 15 jours de 

traitement. Cependant, cette mixture entraine une augmentation significative (p≤0.05) du taux 

des lipides totaux avec la dose M1, après 15 jours de traitement, par rapport aux témoins. 

 

Tableau 16. Taux des lipides totaux (µg/mg de tissu de l’hépatopancréas) chez les escargots 

traités par la mixture (CdCl2 + Fongicide) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

Lipides TRAITEMENT (jours) 

 15 30 90 

T 1,46 ± 0,23 1,45 ± 0,07 1,46 ± 0,23 

M1 4,19 ± 0,64 1,20 ± 0,07 0,99 ± 0,15 

M2 2,43 ± 0,76 1,26 ± 0,25 1,30 ± 0,11 

M3 1,85 ± 0,59 1,92 ± 0,28 1,71 ± 0,46 

 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée d’exposition 

significatif (p≤0.05) pour la plus forte dose seulement de la mixture. 

 

2. Effet du cadmium et/ou de fongicide sur les indicateurs de stress oxydant 

 

2.1. Effet sur le taux de glutathion (GSH) 

2.1.1. Effet du cadmium 
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         L’effet du cadmium sur le taux de GSH est présenté dans la Fig.19. Elle montre que le 

cadmium diminue le taux de glutathion par rapport aux escargots témoins, cette diminution 

est significative (p≤0.05) chez les escargots traités par la plus faible dose (200 µg/l).  

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au cadmium, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) pour la plus forte concentration (800µg/l) du cadmium et 

hautement significatif (p≤0.01) pour la deuxième concentration (400µg/g). 

 

 Figure 19 : Taux de glutathion (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par le 

cadmium (CdCl2) administré par ingestion (m±s, n= 3).       

                                                                                                                             

2.1.2. Effet du fongicide 

         L’effet du fongicide sur le taux de GSH est présenté dans la Fig.20. On remarque une 

diminution significative pour la plus forte dose (2g/l) à 15 jours de traitement et non 

significative après 30 et 90 jours de traitement par rapport aux témoins.  

         Une diminution significative (p≤0.05), chez les traités par la concentration 2g/l à 15 

jours, chez les traités par la concentration 0.5g/l à 30 jours et hautement significative (p≤0.01) 

pour la dose 1g/l après 90 jours, par rapport aux témoins. 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au fongicide, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) pour les deux doses 1 et 2g/l. 
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Figure 20 : Taux de glutathion (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par le 

fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).     

                                                                                                                       

2.1.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

         L’effet du cocktail sur le taux de GSH est présenté dans la Fig.21. Le traitement par 

ingestion à 15 jours diminue le taux de GSH par rapport aux témoins, après 30 jours cette 

diminution devient significative (p≤0.05) pour la dose M1 et à 90 jours, elle est significative 

pour la plus forte dose et hautement significative (p≤0.01) pour La deuxième dose M2.    

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement aux mixtures, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) pour la plus faible dose de la mixture. 

 

Figure 21 : Taux de glutathion (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par la mixture 

(CdCl2 + Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          
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2.2. Effet sur le taux de malondialdéhyde (MDA) 

2.2.1. Effet du cadmium  

         L’effet du cadmium sur le taux de MDA est présenté dans la Fig.22. Elle montre une 

augmentation du taux de MDA par rapport aux témoins à 15 jours de traitement. Les 

concentrations 200 et 400 µg/l induisent une augmentation significative (p≤0.05) et hautement 

significative (p≤0.01) pour la concentration 800µg/l à 30 jours de traitement. Après 90 jours 

de traitement cette augmentation est significative (p≤0.05) pour les trois concentrations (200, 

400 et 800 µg/l).  

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au cadmium, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) pour les deux doses 200 et 400µg/l. 

 

Figure 22 : Taux de Malondialdéhyde (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par le 

cadmium (CdCl2) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                                

2.2.2. Effet de fongicide 

         L’effet de fongicide sur le taux de MDA est présenté dans la Fig.23. L’administration 

orale de ce fongicide induit une augmentation : 

 non significative (p>0.05) du taux de MDA à 15 jours de traitement 

 significative (p≤0.05) pour la première et la deuxième concentration (0.5 et 1 g/l) à 30 

jours de traitement  

 hautement significative (p≤0.01) pour la plus forte concentration 2 g/l à 30 jours de 

traitement 
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 significative (p≤0.05) pour les concentrations 0.5, 1 et 2 g/l à 90 jours, par rapport aux 

escargots témoins. 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au fongicide, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition non significatif (p≥0.05) pour les trois doses testées. 

 

 

Figure 23 : Taux de Malondialdéhyde (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par le 

fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

2.2.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

         L’effet du cocktail sur le taux de MDA est présenté dans la Fig.24. L’administration 

orale du cocktail induit une augmentation : 

 non significative (p>0.05) après 15 jours de traitement chez les escargots traités par 

rapport aux témoins, 

 hautement significative (p≤0.01) à 30 jours pour les concentrations M1 et M2 et après 

90 jours de traitement pour la M2, 

 très hautement significative (p≤0.001) chez les traités par la plus forte concentration 

M3 à 30 jours de traitement, 

 significative (p≤0.05) à 90 jours de traitement pour les doses M1 et M3. 

 

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement aux mixtures, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) pour la concentration M2 de la mixture. 
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Figure 24 : Taux de Malondialdéhyde (µM/mg de protéines) chez les escargots traités par la 

mixture (CdCl2 + Vacomyl-PLUS) administré par ingestion (m±s, n= 3).                                                                                                                          

2.3.Effet sur l’activité acétylcholine Estérase 

2.3.1. Effet du cadmium 

         L’effet du cadmium sur l’activité Acétylcholine-estérase est présenté dans la Fig.25. 

Une diminution d’abord non significative (p>0.05) à 15 jours de traitement, puis significative 

(p≤0.05) à 30 jours de traitement pour les concentrations 200 et 400 µg/l et hautement 

significative (p≤0.01) pour la plus forte concentration (800 µg/l) par rapport aux témoins.   

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au cadmium, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition non significatif (p≥0.05) pour les trois doses testées. 

                            

Figure 25 : Effet de cadmium (CdCl2) administré par ingestion, sur l’activité Acétylcholine-

estérase (µg/mn/mg de protéines) chez les escargots Helix aspersa (m±s, n= 3).                                                                                                                          
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2.3.2. Effet de fongicide 

         L’effet du fongicide sur l’activité Acétylcholine-estérase est présenté dans la Fig.26. On 

note une inhibition non significative (p>0.05) pour les trois concentrations à 15 et 90 jours de 

traitement par rapport aux témoins, ensuite une inhibition significative (p≤0.05) chez les 

traités par la plus forte concentration (2 g/l) à 30 jours de traitement.   

         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement au fongicide, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition significatif (p≤0.05) seulement pour la concentration 1g/l. 

 

                             

Figure 26 : Effet du fongicide (Vacomyl-PLUS) administré par ingestion, sur l’activité 

Acétylcholine-estérase (µg/mn/mg de protéines) chez les escargots Helix aspersa (m±s, n= 3).                                                                                                                          

 

2.3.3. Effet du cocktail cadmium/fongicide 

          L’effet du cocktail sur l’activité Acétylcholine-estérase est présenté dans la Fig.27. On 

remarque une diminution non significative (p>0.05) pour les concentrations M1 et M2 à 15 

jours de traitement, et la dose M1 à 90 jours de traitement.  

         Cependant, une inhibition significative (p≤0.05) est constatée pour les concentrations 

M3 de 15 jours de traitement, M1, M2 et M3 de 30 jours de traitement et M2 et M3 de 90 

jours de traitement par rapport aux témoins.   
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         L’analyse de la variance à deux critères de classification (ANOVA), révèle un effet du 

traitement aux mixtures, de la durée d’exposition et de l’interaction traitement-durée 

d’exposition non significatif (p≥0.05) pour les trois doses testées. 

 

 

Figure 27 : Effet de la mixture (CdCl2 + Vacomyl-PLUS) administré par ingestion, sur 

l’activité Acétylcholine-estérase (µg/mn/mg de protéines) chez les escargots Helix aspersa 

(m±s, n= 3). 

 

III. Discussion 

         Afin d’évaluer l’impact toxicologique des polluants sur les organismes terrestres, 

l’utilisation des marqueurs biologiques ou biomarqueurs est indispensable. Les paramètres 

biochimiques et enzymatiques chez les organismes exposés aux contaminants toxiques ont été 

utilisés comme biomarqueurs et peuvent constituer un important outil de diagnostic pour 

évaluer l’exposition et les effets des xénobiotiques (Forbes et al., 1997; McLoughlin et al., 

2000). 

         Le taux de protéines hépatopancréatique des escargots traités par le cadmium, le 

fongicide et les mixtures diminue après 15 jours de traitement. Cependant, après 30 et 90 

jours de traitement, la concentration en protéines augmente par rapport aux témoins. Cette 

augmentation est plus significative chez les traités par le cocktail cadmium/fongicide par 

rapport aux traités par soit le cadmium ou le fongicide seul.  
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         Ces résultats suggèrent qu’au début de traitement (15 jours), il y’avait un stress oxydatif 

qui a causé une diminution du taux des protéines totales utilisées probablement pour la 

synthèse de biomarqueurs. En effet, cette diminution des réserves en protéines 

hépatopancréatiques des escargots peut être due à plusieurs mécanismes, en partie au stress 

résultant de l’effet de polluants étudiés, comme l’a déjà suggéré El-Wakil et Radwan (1991), 

d’un autre côté, elle est peut être due à la formation de lipoprotéines qui sont utilisées pour la 

réparation de cellules endommagées et organites tissulaires ou bien à l’utilisation directe des 

protéines par les cellules pour subvenir aux besoins énergétiques (Padmaja et Rao, 1994). 

Dans des conditions de stress, les escargots ont besoin de plus d'énergie pour détoxifier la 

substance toxique. Lorsque les escargots ont une quantité limitée de glucides et de lipides, la 

source d'énergie alternative pour répondre à la demande accrue d'énergie est les protéines 

(Moussard, 1999). 

         Nos résultats corroborent ceux d’El Gohary et Genena, (2011), Al-Fahmie, (2012) et 

Bourbia, (2013), qui ont mis en évidence une diminution du taux des protéines totales lors de 

l’exposition des escargots terrestres à des à certains polluants y compris les ETM. Dans le 

même contexte, Padmaja et Rao (1994) et El-Shenawy et al., (2012) mentionnent un faible 

taux des protéines totales chez les escargots exposés aux pesticides et aux ETM. 

         Après 30 et 90 jours de traitement, une augmentation dose-dépendante du taux de 

protéines totales et plus significative pour les mixtures. Cette augmentation pourrait être liée 

au déclenchement du processus de détoxification mis en jeu qui englobe entre autres un 

important arsenal enzymatique et de molécules anti oxydantes (Nzengue, 2008). 

         Certaines études ont également montré une augmentation significative des protéines 

totales en raison du stress chimique dans divers modèles biologiques (Peccini et al., 1994; 

Masaya et al., 2002). Dans le même ordre d’idées, El-Gendy et al. (2009), ont évalué le stress 

oxydant induit par un pesticide à base de cuivre sur l’escargot thiba pisana, l’étude a 

démontré une augmentation du taux de protéines totales chez les animaux traités aux plus 

fortes concentrations. De plus, les travaux de Grara, (2011), Bouaricha, (2013) et 

Belhaouchet, (2014) mettent en évidence aussi une augmentation du taux de protéines totales 

au niveau de l’hépatopancréas des escargots traités par des métaux lourds ou des pesticides. 

         Parallèlement nous avons mis en évidence une augmentation des teneurs en glucides 

totaux hépatopancréatiques chez les traités par le cadmium et/ou le fongicide après 15 et 30 

jours de traitement, et à 90 jours nous avons noté une diminution significative ce taux. Une 
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augmentation du taux des glucides totaux est notée chez des escargots Hélix aspersa traités 

par des poussières métalliques (Grara et al., 2012c), il en est de même pour l’exposition de la 

même espèce à la mixture M4 des insecticides (Bourbia, 2013). De plus, Canesi et al., (1998) 

a mis en évidence une augmentation significative du taux des glucides de la moule Mytillus 

galloprovincilis en raison de l’inhibition de l’héxokinase.  

         En revanche, certaines études ont mis en évidence une diminution du taux des glucides 

totaux chez des plusieurs gastéropodes exposés à divers polluants de l’environnement, 

Radwan et al., (2008) a démontré que le traitement des escargots Eobania vermiculata par le 

méthomyl et le méthiocarbe provoque une diminution des glucides. Padmaja et Rao (1994) et 

El-Wakil et Radwan (1991) ont d’ailleurs suggérés que la diminution du taux de glycogène 

dans les tissus de l’escargot d’eau douce Bellamya dissimilis (Müller), exposé à plusieurs 

pesticides peut être due à l’utilisation du glycogène pour générer l’énergie nécessaire pour 

faire face à l’hypoxie provoquée par ces pesticides. Les carbohydrates constituent la source 

première et immédiate d’énergie (Moussard, 1999). Dans les conditions de stress, les réserves 

d’hydrates de carbone sont épuisées pour satisfaire les demandes énergétiques accrues (Arasta 

et al., 1996). Cette diminution est due d’après Nzengue (2008), à l’oxydation des glucides en 

présence des ions métalliques conduisant à la libération des aldéhydes et du peroxyde 

d’hydrogène.  

         Concernant l’effet du cadmium et/ou de fongicide sur les variations du taux des lipides 

totaux, nous avons mis en évidence une augmentation de ce taux dans l’hépatopancréas des 

escargots traités par le cadmium et la mixture, contrairement aux escargots traités par le 

fongicide qui ont mis en évidence de faible concentrations des lipides totaux.  

         Le taux de lipides peut être affecté par le mode de nutrition de l’escargot qui est 

herbivore dans les écosystèmes terrestres (Beeby, 1985). Selon El-Shenawy et al., (2012), les 

lipides augmentent de façon significative au niveau de la glande digestive de l’escargot 

Eobania vermiculata collectés à partir des zones pollués. De plus Boucenna, (2015), a mis en 

évidence une augmentation des lipides totaux au niveau de l’hépatopancréas lors de 

l’exposition des escargots Hélix aspersa à des particules métalliques d’origine industrielle. 

Par ailleurs, Bochoff et al., (2015), indiquent que les taux de lipides ne sont pas corrélés avec 

les concentrations d’ETM au niveau de la glande digestive de l’escargot Cepaea nemoralis. 

La diminution du taux des lipides peut être due selon Bourbia, (2013) au stress chimique 

causé par les mixtures des deux insecticides testés. Nos résultats vont dans le même sens que 
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ceux de Padjama et Rao (1994) et Boucenna, (2009) qui ont mis en évidence une diminution 

des lipides suite à l’exposition des escargots terrestres ou aquatiques aux divers polluants. 

         Ces perturbations lipidiques sont dues probablement à l’attaque radicalaire des 

membranes qui a pour conséquence des perturbations de la perméabilité membranaire liées à 

la formation de peroxydes lipidiques (Lawton et Donaldson, 1991). Partant du principe que 

tout type de stress chimique peut provoquer une libération de radicaux libres dans l’organisme 

(Aurousseau, 2002), une altération des composants cellulaires intervient lorsque l’intensité de 

ces phénomènes augmente anormalement, tous les composants peuvent être touchés : lipides, 

protéines et glucides et donc la membrane dans son ensemble (Radi et al., 1991 ; Halliwel et 

Chirico, 1993), jusqu’à l’ADN et provoquant ainsi des pathologies divers (Curtin et al., 2002 ; 

Gutteridge, 1992). 

          Huang et Fwu (1993) et Schilling et al., (1995) stipulent que les effets spécifiques des 

attaques radicalaires se manifestent à l’échelle cellulaire par une péroxydation lipidique 

induisant des perturbations prononcées du fonctionnement cellulaire. La péroxydation 

lipidique est suivie d’un changement structural des membranes biologiques (Bebianno et al., 

2005) ou d’autres éléments contenant des lipides (Al-Mutairi et al., 2007). Une augmentation 

de la péroxydation lipidique est aussi enregistrée chez Ruditapes decussatus (Roméo et 

Gnassia-Barelli, 1997). De même, l'exposition des bivalves au cadmium a affecté l'activation 

des enzymes antioxydantes et augmente la peroxydation lipidique (Geret et al., 2002; 

Khebbeb et al., 2010) et le cadmium, le cuivre et le mercure ont stimulé la peroxydation des 

lipides dans la moule Mytilus galloprovincialis (Viarengo et al., 1990). 

         Le MDA est l’aldéhyde actif principal de la peroxydation des acides gras polyinsaturés 

des membranes (Coeurdassier, 2001), c’est également un agent alkylant puissant capable de 

réagir avec les macromolécules biologiques. Il est utilisé comme indicateur de stress oxydatif 

induit par des contaminants (Pellerin-Massicote, 1997). Nos résultats ont mis en évidence, des 

teneurs très significatives de MDA au niveau de la glande digestive chez Helix aspersa traités 

par le cadmium et/ou le fongicide. Une induction du taux de MDA a été notée, suite à 

l’exposition d’autres espèces au cadmium (Cossu et al., 2000; Guiguere et al., 2003; 

Machreki-Ajmi et al., 2008). 

         Nos résultats confirment ceux de Viarengo et al. (1990) qui a mis en évidence un taux 

élevé en MDA chez Mytillus galloprovinciallis, traités avec des métaux lourds (cuivre) et 

ceux d’El-Gendy et al. (2009) qui ont étudié les effets d’un pesticide à base de Cuivre sur 
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l’escargot Theba pisana, et encore ceux de Amamra et al. (2015b) après une exposition des 

paramécies à la Cyperméthrine. Chandran et al., (2005) ont mis en évidence une 

augmentation significative du taux du MDA chez le gastéropode Achatina fulica après 

exposition au Cd et Zn. De plus, Otmani (2018) a mis en évidence une induction du taux de 

MDA chez les verres de terre Allolobophora caliginosa exposés au cadmium, zinc et au leur 

mixture.  

         Le système de défense antioxydant est présent dans toutes les cellules aérobies, 

neutralisant les réactions chimiques intermédiaires produites par voie endogène et/ou le 

métabolisme des xénobiotiques (Kappus, 1987; Winston, 1991). L’une des réactions majeure 

de la détoxification assurant la protection de l’organisme vivant dans un milieu pollué est la 

conjugaison avec le groupement thiol (-SH) du glutathion, un tripeptide soluble dans l’eau, 

appartient à la classe des petites molécules intracellulaires les plus abondantes (Meister et 

Anderson, 1983). 

         Le glutathion est l’antioxydant non enzymatique majeur dans les cellules animales, c’est 

le thiol cellulaire le plus abondant, impliqué dans le métabolisme, les procédés de transport et 

dans la protection des cellules contre les effets toxiques des composés endogènes et exogènes, 

y compris les espèces réactives de l'oxygène et les métaux lourds (Dickinson et Forman 

2002). C’est un composé réducteur soufré le plus abondant dans le compartiment 

intracellulaire, il est considéré comme la défense de deuxième ligne vitale contre les 

dommages oxydatifs qui sont les principaux capteurs non enzymatiques dans les cellules 

animales (Moumeni et al., 2016). En interceptant un radical hydroxyle, le glutathion génère 

un radical superoxyde qui doit être pris en charge par une SOD. Outre son rôle essentiel 

d'agent réducteur, le glutathion intervient également à un second niveau dans la défense 

antiradicalaire par son implication dans les réactions de détoxication catalysées par la 

glutathion-S-transférase (Barillet, 2007). 

        Les effets des concentrations croissantes du cadmium, de fongicide et de leurs mixtures 

sur Hélix aspersa, nos résultats montrent que le taux de GSH diminue au niveau de la glande 

digestive de tous les escargots traités. Plusieurs études confirment nos résultats, El Gendy et 

al., (2009) ont mis en évidence une diminution dose dépendante du taux de GSH au niveau de 

la glande chez l’escargot terrestre theba pisana exposé à des pesticides à base de cuivre 

(oxychloride de cuivre, hydroxyde de cuivre et sulfate de cuivre), les travaux de de Salama et 

al., (2005), qui a testé trois pesticides, le paraquat dichloride, le carbofuran et le 
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chlorpyforios) sur l’escargot terrestre Helix aspersa. Selon Grara. (2011) la diminution du 

taux de GSH serait due à l’enclenchement du processus de défense de l’organisme. 

         La forte réduction des teneurs en GSH peut refléter le stress oxydatif causés par le 

cadmium, le fongicide (à base de cuivre) et leurs mixtures et pourrait s’expliquer par une 

liaison directe de ces derniers avec le glutathion, en effet les groupements carboxyles du 

glutathion (groupe amine, groupe sulfhydrile (-GH) ainsi que deux peptides) se conjuguent 

avec le xénobiotique (Galaris et al., 2002). Cette fixation possible de ces métaux (Cd et/ou 

Cu) aux groupements thiols du GSH permettrait, éventuellement, de prévenir des dommages 

cellulaires. Plusieurs études ont confirmé nos résultats et ont permis de mieux expliquer la 

relation entre la diminution de GSH et le niveau de contamination. Cela a été observé chez les 

moules Crassostrea virginica (Ringwood, 1999) et chez les bivalves Unio limidus exposées 

au cuivre (Cossu et al., 2000). Une diminution du taux de GSH est notée chez Perna viridis 

(Geret et al., 2002) et aussi chez Ruditapes decussatus (Khebbeb et al., 2010) exposés au 

cadmium, et Mytilus galloprovincialis exposé au cuivre (Canesi et al., 1998). 

         D’un autre côté, la diminution du taux de GSH peut être expliquée par l’augmentation 

de son utilisation par la GST dans les réactions de conjugaisons durant la phase II de la 

métabolisation. De plus, les études de Moumeni et al., (2016), et Amamra et al., (2015) ont 

élucidé un appauvrissement significatif de la teneur en GSH dans les paramécies exposées à 

l'insecticide, 

         Les ETM et les pesticides ont un effet neurotoxique qui se traduit par l’inhibition de 

l’activité acétylcholinestérase, cette enzyme ne joue aucun rôle dans la détoxication chez les 

vertébrés mais est impliquée dans les mécanismes de transmission de l’influx nerveux à 

travers l’organisme. Parmi les composés neurotoxiques, les insecticides organophosphorés et 

les carbamates sont considérés comme les plus puissants inhibiteurs spécifiques de 

cholinestérase. Cependant des mélanges complexes d’hydrocarbures ont été aussi cités dans la 

mesure de dépressions de l’AChE (Payne et al., 1996). De plus, des études in vitro et in vivo 

menées sur des mammifères, des poissons ou des invertébrés ont relevé un effet inhibiteur de 

l’AChE par des métaux, incluant le Cadmium (Schmidt et Ibrahim, 1994; Labrot et al., 1996 ; 

Grara, 2011). 

          L’inhibition de cette enzyme par de nombreux neurotoxiques entraîne une accumulation 

du médiateur chimique, l’acétylcholine (ACh), dans l’espace synaptique, qui maintient de ce 

fait une transmission permanente de l’influx nerveux, conduisant à la mort de l’individu 
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(Bocquené, 1997). Chez les invertébrés, le rôle des cholinestérases est moins clairement 

défini, bien que l’existence de motoneurones cholinergiques, ainsi que celle de récepteurs 

spécifiques à l’acétylcholine ait été mise en évidence chez les mollusques et les gastéropodes. 

L’activité AChE est utilisée comme marqueur d’exposition aux pesticides inhibiteurs chez les 

mollusques (Carpenter et al., 1977; Weiss et al., 1993).  

         Une inhibition de l’activité de l’AChE a été notée chez les escargots traités par le 

cadmium, le fongicide et leurs mixtures.  Ces résultats vont dans le même sens que ceux de 

Grara et al., (2012a), qui ont mis en évidence un diminution de l’activité AChE de l’ordre de 

96%, selon Boucenna, (2016) cette activité est de l’ordre de 25% après exposition des Hélix 

aspersa à des concentrations croissantes de poussières métalliques, il en est de même après 

traitement au spinosad (Belhaouchet, 2014), au Emamectine benzoate (Bouaricha, 2013), au 

thiaméthoxam, au téfluthrine et aux leurs mixtures (Bourbia, 2013). L'inhibition de 

l'acétylcholinestérase conduit à l’accumulation d'acétylcholine (ACh) au niveau des synapses 

cholinergiques à des niveaux toxiques conduisant à une sur-stimulation des récepteurs 

muscariniques et nicotiniques. Ce "syndrome cholinergique» comprend les signes et 

symptômes tels que des troubles du comportement chez les escargots accompagné d’une 

inhibition de leurs croissance. (Bouaricha., 2013) 

         Dans le même ordre d’idée, les travaux de Soltani et al., (2012), Bensouda et Soltani-

Mazouni, (2014), Mebarki et al., (2015) sur Donax trunculus de de la côte d'Annaba et sur 

Liza aurata  (Bouzenda et al., 2017) qui ont mis en évidence une inhibition de l’activité 

AChE du site Sidi Salem considéré comme pollué des métaux lourds comparé à d’autre site 

moins pollué. Aussi, une réduction de cette activité est notée chez les palourdes Ruditapes 

philippinarum exposés à des polluants neurotoxiques présents dans les eaux de drainage des 

zones agricultures (Matozzo et al., 2012) et chez Donax trunculus provenant d'un site multi-

contaminé par les activités agricoles et industrielles intensives par rapport au site de référence 

dans le golfe de Tunis (Tlili et al., 2013).  

 

IV. Conclusion 

         Dans les recherches écotoxicologiques les effets des mixtures de deux ou plusieurs 

polluants de l’environnement sont souvent négligé. Cette étude se concentre principalement 

sur les effets des mixtures de deux ou plusieurs polluants simultanément (cadmium et/ou de 

fongicide), comme déjà annoncé l’objectif principal de notre étude est d’attirer l’attention sur 
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l’effet cocktail, qui est très souvent occulté et qui peut provoquer un stress oxydant à très 

faibles doses. 

         D’un autre côté, la plupart des tests de toxicité actuels reposent sur des durées 

d’exposition courtes : de 24 à 96 heures pour les tests de toxicité aigüe (Atailia, 2017), 

généralement 28 jours pour les tests de toxicité sub-chronique. (Gimbert ,2006). A cet effet, 

nous avons choisi d’évaluer la toxicité de cadmium et/ou de fongicide (Vacomyl-PLUS) sur 

l’escargot Hélix aspersa durant 15 (toxicité aigüe), 30 (toxicité sub-aigue) et 90 jours (toxicité 

chronique), dans le but d’obtenir la relation entre la durée d’exposition aux xénobiotiques et la 

réponse de ces organismes bioindicateurs.   

         En conclusion, nous avons mis en évidence une perturbation globale du métabolisme 

d’Hélix aspersa à travers : 

 Diminution du taux des protéines totales chez tous les traités à 15 jours de traitement, 

et augmentation de ce taux à 30 et 90 jours ; 

 Augmentation du taux des glucides totaux chez les traités par le cadmium et/ou le 

fongicide après 15 et 30 jours de traitement, et diminution de ce taux à 90 jours ; 

 Augmentation du taux des lipides totaux dans l’hépatopancréas des escargots traités 

par le cadmium et la mixture après 15, 30 et 90 jours, et diminution de ce taux aux 

escargots traités par le fongicide à 30 et 90 jours. 

 

         Dans notre travail, lorsque le cadmium est combiné avec un fongicide à base de cuivre, 

nos résultats révèlent : 

 

 Diminution du taux de GSH, similaire à celle de cadmium seul et le fongicide seul 

après 15 et 30 jours de traitement, et synergique à la M2 après 90 jours ; 

 Induction du taux de MDA, similaire à celle des deux polluants à 15 et 30 jours 

d’exposition, et antagoniste à 90 jours pour les M1 et M3 ; 

 Inhibition significative de l’activité AChE aux M2 et M3, synergiques à la M2 et 

antagoniste à la M3 après 90 jours de traitement.  

 

         Afin de mieux comprendre les effets de ces xénobiotiques et leur mode d’action, une 

étude in silico s’avère complémentaire, elle consiste à prédire l’effet à long terme du cadmium 

et/ou de fongicide sur quelques paramètres morphophysiologiques et biochimiques d’Hélix 

aspersa. 
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I. Introduction 

         Comment prédire ce qui peut se passer plusieurs mois après une exposition, voire 

quelques années plus tard ? Il n’y a ni modèle in vitro, ni modèle in vivo possibles dans une 

approche prédictive. À l’évidence, il n’y a pas de réponse unique à cette question. La 

compréhension des mécanismes de toxicité à long terme, qui reste très parcellaire aujourd’hui, 

est sans doute nécessaire.  

         Le développement des méthodes d’analyse en toxicologie depuis une trentaine d’années 

repose sur le concept des 3R (Remplace, Réduit, Raffine), qui vise à diminuer autant que 

possible l’expérimentation animale, et à la remplacer par des méthodes in vitro ou in silico 

quand celles-ci sont validées, c’est-à-dire capables d’évaluer les dangers pour l’homme et 

l’environnement aussi bien que les études classiques in vivo (Bois, 2009). 

         La biologie systémique, qui associe des modèles informatiques, des données 

expérimentales et la biologie des systèmes intégrés, est une approche particulièrement 

intéressante et puissante pour rendre compte des effets au niveau d’un organisme. Cette 

nouvelle vision de la toxicologie doit prendre en compte plusieurs aspects essentiels : 

 Evaluer un grand nombre de composés chimiques, en mélange, à des stades 

spécifiques de la vie d’un individu et en relation avec des pathologies particulières ; 

 Réduire le coût et le temps de l’évaluation de la toxicité des produits chimiques ; 

  Développer des bases scientifiques solides pour l’évaluation du risque 

environnemental des produits chimiques ; 

 Minimiser l’utilisation des animaux pour tester ces produits. 

 

1. Les méthodes in silico (toxicologie prédictive) 

 

         Les méthodes in silico qui utilisent la modélisation mathématique de données 

toxicologiques obtenues in vitro et in vivo, Par exemple, les QSAR (quantitative structure 

activity relationships) visent à modéliser la structure chimique d’un xénobiotique et son 

activité toxicologique.  Ces méthodes peuvent être purement statistiques et/ou utiliser les 

connaissances d’experts toxicologues qui associent les fonctions et les motifs structuraux des 

molécules chimiques à des réponses toxiques spécifiques. On considère que ces approches 

pourraient réduire de 70% le recours aux tests sur l’animal (Bois, 2009). 

Chapitre 4 : Etude in silico 
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         Les modèles PBPK (physiologically-based pharmacocinetic) sont des modèles toxico-

cinétiques fondés sur les connaissances fondamentales de la physiologie humaine ou animale. 

Ils visent à déterminer par le calcul la vitesse d’absorption, la distribution, le métabolisme et 

l’élimination d’un produit chimique. Ils ont été initialement développés pour des applications 

médicales et pharmacologiques et utilisent des paramètres physiologiques et biochimiques 

bien connus des pharmacologues. L’intérêt de cette approche serait également d’y introduire 

des facteurs de susceptibilité individuelle pour des situations spécifiques (asthmatiques, 

cardiaques, obèses, femmes enceintes, enfants, personnes âgées…). L’association entre les 

approches QSAR et PBPK devrait permettre de prédire une toxicité systémique sans avoir 

recours à l’expérimentation animale, mais elle nécessite d’avoir les données expérimentales 

suffisantes en amont pour l’établissement de modèles pertinents (Bois, 2009). 

         L’utilisation d’une variété de l’outil informatique d’analyse des données typiquement en 

utilisant des algorithmes de calculs (mathématique, chimique et biologique), conçus pour 

produire soit des prévisions de la toxicité ou de réels expérimentation toxicologiques liées à 

des données pour une utilisation dans l’hypothèse des essais scientifiques ou des analyses de 

sécurité. La toxicologie in silico est l’application des technologies informatiques pour 

analyser les données et des modèles existants, ainsi pour prédire des activités toxicologiques 

d’une substance sans avoir recours à l’expérimentation animale, mais elle nécessite d’avoir les 

données expérimentales suffisantes en amont pour l’établissement de modèles pertinents. 

L’introduction des méthodes in silico dans la démarche toxicologique moderne doit permettre 

de limiter une expérimentation animale lourde, coûteuse, et qui n’est pas forcément 

représentative des situations humaines (Marano et Barouki, 2011).  

 

2. Objectif de travail 

 

         Dans cette étude, nous avons exposé les escargots à différentes concentrations de 

cadmium, de fongicide et de leurs mixtures, mais dans le milieu naturel les escargots peuvent 

être exposés à différents mélanges de pesticides tout au long de leur vie et il est donc 

nécessaire de vérifier si ces réponses sont semblables (Wang et Rainbow, 2005). Il a été décrit 

que la durée d’adaptation change avec le temps de récupération en fonction des biomarqueurs, 

du polluant et de la sensibilité des espèces (Wu et al., 2005). 

         Ceci nous a initié à utiliser un modèle in silico pour prédire les effets à long terme de 

cadmium, de fongicide et de leurs mixtures sur les paramètres morphophysiologiques, 

biochimiques et enzymatique de l’escargot Hélix aspersa. L’étude de la toxicité de ces 
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xénobiotiques a été effectuée à l’aide du modèle gris de prévision (forecasting grey model) ; 

suite à un historique de résultats des différents paramètres étudiés. Contrairement aux 

techniques de prévision (séries temporelles, réseaux de neurones, etc.), le modèle gris de 

prévision (Liu et al., 2010), convient à la prévision non linéaire. Il a été appliqué avec succès 

dans de nombreux domaines, tels que l'économie, l’ingénierie industrielle, la biologie, etc. 

 

3. Matériels et Méthodes 

3.1. Matériel biologique : 

         Le matériel biologique est l’escargot Helix aspersa. 

3.2. Matériels chimiques : 

         Les matériels chimiques utilisés dans notre étude sont le cadmium (CdCl2), le fongicide 

(Vacomyl-PLUS) et leur mixtures.   

3.3. Matériel informatique : 

         Nous avons utilisé une implémentation en langage Python d'une méthode de prévision 

qui convient au mieux à notre cas d'étude. Cette implémentation a été effectuée sur un PC I3, 

sous windows 10 à 4 Go de RAM. 

         PYTHON est un langage de programmation interprété. Il est associé à un interpréteur de 

commandes disponible pour différents OS (Windows, Linux, Mac OS X, etc.). Ce langage de 

programmation est récemment développé. Son point fort est sa richesse expressive ainsi que 

sa capacité élevée de modélisation de phénomènes naturels. Il fait référence à un ensemble 

d’outils et librairies (numpy, pandas, matplotlib, etc.), permettant de manipuler et d’analyser 

des données, implémentant la plupart des algorithmes d’intelligence artificielle, dont les 

arbres de décision, les réseaux Baysiens et les réseaux de neurones (witten et al., 2000).  

 

3.3.1. Le modèle GM (1,N) 

         Le modèle gris (Grey model) peut être utilisé pour prédire le comportement de séries 

temporelles non-linéaires. Il s'agit d'une méthode de prévision non statistique, 

particulièrement efficace lorsqu’on a un petit nombre d'échantillons ou quand le nombre 

d'observations (résultats) est réduit.  
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         Il contient un système de comportement variable. Il peut analyser l'effet de plusieurs 

variables d'influence sur le comportement du système. Les variables de comportement du 

système peuvent être prédites, connaissant la tendance changeante des variables d'influence. 

Le processus de modélisation est défini comme :  

 

Déf 1 :                                                                                   , est supposé être la série de dates 

de la fonction système. 

Après avoir déterminé les séquences initiales, le modèle GM (1, N) peut être implémenté en 

trois étapes : 

Etape 1. Opération de production cumulée. 

Où : 1.        𝑥(0)2 =  𝑥(0)2  (1) 𝑥(0)2  (2) , … … …  𝑥(0)2  (𝑛) 

                    𝑥(0)3 =  𝑥(0)3  (1) 𝑥(0)3  (2) , … … …  𝑥(0)3  (𝑛) 

                   𝑥(0)𝑁 =  𝑥(0)𝑁  (1) 𝑥(0)𝑁  (2) , … … …  𝑥(0)𝑁  (𝑛) , sont les séries de dates de facteurs 

pertinents,    
2.  𝑋(1)𝑖  est les séries (𝑖 = 2, 3, … … … , 𝑁) générées par le cumul du premier ordre (1 −𝐴𝐺𝑂),  

3. 𝑍(1)1  représente la série de dates pour la moyenne la plus proche de 𝑥(1)1  et est exprimé 

comme : 𝑥(0)1  est le modèle Gris multi variable et mesuré comme GM (1,N). 

Etape 2. La détermination des paramètres de conduite. 

Les séries de paramètres ∝ ̂ = [𝑎, 𝑏2, … … … , 𝑏𝑁] , supposant :  

a- 𝑥(0)1 = (𝑥(0)1  (1), 𝑥(0)1  (2), … … … , 𝑥(0)1 (𝑛)) est la série de dates caractéristiques du 

système, 

b- 𝑥(0)𝑖   (𝑖 = 2, 3, … … … , 𝑁)   est la série de dates de facteurs pertinents, 

c- 𝑥(1)𝑖   est le 1- AGO séries de  𝑥(0)𝑖  , 

𝑥(0)1 = 𝑥(0)1  (1) 𝑥(0)1  (2) , … … …  𝑥(0)1  (𝑛) 
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d- 𝑍(1)1  est la série de données de NNM de 𝑥(1)1  

Ensuite : Les séries des paramètres ∝ ̂ = [𝑎, 𝑏2, … … … , 𝑏𝑁]  peut être résolu par la méthode 

des moindres carrés (Least Square Method): 

 

Où : 

 

           𝑧(1)1 (2) 𝑥(1)2  (2), … … … , 𝑥(1)𝑁  (2) 

           𝑧(1)1 (3) 𝑥(1)2  (3), … … … , 𝑥(1)𝑁  (3) 

B = 

 

           𝑧(1)1 (𝑛) 𝑥(1)2  (𝑛), … … … , 𝑥(1)𝑁  (𝑛) 

 

                       𝑥(0)1  (2) 

           𝑥(0)1  (3) 

Y = 

 

             𝑥(0)1  (𝑛) 

Supposant : ∝ ̂ = [𝑎, 𝑏2, … … … , 𝑏𝑛]T, on obtient :  
𝑑𝑥(1)1𝑑𝑡  + 𝑎𝑥(1)1  = 𝑏2 𝑥(1)2 + 𝑏3 𝑥(1)3 + … … … 𝑏𝑁 𝑥(1)𝑁  

Supposant : 𝑥(0)𝑖 , 𝑥(1)𝑖 , (i = 1, 2, ……, N), B, Y, 

 

 

 ∝ ̂ = [𝑎, 𝑏2, … … … , 𝑏𝑁] = (BTB)-1   B𝑇𝑦 

∝ ̂ = [𝑎, 𝑏2, … … … , 𝑏𝑛]T   = (BTB)BTY 
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Etape 3. Prédiction en utilisant l'opération de génération inverse cumulée. 

�̂�(1)1  (𝑘 + 1) = [𝑥(1)1  (0) −  1𝑎 ∑ 𝑏𝑖 𝑁𝑖=2 𝑥(1)𝑖  (𝑘 + 1)] 𝑒−𝑎𝑘 + [1𝑎 ∑ 𝑏𝑖 𝑁𝑖=2 𝑥(1)𝑖  (2 + 1)]  
Où : 𝑥(1)1 (0) est mis à 𝑥(1)1 (1) en effectuant une opération inverse de génération cumulée (-1 

AGO), les valeurs prévues sont obtenues par l’équation : 

 

 

 

3.4.Méthodes : 

         Nous avons retenu l’évolution des paramètres morphophysiologiques, les variations des 

protéines totales et les biomarqueurs de la toxicité (GSH, MDA et AChE). 

 

II. Résultats 

 

1. Etude prédictive des paramètres morphophysiologiques 

1.1. Evolution du poids moyen d’Hélix aspersa  

 

         Les figures 28, 29 et 30 représentent l’évolution prédictive du poids moyen des 

escargots témoins et traités par des concentrations croissantes de cadmium et/ou de fongicide. 

Nous constatons une augmentation du poids de l’animal chez les témoins, mais chez les traités 

par les différentes concentrations des deux xénobiotiques, nous remarquons une diminution 

puis une stagnation du poids par rapport aux témoins.  

 

𝑥1(0)(1)  (𝑘 + 1) = 𝑥1(1)(1)  (𝑘 + 1) −  𝑥1(1)(1)  (𝑘)  
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Figure 28 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur l’évolution du 

poids moyen d’Hélix aspersa en fonction du temps. 

 

 

Figure 29 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur l’évolution du 

poids moyen d’Hélix aspersa en fonction du temps. 

 

 

Figure 30 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cocktail cadmium/fongicide 

sur l’évolution du poids moyen d’Hélix aspersa en fonction du temps. 
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1.2. Evolution du poids moyen de l’hépatopancréas 

 

         Les figures 31, 32 et 33 illustrent l’évolution prédictive du poids moyen de la glande 

digestive des escargots témoins et traités par des concentrations croissantes de cadmium et/ou 

de fongicide en fonction du temps. Nous remarquons une diminution ensuite une stagnation 

du poids de l’hépatopancréas des traités par rapport aux témoins.  

 

 

Figure 31 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur l’évolution du 

poids moyen de la glande digestive chez Hélix aspersa en fonction du temps. 

 

 

Figure 32 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur l’évolution du 

poids moyen de la glande digestive chez Hélix aspersa en fonction du temps. 
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Figure 33 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cocktail cadmium/fongicide 

sur l’évolution du poids moyen de la glande digestive chez Hélix aspersa en fonction du 

temps. 

 

2. Etude prédictive du taux des protéines totales de l’hépatopancréas d’Hélix 

aspersa 

         Les figures 34, 35 et 36 illustrent les variations du taux des protéines totales de la glande 

digestive des escargots témoins et traités par des concentrations croissantes de cadmium ou/et 

de fongicide. Nous notons une diminution de ce taux chez les traités par les deux 

concentrations de cadmium 200 et 400 µg/l, par contre une augmentation est remarquée chez 

les traités par la plus forte concentration 800 µg/l.  

         Également chez les traités par le fongicide seul, nous remarquons une diminution du 

taux des protéines totales pour la dose 1g/l et une augmentation de ce taux pour la plus forte 

concentration 2g/l. La même remarque pour la mixture cadmium/fongicide, il y’a une 

augmentation de ce taux chez les traités par la plus forte dose M3 (800µg + 2g), et une 

diminution pour les plus faibles doses M1 et M2. 
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Figure 34 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur le taux des+ 

protéines totales hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

 

Figure 35 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur le taux des 

protéines totales hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

 

Figure 36 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cocktail 

cadmium/fongicide sur le taux des protéines totales hépatopancréatiques chez Hélix 

aspersa. 

 

3. Etude prédictive sur les indicateurs de stress oxydant 

3.1. Le taux de glutathion (GSH) 

 

         Les figures 37, 38 et 39 représentent les variations prédictives des escargots témoins et 

traités par des concentrations croissantes du cadmium ou/et de fongicide sur le taux de GSH 

hépatopancréatiques. 
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         Nous remarquons une diminution du taux de GSH chez tous les escargots traités par 

rapport aux témoins. Cette diminution est plus marquée chez les traités par la mixture et plus 

précisément la mixture M2, qui atteint la valeur de 0,259 µM/mg de protéines, par rapport aux 

témoins dont le taux est d’environ 0,8319 µM/mg de protéines. 

 

 

Figure 37 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur le taux de 

GSH hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

Figure 38 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur le taux de 

GSH hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 
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Figure 39 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur le taux de 

GSH hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

3.2. Le taux de malondialdéhyde (MDA)  

 

         Les figures 40, 41 et 42 illustrent les variations prédictives du taux de MDA 

hépatopancréatiques des escargots témoins et traités par des concentrations croissantes du 

cadmium ou/et de fongicide. Nous constatons une augmentation de ce taux chez tous les 

traités par rapport aux témoins. 

         En revanche, nous notons une légère diminution du taux prédictif de MDA chez les 

traités par les concentrations F3 (2g), M2 (400µg + 1g) et M3 (800µg + 2g), par rapport à la 

précédente durée de traitement (90 jours). 

 

 

Figure 40 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur le taux de 

MDA hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 
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Figure 41 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur le taux de 

MDA hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

 

Figure 42 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cocktail 

cadmium/fongicide sur le taux de MDA hépatopancréatiques chez Hélix aspersa. 

 

3.3. L’activité acétylcholine Estérase (AChE) 

 

         Les figures 43, 44 et 45 illustrent les variations prédictives de l’activité AChE des 

escargots témoins et traités par des concentrations croissantes du cadmium ou/et de fongicide. 

Nous constatons une inhibition de l’activité acétylcholine-estérase chez tous les escargots 

traités par rapport aux témoins. 

         Pareillement, nous remarquons une diminution de cette activité chez les traités par le 

cadmium seul et le fongicide seul, et plus significative chez les traités par les mixtures par 

rapport à la précédente durée de traitement.   
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Figure 43 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cadmium sur les variations 

de l’activité AChE chez Hélix aspersa. 

 

 

Figure 44 : Effet prédictif de concentrations croissantes de fongicide sur les variations 

de l’activité AChE chez Hélix aspersa. 

 

 

Figure 45 : Effet prédictif de concentrations croissantes du cocktail 

cadmium/fongicide sur les variations de l’activité AChE chez Hélix aspersa. 
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III. Discussion 

         La prévision de séries temporelles est un domaine passionnant de recherche. L’un des 

objectifs principaux de la statistique appliquée est d’établir des modèles de prévision, à partir 

de données observées, sans utiliser, ni les mêmes outils, ni les mêmes méthodes. Statisticiens, 

économètres, économistes, financiers ont toujours la volonté massive de modéliser les séries 

chronologiques et d'en prédire leurs comportements futurs. Dans la plupart des cas, leurs 

inputs, ce sont les données observées. 

         À très court terme, le prévisionniste peut identifier l'écart de prévision, après avoir 

comparé la prévision réalisée avec la réalité observée. Mais, pour le long terme, il doit faire 

des hypothèses restrictives sur l'évolution de cet écart. Ainsi, bien que les techniques 

classiques de prévision à court terme se basent sur l'hypothèse de la présence d'une forte 

corrélation entre les observations successives des variables explicatives et exploitent ainsi les 

modèles stochastiques de régression linéaire autorégressifs, elles souffrent du problème de 

raccord entre prévisions et observations. Ceci se traduit techniquement par le fait qu'en 

pratique, l'analyse basée sur la modélisation, reste très restreinte, parce qu'elle ignore tout 

comportement dynamique qui justifie l'endogéniété des structures de dépendances non-

linéaires, entre les observations successives, lors de l'évolution des variables dans le temps. 

Donc, si sophistiqué qu’il soit, une technique de prévision ne peut produire que des 

prédictions approximatives et par conséquent, le fait de négliger l'importance de l'approche 

dynamique en modélisation, ceci nous laisse penser qu'il permet l'omission de plusieurs faits 

stylisés importants, sur la dynamique des différentes phases de l’évolution cyclique de ces 

variables. 

         Suite aux échecs répétés des tentatives linéaires de modélisations et surtout de 

prévisions, l’analyse et la prédiction de séries temporelles non-linéaires à temps discret 

seront des défis scientifiques importants, qui trouvent leurs exigences dans de nombreuses 

applications scientifiques, qui touchent des domaines importants de l'analyse conjoncturelle et 

l'analyse prévisionnelle. Durant la dernière décennie, la recherche s'est orientée vers 

l'utilisation des modèles empiriques d'ajustement non-linéaire. Ces modèles flexibles sont 

capables de fournir une meilleure caractérisation du comportement des séries chronologiques 

non linéaires à temps discret (Alimi, 2011).  

         Afin de combler ce déficit de recherche, le modèle Gris GM (1, N) permettant de 

modéliser avec une petite quantité d'échantillons et de prédire des résultats de plusieurs 

paramètres étudiés. Ren et al., 2013 ont utilisés le modèle Gris pour prédire le rendement de 
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bio hydrogène dans des conditions de données rares. Ils ont utilisés le pH, la concentration en 

glucose et en sulfate de fer comme variables indépendantes et le rendement en bio hydrogène 

comme variable dépendante. Leurs résultats montrent que la méthode proposée permet de 

prédire le rendement en bio hydrogène dans de rares conditions de données et que l'effet des 

facteurs ayant une influence sur le rendement pourrait également être identifié. D'après la 

comparaison avec les résultats prédits par le réseau de neurones artificiels, ils pourraient 

conclure que le modèle gris a une meilleure prévisibilité avec des données rares. 

         Plus récemment, employé par Jingzheng Ren (2018), en vue de modéliser un système de 

digestion anaérobique afin d’obtenir un rendement plus élevé en méthane. Ces résultats 

démontrent que le modèle GM (1, N) peut efficacement simuler un système de digestion 

anaérobie dans les cas de mauvaise information avec moins de temps de calcul. Ce type de 

modèle proposé présente les deux avantages les plus significatifs suivants : (1) Les utilisateurs 

n'ont pas besoin de connaître le mécanisme des variables étudiés ; et (2) nécessite moins des 

donnés avec une meilleure précision. 

         Ceci ouvre un cadre privilégié pour notre étude de modélisation de valeurs prédictives 

suite à un historique temporel de nos résultats des paramètres morphométriques ou des 

dosages biochimiques.  

 

         D’après les résultats prédictifs obtenus, en utilisant   une implémentation en 

PYTHON et le modèle Gris GM (1, N), il apparait clairement que l’évolution des 

paramètres morphométriques et biochimiques est similaire à l’évolution de nos 

résultats. 

 

 

IV. Conclusion 

         Cette question des effets à long terme nécessite des apports conceptuels nouveaux et 

peut bénéficier de la biologie théorique, par exemple, la métabolisation des molécules 

chimiques xénobiotiques est une étape importante de leur élimination et donc de notre survie 

dans un environnement riche en composés potentiellement toxiques. Or ce système 

métabolique qui doit gérer des dizaines de milliers de molécules est, par économie, imparfait. 

Qui plus est, il génère des métabolites réactifs qui constituent une étape nécessaire mais très 

éphémère de ces voies biologiques. Ainsi, à chaque mise en jeu du système métabolique de 

détoxication, il y a production très transitoire de molécules réactives qui ne sont pas un danger 
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réel si elles ne sont générées que peu de fois, mais qui peuvent le devenir si ces processus 

adaptatifs se répètent souvent (effet à long terme). Ainsi, notre système de détoxication 

transforme un danger immédiat en un danger retardé (Barouki, 2010). 

         L’identification in silico des effets toxiques provoqués par les produits toxiques serait 

hautement souhaitable, car elle porte non seulement sur la protection de la santé humaine, 

mais engendre également une variété d’avantages écologiques et la gestion durable des 

ressources. Les études in silico sont généralement moins onéreuses que les essais cliniques 

(Bouaricha, 2013). 

         En observant les résultats obtenus grâce à l’utilisation de l’outil informatique Prédiction, 

en particulier le modèle de séries temporelles non-linéaires Gris GM (1, N), nous pouvons 

conclure que ces produits (cadmium ou fongicide), ont des effets plus significatifs lorsqu’ils 

sont combinés à long terme. 
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I. Objectif de l’étude 

 

         Afin de mieux étayer les mécanismes biochimiques mis en jeux lors d’un stress aux ces 

deux contaminants (cadmium et/ou fongicide) chez Helix aspersa, nous avons jugé utile 

d’effectuer une recherche des éventuelles perturbations tissulaires au niveau d’un organe cible 

(hépatopancréas). Nous nous sommes focalisés sur le tissu hépatopancréatique en raison de sa 

forte implication dans le phénomène de métabolisation, en plus cet organe est le passage 

obligatoire de la plus-part des xénobiotiques. 

         L’hépatopancréas est l'organe le plus important dans la détoxication des xénobiotiques 

chez les mollusques. Cet organe est responsable de la production d’enzymes digestives, 

l'absorption des nutriments et la digestion par endocytose de substances alimentaires, et de 

l'excrétion (Owen, 1996). 

         Le but principal de ce chapitre a été d’évaluer les altérations aigues, sub-aigues et 

chroniques engendrés par ces xénobiotiques, sur la glande digestive. 

 

II. Résultats 

 

         Chez les escargots l’hépatopancréas occupe un volume important de la masse viscérale, 

il est formé de deux lobes, qui sont entourés d’un tissus conjonctif associé à quelques fibres 

musculaires lisses, l’ensemble constituant une enveloppe, ils apparaissent formés par 

juxtaposition de nombreux tubules, les espaces qui les séparent étant occupés par du tissu 

conjonctif au sein duquel circule l’hémolymphe. La lumière des tubules hépatopancréatiques 

est bordée par un épithélium simple associant plusieurs types cellulaires et est en continuité 

avec celle des canaux de faibles diamètres (Heusser et Dupuy, 2011).  

         La paroi des tubules hépatopancréatiques est constituée d’un épithélium simple et haut, 

les cellules qui le composent présentent des morphologies diverses mais relèvent de trois 

types cellulaires principales : Des cellules digestives ou sécrétrices (CD), les plus abondantes, 

produisant des enzymes digestives déversées dans la lumière des tubules et responsables de la 

digestion extra-cellulaire des substances nutritives. Des cellules excrétoires (CE), réalisant la 

phagocytose des particules alimentaires de la lumière des tubules et responsables de la 

digestion intracellulaire et des cellules à calcium (CC), basales, permettant le renouvellement 

des autres types cellulaire (Zaldibar et al., 2008). 

Chapitre 5 : Etude histopathologique 
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Les cellules digestives (CD); les cellules à calcium (CC); les cellules excrétoires (CE); le tissu connectif 

intertubulaire (Tci); épithélium (Ep) ; chorion (Ch) ;           Apoptose ;           Accumulation du produit.  

  

Figure 46 : Observations microscopiques de l’hépatopancréas d’un escargot témoin (A : Gr × 

40, A1 : Gr × 100) et après 15jours (B : Gr × 40, B1 : Gr × 100), 30 jours (C : Gr × 40, C1 : 

Gr × 100) et 90 jours (D : Gr × 40, D1 : Gr × 100) de traitement par le cadmium. 
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Les cellules digestives (CD); les cellules à calcium (CC); les cellules excrétoires (CE); le tissu connectif 

intertubulaire (Tci); epithélium (Ep) ; chorion (Ch) ;          Apoptose ;           Accumulation du produit.  

                       

Figure 47 : Observations microscopiques de l’hépatopancréas d’un escargot témoin (A : Gr × 

40, A1 : Gr × 100) et après 15jours (B : Gr × 40, B1 : Gr × 100), 30 jours (C : Gr × 40, C1 : 

Gr × 100) et 90 jours (D : Gr × 40, D1 : Gr × 100) de traitement par le fongicide. 
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Les cellules digestives (CD); les cellules à calcium (CC); les cellules excrétoires (CE); le tissu connectif 

intertubulaire (Tci); epithélium (Ep) ;          Apoptose ;           Accumulation du produit. 

  

Figure 48 : Observations microscopiques de l’hépatopancréas d’un escargot témoin (A : Gr × 

40, A1 : Gr × 100) et après 15jours (B : Gr × 40, B1 : Gr × 100), 30 jours (C : Gr × 40, C1 : 
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Gr × 100) et 90 jours (D : Gr × 40, D1 : Gr × 40) de traitement par le cocktail 

cadmium/fongicide. 

1. Effet du cadmium sur le tissu hépatopancréatique 

La figure 46 illustre des coupes histologiques effectuées au niveau de l’hépatopancréas, des 

escargots témoins et exposés durant 15, 30 et 90 jours au cadmium à 800µg/l. 

1.1.Traitement de 15 jours 

L’examen histopathologique de l’hépatopancréas des escargots traités, met en évidence un 

épithélium relativement conservé de hauteur normale, diminution du nombre des cellules 

digestives et prolifération des cellules excrétoires. 

1.2. Traitement de 30 jours 

Les mêmes altérations ont été observées avec une hypertrophie des cellules accompagnée par 

destruction des membranes et l’apparition des nécroses, avec la présence de particules de 

couleur foncée (possiblement sont des particules de cadmium).  

1.3. Traitement de 90 jours 

L’observation microscopique du tissu illustre, diminution de la hauteur du revêtement 

épithéliale, destruction des parois cellulaire et par conséquent des cellules nécrosées et 

fusionnées. Avec l’accumulation de cadmium au niveau cellulaire, suivi par la présence de 

corps condensés sphériques de tailles importantes, qui représente le début de la mort cellulaire 

programmée. 

 

2. Effet du fongicide sur le tissu hépatopancréatique 

La figure 47 illustre des coupes histologiques effectuées au niveau de l’hépatopancréas, des 

escargots témoins et exposés durant 15, 30 et 90 jours au fongicide à 2g/l. 

2.1.Traitement de 15 jours : 

L’examen histologique de l’hépatopancréas des escargots exposés durant 15 jours au 

fongicide, a montré un épithélium relativement conservé, avec une dilatation des acini.  

2.2.Traitement de 30 jours : 
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L’observation microscopique du tissu illustre, une diminution de la hauteur de l’épithélium 

accompagnée par fibrose de chorion (couleur rose), altération considérable des cellules, qui 

sont clarifiées et tuméfiées, et aussi une diffusion du produit au niveau cellulaire.  

2.3.Traitement de 90 jours : 

Les mêmes altérations ont été observées avec, un remarquable aplatissement de l’épithélium, 

fibrose du chorion, qui contient de nombreux vaisseaux dilatés, aussi une atrophie des cellules 

avec destruction des parois accompagnée par n des nécroses, nous avons également noté 

l’accumulation de nombreuses particules de couleur jaune brun, possiblement sont des 

particules de cuivre et aussi l’apparition des apoptoses. 

 

3. Effet du cocktail (Cadmium/Fongicide) sur le tissu hépatopancréatique 

La figure 48 illustre des coupes histologiques effectuées au niveau de l’hépatopancréas, des 

escargots témoins et exposés durant 15, 30 et 90 jours à la plus forte concentration de la 

mixture cadmium/fongicide 800µg/l + 2g/l. 

3.1.Traitement de 15 jours 

L’examen histologique de l’hépatopancréas des escargots exposés à la mixture durant 15 

jours, a montré un épithélium partiellement conservé, une dégénérescence des cellules 

digestives et prolifération des cellules excrétoires une atrophie des acini, avec diffusion des 

produits dans les cellules. 

3.2.Traitement de 30 jours 

Les manifestations histologiques induites par la présence du cocktail pendant 30 jours se 

traduisent par, une diminution de la hauteur du revêtement épithéliale, une hypertrophie 

cellulaire, un élargissement de la lumière tubulaire, et encore l’accumulation des produits qui 

a causé des apoptoses.  

3.3.Traitement de 90 jours 

L’observation des coupes réalisées au niveau de l’hépatopancréas des escargots exposé au 

cocktail cadmium/fongicide, a mis en évidence une fibrose plus importante du chorion avec 

aplatissement total de l’épithélium (il forme complétement un trait), une diffusion et 
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accumulation des toxiques dans les cellules, en coséquence une destruction, une lyse 

cellulaire et l’apparition des nécroses et également des apoptoses.  

 

 

III. Discussion 

 

         L’hépatopancréas est considéré comme l’un des organes les plus importants impliqués 

dans la détoxification des xénobiotiques, chez les gastéropodes (Ismert et al., 2002), toute 

atteinte de son intégrité aura pour conséquence des perturbations de son fonctionnement. De 

ce fait, l’exposition aux polluants peut causer des altérations cytologiques et ultrastructurales 

très importantes au niveau de la glande digestive (Frías et al., 2008).Ces altérations peuvent 

être utilisées en tant que bio marqueurs d’exposition aux métaux (Amaral et al., 2004). 

 

         L’examen histologique de de Helix aspersa traité par le cadmium, le fongicide et leur 

mixture a mis en évidence des altérations en réponse à tous les traitements, ce qui témoigne de 

l’effet toxique des deux produits testées. A la première durée de traitement, l’épithélium est 

relativement conservé chez les traités par le cadmium, fongicide et leur mixture avec 

dilatation ou atrophie des acini, une diminution du nombre des cellules digestives et 

prolifération des cellules excrétoires. Ces résultats sont en accord avec ceux de Włostowski et 

al., (2014), qui n’ont observé aucun changement histopathologique (nécrose) dans l'intestin de 

tous les escargots testés, et aussi ceux de Radziun et al., (2011), qui n’ont signalé aucun effet 

cytotoxique significatif sur les cultures cellulaires de mammifères traités par les NPs d’Al2O3. 

 

         Cette prolifération des cellules du tissu conjonctif était également liée au Cu et au Fe, et 

a déjà été signalé chez les bigorneaux (gastéropodes marins) après leur exposition au Cu et Zn 

(Soto et al., 1999). Une explication possible de cet événement est l’existence de granules de 

Fe et de Cu dans les cellules de dégénérescence (Haszprunar 1996), et le rôle de ces cellules 

dans la formation de détoxication de l'hémocyanine et des métaux, ce qui signifie que ces 

cellules (rhogocytes) peuvent réagir rapidement et plus tôt que les cellules épithéliales à 

calcium lorsqu'ils sont exposés à des niveaux élevés d'exposition au Fe et au Cu dans 

l'environnement (Luchtel et Deyrup-Olsen 2001). 

 

         Dès 30 jours de traitement, nous avons mis en évidence une hypertrophie cellulaire, une 

dégénérescence des cellules digestives, une prolifération des cellules excrétoires, un 



 
99 Chapitre 5 : Etude histopathologique 

élargissement de la lumière tubulaire et une diminution de la hauteur de l’épithélium 

accompagnée par fibrose de chorion. Ces résultats corroborent avec ceux de Chabicovsky et 

al., (2003) ont mis en évidence une hypertrophie des cellules excrétoires des escargots soumis 

à des polluants métalliques, et ce de Ataila, (2017) qui a noté une prolifération des cellules 

excrétrices et une dégénérescence des cellules digestives chez les escargots exposés aux 

différentes concentrations de poussières métalliques ainsi que chez les escargots placés sur le 

site industriel. La perte des cellules digestives semble être une réponse générale après une 

exposition aux métaux lourds chez les gastéropodes terrestres et elle est reliée principalement 

à la détérioration du processus digestif provoqué par la présence des particules métalliques 

(Zaldibar et al., 2008; 2007). D’un autre coté selon Marigomez et al., (1996,1998) la 

prolifération des cellules excrétrices et les changements dans leur proportion après exposition 

chronique à des polluants semblent être une réponse générale chez les mollusques. 

 

         D’un autre côté, L’observation des coupes réalisées au niveau de l’hépatopancréas des 

escargots exposé au cadmium et/ou au fongicide durant 90 jours, a mis en évidence une 

fibrose importante du chorion avec aplatissement total de l’épithélium avec dilatation des 

vaisseaux, diffusion des toxiques dans les cellules, une destruction et lyse cellulaire. Nous 

avons également révélé l’accumulation de nombreuses particules de couleur différentes (jaune 

chez les traités par le fongicide et bleue chez les traités par le cadmium) confirmant ainsi la 

grande capacité de bioaccumulation de l’espèce étudiée. Nos résultats corroborent ceux de 

Kruatrachue et al., (2011) qui ont mis en évidence l’accumulation de granulés noirs de taille 

variable au niveau de la glande digestive de Pomacea canaliculata après exposition aux 

sédiments contaminés par les ETM. D’après Amarel et al., (2014) , ces particules sont des 

dépôts métalliques présents dans les cellules du tissu conjonctif et qui sont absents dans les 

cellules calciques de l'épithélium de la glande digestive. Et encore, nous avons mis en 

évidence la présence de corps condensés sphériques de tailles importantes. Selon Włostowski 

et al., (2014)  la présence de ces corps sphériques dans les cellules de la glande intestinale des 

Hélix promatia est expliqué par le démarrage de la mort cellulaire programmée (apoptose). 

Pareillement, Thit et al., (2013, 2015) indiquent que le traitement de Xenopus laevis perles 

NPs de Cu provoque une apoptose des cellules épithéliales rénales. L’apoptose et la nécrose 

sont considérées comme des mécanismes de réponses sévères liés à la toxicité d’aluminium 

chez les rats (Brenner, 2002). 
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IV. Conclusion 

 

         La métabolisation des xénobiotiques est une étape importante de leur élimination et 

donc de notre survie dans un environnement riche en composés potentiellement toxiques. Or 

ce système métabolique qui doit gérer des dizaines de milliers de molécules est, par 

économie, imparfait. Qui plus est, il génère des métabolites réactifs qui constituent une étape 

nécessaire mais très éphémère de ces voies biologiques. Ces intermédiaires réactifs peuvent se 

lier à des macromolécules et entraîner une toxicité. Ainsi, à chaque mise en jeu du système 

métabolique de détoxication, il y a production très transitoire de molécules réactives qui ne 

sont pas un danger réel si elles ne sont générées que peu de fois, mais qui peuvent le devenir 

si ces processus adaptatifs se répètent souvent (à long terme). De ce fait, notre système de 

détoxication transforme un danger immédiat en un danger retardé. 

         D’après nos résultats histopathologiques, nous pouvons conclure que l’effet du cocktail 

cadmium/fongicide sur le tissu hépatopancréatique, est plus important en terme des altérations 

observés, comparé à celui du cadmium seul ou de fongicide seul. Ce qui témoigne de la 

dangerosité et la toxicité des mixtures des polluants à l’échelle tissulaire. 

         L’exposition chronique de ces organismes sentinelles au cadmium ou/et de fongicide, 

provoquent de sérieuses anomalies causé par l’accumulation de ces produits au niveau 

cellulaire, confirmant ainsi le phénomène de la toxicité à long terme.  
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          Dans leur environnement naturel, les escargots assimilent les contaminants par contact 

(avec des substrats variés tels que le sol, les lixiviats du sol et la litière végétale), par ingestion 

(de plantes et de sol), de même que par les voies respiratoires (Coeurdassier et al., 2001).  

         Les risques encourus par ces organismes terrestres dépendent de la durée d’exposition 

au toxique et de l’importance des dommages physiologiques (diminution du taux de 

croissance, de reproduction ou de survie) et biochimiques engendrés (Van Straalen, 1994). 

         Nous avons choisi d’évaluer la toxicité du cadmium, d’un fongicide à base de cuivre et 

de leurs mixtures traités par voie orale, sur un bioindicateur de pollution l’escargot terrestre 

Helix aspersa, les expérimentations sont menées durant 15 (aigue), 30 (sub-aigüe) et 90 jours 

(chronique). L’objectif principal de cette étude est de montrer que le cocktail 

cadmium/fongicide peut provoquer un stress oxydant à très faibles doses et d’attirer 

l’attention aussi sur le facteur temps, qui est très souvent négligé. 

         En conclusion, il apparaît clairement que l’escargot Hélix aspersa est un excellent 

bioindicateur environnementale, il est particulièrement sensible à une pollution par ce 

fongicide et/ou le cadmium. Cette sensibilité s’est manifestée par des altérations dans le 

développement des escargots à travers la diminution de la masse corporelle et du poids de 

l’hépatopancréas. 

         D’un autre côté, nous avons mis en évidence une perturbation du métabolisme globale à 

travers une baisse du taux des protéines et une augmentation du taux des glucides et des 

lipides. Cependant, ces perturbations sont beaucoup plus marquées chez les escargots traités 

par le mélange Cd/fongicide. 

         Concernant les biomarqueurs du stress oxydant, le cadmium et/ou le fongicide 

provoquent une diminution du taux de GSH et une induction de MDA qui confirme une 

péroxydation lipidique traduisant une dégradation de la membrane cellulaire. En plus, 

l’activité AChE est inhibée en présence de ces contaminants, cette inhibition est beaucoup 

plus importante chez les mixtures. 

         Ainsi, le cadmium semble plus toxique lorsqu’il est combiné avec un fongicide à base 

de cuivre sur ces organismes bioindicateurs, cette toxicité dépend de la durée d’exposition, 

nos résultats montrent qu’après 90 jours de traitement, les valeurs sont plus significatives. Et 
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ces dernières valeurs ont été confirmées par l’étude prédictive réalisée par la méthode de gris 

(Grey model 1, N), sur les paramètres physiologiques et biochimiques d’Hélix aspersa.  

         Concernant les altérations tissulaires, nos observations mettent en évidence des 

anomalies plus graves chez l’escargot exposé à la mixture qu’au cadmium ou fongicide seul, 

aussi une accumulation des deux toxiques est remarquée après traitement de 90 jours, ce qui 

témoigne de la gravité de la toxicité à long terme.  

Si la plupart des objectifs définis au début de ce manuscrit sont atteints, certaines études ont 

soulevé quelques limites amenant des perspectives à ce travail : 

 Une des perspectives prioritaire est de réaliser des dosages des métallothionéines et 

d’autres biomarqueurs (GPX, SOD) afin d’affiner la compréhension des mécanismes 

du métabolisme de ces métaux (Cd et Cu). 

 établir une étude comparative entre plusieurs voies de traitement et déterminer quelles 

source(s) et voie(s) d’exposition conduisent à une toxicité du cocktail 

cadmium/fongicide chez l’escargot.  

 Il serait souhaitable de déterminer quelles peuvent être les conséquences sur les 

escargots d’une exposition cumulée à l’ensemble de cadmium/fongicide ou d’autres 

pesticides au cours de leur cycle de vie (œufs, juvéniles, sub-adultes et adultes). Cette 

étude s’approcherait encore un peu plus du risque réel encouru par les organismes 

vivant dans la nature et permettrait de mettre en évidence d’éventuelles interactions 

entre les contaminants environnementaux (synergie, antagonisme). 
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Annexe 1. Tableaux de la réalisation de la gamme d’étalonnage 

 

Annexe 1.1.  Tableau de réalisation de la gamme d’étalonnage pour le dosage des 

protéines hépatopancréatiques. 

 

Tubes 1 2 3 4 5 6 

Solution mère de BSA (µg) 0 20 40 60 80 100 

Eau distillée (µl) 100 80 60 40 20 0 

BBC (ml) 4 4 4 4 4 4 

 

Annexe 1.2. Tableau de réalisation de la gamme d’étalonnage pour le dosage des 

glucides hépatopancréatiques. 

 

Tubes 1 2 3 4 5 6 

Solution mère de glucose (µl) 0 20 40 60 80 100 

Eau distillée (µl) 100 80 60 40 20 0 

Anthrone (ml) 4 4 4 4 4 4 

 

Annexe 1.3. Tableau de réalisation de la gamme d’étalonnage pour le dosage des lipides 

hépatopancréatiques. 

 

Tubes 1 2 3 4 5 6 

Solution mère de lipides (µl) 0 20 40 60 80 100 

Solvant éther/chloroforme 

(1V/1V) (µl) 

100 80 60 40 20 0 

Vanilline (ml) 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5 
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Annexe 2 : Valeurs prédictives du poids des escargots 

 

 

Annexe 2.1. Valeur prédictive du poids des escargots témoins. 

 

 

Annexe 2.2. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cadmium à 200µg/l. 

 

 

Annexe 2.3. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cadmium à 400µg/l. 

 

 

Annexe 2.4. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cadmium à 800µg/l 



 

 

Annexe 2.5. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le fongicide à 0.5g/l. 

 

 

Annexe 2.6. Valeurs prédictives du poids des escargots traités par le fongicide à 1g/l. 

 

 

Annexe 2.7. Valeurs prédictives du poids des escargots traités par le fongicide à 2g/l. 

 

 

Annexe 2.8. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cocktail 

cadmium/fongicide (200µg + 0.5g). 



 

Annexe 2.9. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cocktail 

cadmium/fongicide (400µg + 1g). 

 

Annexe 2.10. Valeur prédictive du poids des escargots traités par le cocktail 

cadmium/fongicide (800µg + 2g). 

 

Annexe 3 : Valeurs prédictives du poids de l’hépatopancréas 

 

Annexe 3.1. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots témoins. 

 

Annexe 3.2. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

cadmium à 200µg/l.  



 

Annexe 3.3. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

cadmium à 400µg/l. 

 

Annexe 3.4. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

cadmium à 800µg/l. 

 

Annexe 3.5. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

fongicide à 0.5g/l. 

 

 

Annexe 3.6. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

fongicide à 1g/l 



 

Annexe 3.7. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par le 

fongicide à 2g/l. 

 

Annexe 3.8. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par la 

mixture cadmium/fongicide (200µg + 0.5g). 

 

Annexe 3.9. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par la 

mixture cadmium/fongicide (400µg + 1g). 

 

Annexe 3.10. Valeur prédictive du poids de l’hépatopancréas des escargots traités par la 

mixture cadmium/fongicide (800µg + 2g). 

 



Annexe 4 : Valeurs prédictives du taux des protéines totales. 

 

 

Annexe 4.1. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots témoins. 

 

Annexe 4.2. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cadmium à 200µg/l. 

 

Annexe 4.3. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cadmium à 400µg/l. 

 

Annexe 4.4. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cadmium à 800µg/l. 



 

Annexe 4.5. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

fongicide à 0.5g/l. 

 

Annexe 4.6. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

fongicide à 1g/l. 

 

Annexe 4.7. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

fongicide à 2g/l. 

 

Annexe 4.8. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cocktail cadmium/fongicide (200µg + 0.5g). 



 

Annexe 4.9. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cocktail cadmium/fongicide (400µg + 1g). 

 

Annexe 4.10. Valeur prédictive du taux des protéines totales des escargots traités par le 

cocktail cadmium/fongicide (800µg + 2g). 

 

Annexe 5 : Valeurs prédictives du taux de GSH. 

 

Annexe 5.1. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots témoins. 

 

Annexe 5.2. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le cadmium à 

200µg/l. 



 

Annexe 5.3. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le cadmium à 

400µg/l. 

 

Annexe 5.4. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le cadmium à 

800µg/l. 

 

Annexe 5.5. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le fongicide à 0.5g/l. 

 

 

Annexe 5.6. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le fongicide à 1g/l. 



 

Annexe 5.7. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par le fongicide à 2g/l. 

 

Annexe 5.8. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (200µg + 0.5g).  

 

Annexe 5.9. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (400µg + 1g). 

 

Annexe 5.10. Valeur prédictive du taux de GSH des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (800µg + 2g). 

 

 



Annexe 6 : Valeurs prédictives du taux de MDA.  

 

Annexe 6.1. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots témoins.    

 

Annexe 6.2. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le cadmium à 

200µg/l. 

 

Annexe 6.3. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le cadmium à 

400µg/l. 

 

Annexe 6.4. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le cadmium à 

800µg/l. 



 

Annexe 6.5. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le fongicide à 0.5g/l. 

 

Annexe 6.6. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le fongicide à 1g/l. 

 

Annexe 6.7. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par le fongicide à 2g/l. 

 

Annexe 6.8. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (200µg + 0.5g). 



 

Annexe 6.9. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (400µg + 1g). 

 

Annexe 6.9. Valeur prédictive du taux de MDA des escargots traités par la mixture 

cadmium/fongicide (800µg + 2g). 

 

Annexe 7 : Valeurs prédictives de l’activité AChE. 

 

Annexe 7.1. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots témoins 

 

Annexe 7.2. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le cadmium à 

200µg/l. 



 

Annexe 7.3. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le cadmium à 

400µg/l. 

 

Annexe 7.4. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le cadmium à 

800µg/g. 

 

Annexe 7.5. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le fongicide à 

0.5g/l. 

 

Annexe 7.6. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le fongicide à 1g/l. 

 



 

Annexe 7.7. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par le fongicide à 2g/l. 

 

Annexe 7.8. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par la mixture (200µg 

+ 0.5g). 

 

Annexe 7.9. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par la mixture (400µg 

+ 1g). 

 

Annexe 7.10. Valeur prédictive de l’activité AChE des escargots traités par la mixture (800µg 

+ 2g). 

 



 

 

 

Résumés 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

         La présence de substances non naturelles dans l’environnement augmente 

proportionnellement à leur utilisation par l’Homme. Ainsi le développement de l’agriculture 

aura très certainement pour conséquence une augmentation de la concentration de pesticides 

et de produits chimiques dans l’air, les eaux et les sols. Ils pourront donc atteindre les 

écosystèmes. Dans cette étude nous nous sommes intéressés aux effets d’un fongicide à base 

de cuivre, du cadmium et de leur mixtures sur des organismes bio-accumulateurs et bio-

indicateurs de la pollution : l’escargot Hélix aspersa. Nous avons choisi trois durées de 

traitement : Aigue (15 jours), sub-aigue (30 jours) et chronique (90 jours). Après chaque 

durée de traitement, nous avons pesé le poids de l’animal et de l’hépatopancréas (Paramètres 

physiologiques). Nous avons ensuite évalué les paramètres biochimiques (les protéines, 

lipides et glucides), les paramètres non enzymatiques (GSH et MDA) et enzymatique (AChE). 

Les premiers résultats montrent que la présence de cadmium et/ou de fongicide provoquent 

une inhibition de croissance des animaux traités, ainsi réduisent le poids de la glande 

digestive.  

         De plus des perturbations plus significatives sont également notées dans la composition 

biochimique de l’hépatopancréas de Helix aspersa (glucides totaux, lipides totaux et en 

protéines totales) après traitement à la mixture cadmium/fongicide. Le suivi des biomarqueurs 

du stress oxydant montre des perturbations suite à la contamination par ces polluants. Nous 

avons, mis en évidence une induction de MDA ainsi qu’une déplétion du taux de GSH, 

témoignant de la survenue d’une peroxydation lipidique. Enfin, le cadmium, le fongicide à 

base de cuivre et leur mixture inhibe de façon significative l’activité AChE. 

         D’après les résultats prédictifs obtenus suite à la modélisation de valeurs prédictives, en 

utilisant l’outil PYTHON et le modèle Grey GM (1, N), il apparait clairement que l’évolution 

des paramètres physiologiques et biochimiques est similaire à l’évolution de nos résultats. 

L’aspect histologique de l’hépatopancréas a permis d’illustrer les atteintes tissulaires de 

l’exposition au cadmium et/ou au fongicide, qui se manifestant par une hypertrophie 

cellulaire, une diminution de la hauteur de l’épithélium accompagnée par fibrose de chorion, 

des apoptoses des cellules et une présence de particules confirmant ainsi la bioaccumulation 

de ces deux toxiques. 

Mots clés : Pollution, métaux lourds, cadmium, fongicide, Helix aspersa, bio-indicateurs. 

 

Résumé Français 



        

 

        The presence of unnatural substances in the environment increases in proportion to their 

use by humans. Thus, the development of agriculture will most certainly result in an increase 

in the concentration of pesticides and chemicals in the air, water and soil. They will be able to 

reach ecosystems. 

         In this study, we were interested on the effects of a copper fungicide, cadmium and their 

mixtures on bio-accumulators and bio-indicators of pollution: the snail Helix aspersa. We 

chose three treatment times: Acute (15 days), sub-acute (30 days) and chronic (90 days). After 

each treatment period, we weighed the weight of the animal and of hepatopancreas 

(physiological parameters). Then we evaluated the biochemical parameters (proteins, lipids 

and carbohydrates), the parameters non-enzymatic (GSH and MDA) and enzymatic (AChE).  

The first results show that the presence of cadmium and / or fungicide causes a growth 

inhibition of the treated animals, thus reduce the weight of the digestive gland. 

         In addition, the most significant disturbances are also noted in the biochemical 

composition of the hepatopancreas of Helix aspersa (proteins, lipids and carbohydrates) after 

treatment with the cocktail cadmium / fungicide. The monitoring of biomarkers of oxidative 

stress shows disturbances due to contamination by these pollutants. We have demonstrated 

induction of MDA and a depletion of GSH, demonstrating the occurrence of lipid 

peroxidation. Finally, cadmium, copper fungicide and their mixture significantly inhibit 

AChE activity. 

         Based on predictive results from predictive modeling, using the PYTHON tool and the 

Grey model (1, N), it is clear that the evolution of morphometric and biochemical parameters 

is similar to the evolution of our results. 

         Histopathology aspect of the digestive gland of hepatopancreas has illustrated the tissue 

damage from exposure to cadmium and / or fungicide, which manifested by cellular 

hypertrophy, a decrease in the height of the epithelium accompanied by fibrosis of chorion, 

apoptosis of the cells and a presence of particles thus confirming the bioaccumulation of these 

two toxins. 

Key words: Pollution, heavy metals, cadmium, fungicide, Helix aspersa, bioindicators. 

 

Résumé Anglais 



 

 

 

سيؤدي الزراعة تطوير فإن وبالتالي البشر قبل من استخدامها مع يتناسب بما البيئة في الطبيعية غير المواد وجود يزداد  

بالتأكيد إلى زيادة تركيز مبيدات الآفات والمواد الكيميائية في الهواء والماء والتربة و سيكونون قادرين على الوصول إلى 

  النظم البيئية.

:  قمنا في هذه الدراسة بالتحقيق في آثار مبيد فطريات النحاس والكادميوم ومخاليطهما على المكونات البيولوجية للتلوث

.Hélix aspersa الحلزون 

 بوزن قمنا ، علاج فترة كل بعد (يومًا 90) ومزمنة( يومًا 30) الحاد دون ،( يومًا 15) حادة: للعلاج مرات ثلاث اخترنا لقد

الأنزيمية غير المعلمات ،( والكربوهيدرات والدهون البروتينات) البيوكيميائية المعلمات بتقييم قمنا ثم والكبد الحيوان        

.(AChE) وأنزيمي (GSH و MDA)  

 وزن تقليل وبالتالي ، المعالجة الحيوانات نمو تثبيط يسبب الفطريات مبيد أو/  و الكادميوم وجود أن الأولى النتائج تظهر

للكبد الحيوي الكيميائي التركيب في أهمية أكثر اضطرابات لوحظت ، ذلك إلى بالإضافة  . الهضمية الغدة  

MDA لـ تحريضًا أظهرنا لقد. الملوثات هذه تلوث بعد اضطرابات يظهر الأكسدة من الحيوية المؤشرات رصد بالإضافة  

.GSH لمستوى استنفاد إلى دهني بيروكسيد حدوث على يدل مما ،  .  

AChE النشاط يثبط ومزيجها النحاسية للفطريات والمبيد الكادميوم فإن ، وأخيرا  

 

الحيوية اللولب المتغيرات ، الفطريات مبيد ، الكادميوم ، الثقيلة المعادن ، التلوث: المفتاحية الكلمات   
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