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Résumé : Les mycotoxines sont des produits métaboliques secondaires des champignons. Ils sont de nature
toxique, cancérigéne et mutagéne et constituent une menace sérieuse pour la santé des humains et des animaux,
provoquant des maladies graves, voire la mort. Les méthodes rapides, simples et peu colteuses de détection des
mycotoxines sont d'une immense importance et trés demandées dans l'industrie alimentaire et des boissons, ainsi
que dans l'agriculture et la surveillance environnementale. A cette fin, les bandelettes immunochromatographiques
a flux latéral (ICST) ont été utilisées. été largement utilisé dans la sécurité alimentaire et la surveillance
environnementale. La littérature a ce jour décrivant le développement des ICST pour la détection de différents types
de mycotoxines en utilisant différents nanomatériaux, tailles de nanoparticules et réplicats a été examinée dans le
but d'identifier les déterminants les plus importants de la limite de détection (LOD). Il s’avere que la taille des
particules et le type de matériaux contribuent de maniere significative a la détermination de la LOD. Les tailles de
nanoparticules utilisées dans la plupart des études se situent entre 15 et 45 nm et il a été démontré que les ICST a

base de nanoparticules d'or présentent la LOD la plus faible. Les perspectives de développement futur potentiel
pour réduire les LOD des ICST sont également discutées.

Mots clés : nanoparticules ; la taille des particules; les mycotoxines ; I'aflatoxine; toxines fusarium

1. Introduction

Les mycotoxines sont des métabolites secondaires naturels toxiques produits par des champignons,
par exemple Aspergillus et Fusarium, que I'on trouve couramment sur les produits agricoles au champ
ou pendant le stockage. Ces toxines provoquent des intoxications alimentaires et alimentaires, et
beaucoup sont cytotoxiques, cancérigénes, mutagenes ou immunosuppressives [1,2]. L'aflatoxine est
produite par Aspergillus (A.) flavus et A. parasiticus et existe sous trois types principaux : B1, B2, G1, et
ses effets dangereux ont été bien documentés [1]. Les toxines de Fusarium sont produites par Fusarium
et sont classées en trois grands groupes : la zéaralénone (ZEN), les fumonisines et les trichothécenes
[2]. Le ZEN est un composé cestrogénique non stéroidien ayant un effet cestrogénique toxique, détruisant
le systeme reproducteur des animaux, entrainant par exemple un syndrome cestrogénique chez le porc,
malgré sa faible toxicité apres administration orale [3]. Les fumonisines ont une forte similitude structurelle
avec la sphinganine et provoquent des effets toxiques sur les cestrogenes qui peuvent conduire au
cancer [4]. Les fumonisines peuvent étre divisées en quatre sous-groupes principaux, A, B, C et P, et un
sous-type de fumonisine B, la fumonisine B1 (FB1), est la plus toxique et la plus abondante de toutes les
fumonisines [5]. Les trichothécénes sont une classe de sesquiterpénes et ont également des effets
toxiques sur les cestrogénes sur les performances de reproduction des animaux et des humains. Les
trichothécenes comportent quatre sous-groupes principaux : A, B, C et D, et le sous-type de trichothécénes
A (T-2) est le plus courant, présentant un danger potentiel pour la santé humaine dans le monde entier [6].

Les mycotoxines apparaissent généralement dans les cultures et les produits alimentaires tels que le mais, le

sorgho, le blé, I'avoine, le riz, le soja, le tournesol, les graines de coton, les piments, le poivre noir, la coriandre, le curcuma,

Appl. Nano2022 , 3, 91-101. https://doi.org/10.3390/applnano3020006

https://www.mdpi.com/journal/appinano


https://doi.org/10.3390/applnano3020006
https://doi.org/10.3390/applnano3020006
https://doi.org/10.3390/applnano3020006
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
https://www.mdpi.com/journal/applnano

Machine Translated by Google

Appl. Nano 2022, 3

92

le gingembre, I'arachide, la pistache, 'amande, la noix, la noix de coco, la noix du Brésil, les fruits secs de
la vigne, le vin et le jus de raisin et la liqueur de riz, principalement en raison de la teneur élevée en
humidité et des températures propices a la croissance des champignons [7]. Le séchage au champ est
une pratique acceptée depuis le début de I'agriculture commerciale, mais il dépend du soleil et du vent, et
un séchage mécanique est souvent nécessaire pour réduire la teneur en humidité d'une culture a 12-14
% afin de ralentir la croissance des champignons [8]. La teneur en humidité et la concentration en
mycotoxines des grains sont mesurées en continu, depuis la récolte des grains jusqu'a leur vente aux
consommateurs [9]. Les méthodes quantitatives les plus courantes sont les tests au four manuel et les
tests avec humidimetre [10]. En raison des risques pour la santé humaine et animale, des autorités telles
que la Commission européenne ou la US Grain Inspection, Packers and Stockyards Administration
(GIPSA) ont tenté de résoudre le probleme des mycotoxines en adoptant des limites réglementaires.

Des réglementations sont en vigueur, par exemple, pour les aflatoxines et les toxines fusarium dans certaines
denrées alimentaires (CE 1881/2006) [11], et il existe des recommandations concernant les niveaux maximaux de
mycotoxines dans les aliments pour animaux (CE (2006/576/CE)) [12]. Parmi les aflatoxines, I'aflatoxine B1 (AFB1)
est la plus toxique en tant que puissant cancérigéne et de nombreux pays ont mis en ceuvre des limites maximales
de résidus (LMR) d'AFB1 [13]. En Chine, la « GB 2761-2017 Food Mycotoxin Limit » fixe strictement la LMR d’AFB1
dans le blé, la farine de blé, le mais et la farine de mais a 20 ng/mL [13]. Parmi toutes les toxines fusarium, les ZEN
sont les plus fortement associés a des effets toxiques chroniques et mortels chez les animaux et les humains [5,6].
En ltalie, la LMR de ZEN dans les céréales et produits céréaliers est de 100 ng/mL [14], et de 50 ng/mL en Australie
[15].

Actuellement, les plateformes de tests portables rapides pour la détection et la quantification des
mycotoxines potentiellement dangereuses dans la production alimentaire et des boissons sont trés
limitées. Les techniques les plus utilisées pour détecter les AFL sont la chromatographie sur couche
mince (CCM) et la chromatographie liquide haute performance (HPLC). Cependant, ces méthodes
nécessitent une préparation approfondie des échantillons, des instruments colteux et une opération
professionnelle. Alternativement, un test immuno-enzymatique (par exemple ELISA) a été développé avec
succes pour les AFL [16]. Cependant, I'ELISA nécessite également des étapes d'incubation et de lavage
qui sont principalement confinées aux laboratoires [17]. Ainsi, il existe un besoin de techniques de test
rapides, rentables et précises pour la détection définitive des empreintes digitales des marqueurs de
maladies et environnementaux a de faibles concentrations.

Les technologies telles que les lecteurs de microplaques sont basées sur des méthodologies approximatives
« non tragables » et reposent sur une préparation et un nettoyage fastidieux des échantillons [18,19]. Les techniques
de tests existantes , telles que les tests immunitaires et moléculaires, par exemple les approches ELISA et de
réaction en chaine par polymérase, permettent une détection précise et sensible des mycotoxines [ 19-21].
Cependant, ces méthodes demandent beaucoup de travail et de temps (nécessitant normalement des dizaines de
personnes et plusieurs heures) [20-23].

Les méthodes alternatives et plus rapides ne sont pas précises et donnent souvent des résultats faussement
positifs/négatifs [24]. Il existe donc un besoin de techniques de test rapides, rentables et précises pour la détection
des mycotoxines afin de garantir la sécurité et la qualité des aliments. La microfluidique , le laboratoire sur puce, la
nanospectroscopie intelligente, le laboratoire dans une fibre et les technologies de capteurs font partie des interfaces
technologiques clés qui ont été optimisées de la micro a la nano- échelle [24-26]. Les technologies de laboratoire
sur puce microfluidique/optofluidique sont une solution couramment utilisée pour la détection des mycotoxines, en
particulier les tests sur le lieu d'intervention ; intégrer des modules fonctionnels couramment utilisés dans les
laboratoires sur une petite puce, pour les tests de biomarqueurs [ 26,27]. La technologie offre une caractéristique
unique d’un rapport surface de détection/volume élevé pour un temps d’analyse court, permettant des tests de
diagnostic complexes [27,28]. Cependant, les « goulots d'étranglement d'interconnexion et de lecture » et I'évacuation
de la chaleur sont deux défis largement reconnus limitant les performances [29].

Les bandelettes immunochromatographiques a flux latéral (ICST) ont regu une attention croissante pour
I'analyse qualitative et quantitative dans différents domaines [17]. Par exemple, les bandelettes de désoxynivalénol
de Neogen Corp ont été largement utilisées dans le domaine de la sécurité alimentaire et de la surveillance
environnementale [30]. Les structures sandwich sont généralement utilisées dans la détection a grande échelle,
tandis que les immunoessais sensibles a base magnétorésistive géante sont utilisés pour la détection multiplex des mycotoxine
Différents nanomatériaux ont été conjugués a des anticorps pour améliorer les limites de détection
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Cependant, ces détections ne fournissent que des résultats qualitatifs (positifs ou négatifs) ou semi-
quantitatifs de la concentration en analyte, et les ICST ne pouvaient pas satisfaire aux exigences des
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spécificité pour la détection et la quantification des mycotoxines (normalement 1 a 20 ng/ pour la
détection de I'aflatoxine B1 dans l'alimentation des porcs [7]. Liao et Li (2010) ont ensuite consacré
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nanoparticule, taille des particules (nm), nombre de répetitions et année (Tableau 1).
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v
10: Aflatoxin B1, all gold
nanoparticles. (0.32 pg/mL)

-
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5: Zearalenone, Gold,
5: Fumonisin B1. All gold silver, carbon nano
nanoparticles.(0.1 ng/mL, particles (0.07 ng/mL)

Figure 1. Hiérarchie des analyses des articles traitant des limites des différentes mycotoxines.

Figurénplysecstatistine e e AN RN sy afetna ttchaiatraitandessiainites derodifféankes\Wallisotoxines

test de somme), le test de Dunn (post-hoc) et la régression multilinéaire ont été utilisés pour analyser la
parametres déterminants significatifs de la LOD.
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Tableau 1. Papiers avec limite de détection des mycotoxines.

! . ) Standard Coefficient de LOD .
Taper Particule Taille (nm) Année Reéplique Déviations Variation (%) (ng/m) Référence
Or n/A 2013 n/A n/A n/A 0,1 [dix]
Or + téléphone 14 2019 6 0,01 2.7 0,3 [36]
Or 45 2015 6 0,09 9h47 0,00032 [37]
Or n/A 2014 n/A n/A n/A 0,03 [38]
AFB1 Or + téléphone 30 2019 6 n/A 1,5 2 [39]
Or 25 2006 11 0,44 10.4 25 [40]
Or n/A 2013 3 n/A n/A 2 [41]
Or + téléphone n/A 2019 9 niA n/A 2 [42]
Or + téléphone 1.4 2017 5 niA niA 3 [43]
Or + téléphone 40 2013 5 niA niA 5 [44]
Or n/A 2007 12 0,3 6,67 0,1 [45]
Or na 2014 5 0,18 6,01 0,12 [46]
FB1 Or 30 2017 3 n/A n/A 0,6 [47]
Or 20 2020 na na na 2,5 [48]
Or 40 2014 3 0,9 10,6 5 [49]
Or 25 2017 3 0,16 6.2 0,07 [50]
Or 17 2020 5 0,09 4.9 0,25 [51]
ZEN Argent n/A 2018 3 n/A n/A 0,25 [52]
Argent 15 2018 dix 0,22 4,85 0,58 [53]
Carbone 190 2016 3 0,05 3,79 12 [54]
Or n/A 2019 2 n/A n/A 0,08 [55]
Or 30 2017 3 n/A n/A 0,1 [56]
T-2 Argent n/A 2015 n/A n/A n/A 0,9 [57]
Argent 45 2017 niA niA n/A [58]
Carbone 120 2017 niA niA n/A 513 [59]

Remarque : na signifie sans objet/inconnu.

3. Résultats

Le tableau 1 présente une ventilation de I'analyse des 25 articles évalués par des pairs identifiés,
selon l'espéce de mycotoxine, la nanoparticule utilisée et la taille des nanoparticules,
répliques et, le cas échéant, la LOD signalée.

Les plages des limites de détection sont représentées sur la figure 2, selon (a) différents
mycotoxines et (b) différentes ICST a base de nanoparticules, dans le but d'élucider lesquelles
I'un d'eux a généralement une limite de détection basse. La figure 2a indique que 40 % des articles
s'est concentré sur I'Aflatoxine B1, qui est la mycotoxine la plus étudiée. 20% supplémentaires des articles
portaient sur la Fumonisine B1, 20 % des articles portaient sur la Zéaralénone et 20 % des
les articles portaient sur le Trichothécéne-A. La figure 2b indique que les nanoparticules d'or sont les
nanoparticule la plus fréequemment étudiée dans la littérature examinée.

La figure 3 présente la chronologie de la LOD pour (a) quatre mycotoxines et (b) le type de
nanoparticules, dans les 25 articles de 2006 a 2021. Les graphiques de la figure 3 montrent un effet positif
tendance dans le temps, avec un pic en 2017 pour les deux parameétres. Les résultats indiquent que, méme si
il y a eu un intérét croissant pour la détection des mycotoxines au fil des années 2006 a 2021,
la LOD n’a pas diminué de maniére significative au cours de la période. Nanoparticules a base d'or
ont été les plus populaires dés le départ. Il y a notamment eu un intérét accru pour

matériaux alternatifs ces derniéres années, méme s'ils n'ont pas produit d'impact significatif
réduction de la LOD.
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Zéaralénone etaTelr&o.thgcgne_- son res,pec{le\l/emen?'ée %% 8 1%30, 38 r?g%mE ?? Ea ?o%aﬁépge la
PSSR0 GUBTR SN SRR LE JaHER R SRRIE ISR RIS 5 (g OD par rapport a la taile des LOD
différents types de nanoparticules dans les 19 articles. On peut voir que les données sont principalement
regroupées dans une plage de tailles de particules allant de 15 nm a 45 nm et de LOD de 0,1 a 5 ng/mL. Bien
que la figure 4b indique deux mesures aberrantes pour la zéara-lénone et le trichothécéne-A, d'autres mesures
de celles-ci relevent du groupe, et la figure 4b indique que ces valeurs aberrantes sont dues aux performances

relativement médiocres des dispositifs a base de nanoparticules de carbone.
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et réplication. La régression linéaire avait un R2 = 0,866, une taille de particule lors de la prédiction de la

LOD (R2 =0,904) et un type de particule lors de la prédiction de la LOD (R2 = 0,901).




Machine Translated by Google

Appl. Nano 2022, 3

97

4. Discussion

La figure 2a illustre les aflatoxines B1 les plus mentionnées. Il s’agissait de la fumonisine B1, de la
zéaralénone et du trichothécéne-A, par ordre décroissant. Les nanoparticules d'or sont le matériau le plus
étudié, comparé a I'argent et au carbone (Figure 2).

Les résultats indiquent qu’il y a eu un intérét croissant pour la détection des mycotoxines par ICST au
cours des années 2006 a 2021 (Figure 3). Cet intérét croissant est peut-étre di au développement des
nanotechnologies dans le contréle de la qualité des aliments stockés [60].

La majorité des articles a faible LOD impliquaient des nanoparticules d'or (Tableau 1). De plus, la LOD moyenne
de l'or est bien inférieure a celle des dispositifs a base de nanoparticules d’argent et de carbone. Il ressort
facilement des figures 4a et b que les tailles de la plupart des nanoparticules sont comprises entre 15 et 45 nm
et que leurs LOD sont relativement faibles. La gamme de tailles de nanoparticules la plus populaire pour la
détection des mycotoxines est celle des nanoparticules d'or comprises entre 15 et 45 nm (Figure 4). L'analyse
statistique montre que la taille des particules est le déterminant le plus important de la LOD (R2 = 0,904), le
second étant le type de particule. La taille des nanoparticules d’or et le rapport anticorps/nanoparticules d’or
peuvent étre contrélés avec précision. Dans le méme temps, leur faible toxicité a été confirmée dans les cellules
humaines et les champignons [61-63]. De plus, les ions argent se sont révélés toxiques pour le poisson zébre,
les bactéries et les cellules souches de souris [62-67]. Par conséquent, les nanonanoparticules d’or constituent
un meilleur choix pour les applications de bandelettes de test immunochromatographiques.

On constate également que la LOD de I'aflatoxine B1 est bien inférieure aux valeurs atteintes pour la
fumonisine B1, la zéaralénone et la trichothécéne-A. Cependant, les valeurs moyennes de la zéaralénone
et du trichothécene-A sont significativement influencées par les mesures basées sur les nanoparticules de
carbone (Figure 4a). Le type de mycotoxine n’est pas un déterminant important de la LOD (p = 0,118). Les
niveaux maximaux recommandés d'aflatoxine B1, de fumonisine B1, de zéaralénone et de trichothécene-A
dans les aliments pour animaux par les réglementations CE sont respectivement de 5, 500, 100 et 25 ng/
mL, et les valeurs déclarées pour la LOD des ICST se situent dans ces limites. .

Cette revue montre également que la LOD avec les systemes de lecture basés sur smartphone est
similaire a celle obtenue avec d'autres moyens (p = 0,153), bien que les données disponibles a ce jour soient
rares. L' application pour smartphone est une méthode prometteuse utilisée dans la détection de la concentration
quantitative de mycotoxines par bande immunochromatographique a flux latéral, et son développement
croissant fournira suffisamment de données dans la littérature pour comparer I'efficacité de la détection.

Les données présentées dans cet article datent de 2006 a 2021, mais la majorité date de 2013 a 2021.
Les figures 3a et b montrent que la LOD des mycotoxines n'a pas diminué de maniére continue au cours
des derniéres années. L'année n'est donc pas un déterminant de la LOD (p = 0,153).

De plus, la réduction de la LOD n'est peut-étre pas le seul objectif, car les LOD indiquées dans ce
document de synthése sont toutes conformes aux exigences de I'UE. Il est important de caractériser
pleinement les performances analytiques d’'une détection fiable des mycotoxines afin de comprendre sa
capacité et ses limites, et de garantir qu’elle est « adaptée a son objectif ». Par exemple, la LOD peut trés
bien se situer a une certaine concentration inférieure a la plage linéaire d'un test. Une approche traditionnelle
et typique pour estimer la LOD consiste a mesurer des répétitions, généralement n = 20, d'un calibrateur
zéro ou d'un échantillon blanc, a déterminer la valeur moyenne et I'écart-type, et a calculer la LOD comme
la moyenne +2 SD [68]. Pour établir ces paramétres, un fabricant utiliserait des nanoparticules d'or d'une
taille comprise entre 15 nm et 45 nm et testerait 20 répétitions d'échantillons pour augmenter la robustesse
et la confiance statistique de I'estimation.

La matrice d'échantillon complexe peut fortement supprimer le signal de réponse ICST, au détriment des
performances analytiques [69]. Pour répondre a ces limitations et défis, enrichir les échantillons et améliorer les
tests, les mycotoxines peuvent étre bioconjuguées avec des nanostructures multimodales pour le traitement
des échantillons (70-72). Les analytes présents dans un échantillon peuvent étre préconcentrés et/ou amplifiés
pour améliorer la limite de détection [69]. Différentes bandelettes uniques de mycotoxines ont été
commercialisées. |l est souvent observé que différentes mycotoxines coexistent dans un méme échantillon. La
détection multiplexée ajoute une nouvelle dimension pour augmenter I' efficacité des tests de mycotoxines [73].
Les matériaux actifs tels que les particules magnétiques, les points quantiques , les fluorophores et les
nanoparticules peuvent étre conjugués avec des anticorps pour améliorer les réponses ICST (64).
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