Lo L) Cbf jdal) il ) Ly gg——anl)
REPUBLIQUE ALGERIENNE DEMOCRATIQUE ET POPULAIRE

Ministere de I’enseignement supérieure et de la recherche scientifique.

Université Abou Bakr Belkaid - Tlemcen -

Faculté des sciences de la nature et de la vie et

sciences de la terre de ’univers.
Département de Biologie.
Filiere : sciences alimentaires.

Option : biologie de la nutrition.

' Composition phytochimique de crocus sativus et son intérét
nutritionnel.

Présenté par : Sous la supervision du :

Lousra Sarra. Dr. Guermouche / B. examinateur.
Pr. Azzi / Président.

Dr. Loukidi / B. encadreur.

Année universitaire : 2020/2021.




Wmmm

Je rends grace a Allah le tout puissant de nous avoir donné la santé, le courage
et la force la patience d’accomplir ce modeste travail, ¢ est un devoir agréable
d’exprimer en quelques lignes la reconnaissance que je dois a tous ceux qui ont

contribué de loin ou de prés a [’élaboration de ce travail.

Un grand merci a mon encadreur Dr Loukidi maitre de conférences pour avoir
dirigé ce travail, pour son sérieux et ses efforts pour nous avoir aidés conseiller

orienté. Je lui exprime mon profond respect et mes chaleureux remerciements.
Je remercie aussi les membres de jury :

Pr AZZI RACHID et Dr GUERMOUCHE BAYA, pour avoir accepté de présider

et d’examiner ce

travail. Je tiens a vous exprimer ma sincere reconnaissance et mon plus profond

respect.
Un grand merci également tous les enseignants de mon parcoure.

Ma profonde gratitude va a mes chers parents, que Je remercie de tout mon
coeur pour leur disponibilité, leur aide, leur dévouement et de la confiance qu’ils

ont toujours mis en moi.




C’est grdce a vous que je suis ici aujourd’hui, merci pour tous les efforts que

vous avez fourni.

Je remercie en fin tous ceux qui n’ont pas été cités dans ces quelques lignes et
qui ont contribués de pres ou de loin par leur aide au bon déroulement de ce

travail.




Citoeoe

A aide de Dieu tout puissant, je avoir pu réaliser ce modeste travail que je

dédie :

Mes tres chers parents qui m’ont offert leur amour et qui n’ont
Cessé de m’encourager et m’enseigner persévérance durant
toutes mes années d’études.

A Mon frére : Adem
Mes tres cheres sceurs : Ines et Sanaa et son mari.

A ma grande mére et mon grand-pére : Rabeha et Milod.

A la famille : Lousra et Houelef.

A mes amies : Adel et Amel.

A toute la promotion de biologie de la nutrition +2020-2021-.

Et pour tous les proches de mon cceur.

Hloprar. &




Sommaire

Table de matieres :

40 00 ) 1 1

Chapitre 1 : Etude botanique du Crocus sativus.

1. Classification......ccoeeiieiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiititiietietiatetatsneenans 2
2. DesCription de 1a Plante...cceeeeeeieiieiiieniieiiereecnrenteasessnsonsssssssnsonssnssssnn 2
1.1, ASPECE gBNENAl. . .uinieiniiieiiieieiiieireeeteecnereesasesascnsesascnsasnnsnnns 2
1.2. Appareil végétatif.........cccovviiniiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiir 3
1.3. Appareil reproducteur.......ccoeeiiieiiineiiinieineiieereenscsssoesscsnssonnes 5)
3.Production et commercialisation de I’épice.......ccceeiiieiiiniiiieiiiniiieiinarcnnnes 8

Chapitre 2 : Etude phytochimique du Crocus sativus.

1.Principaux composants de safran.........ccocevviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiee.. 14
I O 1 0] =13 0 0 [N 15

3 T o]0 [0t [ L= 15

1.1.2. LACIOCING.ceututnininiaieeneniuriieieentateienencasaseencnsaneensans. 16

1.1.3. Le B-caroténe et a-caroténe........ccoeveeineiniieiieiniiinnennees 16

1.1.4. Le lycopéne et la zéaxanthine...........ccccevviiuiieiiiiiinnnnnn. 18

(VN DE: 10 1) 10 Q110 1T ) 1 N 19

I =T § oY o] o] o [T S S 19

1.4. Lesafranal.....cccooeiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiecieeen, 20

1.5. Huile essentielle de CroCuUS SAtiVUS...eeeeeeeeieneseeeeeesennnsscnnnens 21



Chapitre 3 : Etude pharmacologique du Crocus sativus.

LEN thérapeutique.....ccceeeuiiiieiiiniiieiiinieieissscessstosssssssssassssssssssssssssns 23
1.1, Activité antioXydant........ccoveeieiiniiiiiiniiiiiiiiniiieiiniiienesenseneeens 23
1.2. ACHIVITE aNtidEPIeSSEUN . .iueereiiieieeteeerenteaseeensensensessnsansacannsnnn 25
1.3. Activité anti-inflammatoire.......ccceeeviiiiiiiiieieiiieneieieiiiriineninnee. 26
1.4, ACtIVIté anti-CarCiNOgENE. cceuiiereeeeeenrenteecerensansessescnsansonsesnsennne 28
1.5. Protection du systéme cardio-vasCulaire ......ceeeeeeerereeeeenecencnnenss 29
1.6. ANi-AIZNBIMEr ccutiuiiiiiiiiieiieiieriiitetattietasnsessasnssssnsnsssnmmenss 31
1.7. Aphrodisiaque et stimulant......ccceeeeeiiiiiieiiiiniieieceiieeeceecenns 32

(OF0)] 0161 11153 (o] o P 35



Figure 01 :
Figure 02
Figure 03
Figure 04 :
Figure 05 :
Figure 06 :
Figure 07 :
Figure 08 :
Figure 09 :
Figure 10 :
Figure 11
Figure 12
Figure 13 :
Figure 14
Figure 15
Figure 16

Figure 17

Figure 18:

rencontrés).

Figure 19 :

Liste des figures

aspect général de Crocus sativus L.

: formation de nouveaux cormus.

: feuilles de safran.

bouton floral dans sa spathe translucide.

fleur de Crocus sativus L.

composition de la fleur de safran.

les trois étamines de Crocus sativus L.

gynécée de Crocus sativus & gauche et stigmates de safran a droite.
émondage des fleurs Crocus sativus et stigmates de safran rouge vif.

production de safran.

: structure chimique de la crocétine.

> structure chimique de la crocine 1.

structure chimique B-caroténe.

: structure chimique de a-carotene.

: structure chimique de lycopéne.

- structure chimique de zéaxanthine.

: structure chimique de la picrocrocine.

structure d'un flavanol (Les radicaux R difféerent en fonction des flavanols

structure chimique du safranal.



Liste des tableaux

Tableau | : différentes espéces de crocus automnal



Liste des abréviations

ADAS-cog : Alzheimer's Disease Assessment Scale-cognitive subscale.
A549 : cancer du poumon.

BHT : butyle hydroxytoluene.

CAD : maladie coronarienne.

DAS : Disease activity score.

ED : dysfonctionnement érectile.

FSFI : Index de fonctionnement sexuel féminin.
GSHPXx : glutathion peroxydase.

IIEF : Index international de la fonction érectile.
ISRS : Inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine.
LOX-1 : récepteur de LDL oxydé de type lectine 1.
LDL : Low Density Lipoprotein.

MDA : 3,4-méthylénedioxyamphétamine.

MA : maladie d'Alzheimer.

NF-kB : facteur nucléaire kappa B.

PR : Polyarthrite rhumatoide.

ROS : Espéce réactive de I’oxygene.

RNS : Espece réactive de l'azote.

SKOV3 : cancer des ovaires.

SAE : Extrait aqueux de safran.

TDM : trouble dépressif majeur unipolaire.

TB : trouble bipolaire.



uedlall
abal) S g £ lua¥l g Jpeatll il jumaiine Jlae ¢ edall 053 ) sie 31 aladin) o3 capdl) ) guasll dia
ARl (al yeY) (e dal 5 e sanal Jlad 23S maad (galidl)

Oe Jalal) e a5 508 el 3l g Baal) 460 sl 5 4 gl b€l bl (e el ) e Sl gt
ALali 3 lai o) o) Ylia Yo Jai 30l Al ol 038 = 5 5 judadll il V) (e il Alay) Hhalis
Glaa s o A il 5 Ualis SISV Al 4l Ko e Ca il 5 ol e 3 6l el calise s

O e Sl

o pailadl) o3 ASH &5 Cun (JUaall 5 s 5 )SU 5 Gpma s8I adle il et A LS el (e
it 5 LESY) 3auSY dliae Tl :lgin (e cJandl 138 8 LidBlia a3 o jladll (e de gana JMUA

ada 31 G e s o el lias ¢iall B 5elll e sl

sdgalidal) cilalgl)

Alias s QY alias 82008Y) alias ¢ U il g i g KU g g KU 6280 50 Ailaa bl )3 ¢Cilana g
Ot ol



Résumé :

Depuis I’antiquité, le safran a été utilisé dans les arts culinaires ; le domaine des cosmétiques
et des colorants ainsi que de la médecine traditionnelle, pour devenir un traitement efficace avec
un large éventail de maladies différentes. Le safran a fait I'objet de nombreuses études
chimiques ; biologiques et pharmacologiques modernes, qui ont prouvé leur capacité a réduire
le risque de développer de nombreux troubles graves. Cette étude qui compte 25 articles se
propose de faire un état des lieux complet des différentes parties du safran et d'identifier ses
principaux composants actifs, issus des stigmates du safran. Parmi les composes qui ont un effet
thérapeutique et antioxydant : la crocine ; la crocétine et le safranal, ces propriétés ont été
confirmées par un groupe d'expériences discutées dans ce travail, parmi lesquelles : activité
antioxydante ; antidépresseur et diverses inflammations ; aphrodisiaque ; anti-cancer et maladie

d'Alzheimer.

Les mots clés :

Stigmates ; études chimiques pharmacologiques ; la crocine ; la crocétine et le safranal ;

antioxydant ; antidépresseur et anti-cancer.



Abstract :

Since ancient times, safrron (Crocus sativus) has been used in art of cooking, cosmetics
and pigments and also as an alternative medicine, in which it became a useful cure for large
group of diseases. Many modern chemical, biological and pharmaceutical studies were done
about safrron, which proved its ability of decreasing the risk of getting many dangerous

disorders.

These studies which counts 25 articles present an overview for different parts of saffron and
recognize its most active main components that come from its stigmas. Some of components
that is characterized by therapeutic effect are : Crocine ; crocetin and safranal. Those
characteristics were confirmed though a group of experiments that were descussed in this work
like : antioxidant ; antidepressant and different inflammation ; aphrodisiac ; anti-cancer and

Alzheimer.

Keywords :

Sigmas ; studies chemical and pharmacological ; crocine ; crocetin and safranal ;

antioxidant ; antidepressant and anti-cancer.
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Introduction :

Le safran « Crocus sativus L. » est une épice utilisée depuis plus de 3 000. Plante sauvage
appartenant a la famille des Iridacées. Le safran est réparti geographiquement « irano-
touraniennes, Asie de I'Est et climats méditerranéens et largement cultivées dans les pays
comme I'lran ; I'Afghanistan ; I'inde ; la France ; la Turquie ; I'ltalie ; I'Espagne et le Maroc
(Palomares,2015 ; Koocheki et al.,2019) et en Algérie (Daoued et al., 2019), le safran cultivé
dans 25 wilayas avec une concentration dans les wilayas de Tlemcen, Constantine, Tiaret et
Khenchela (Tozanli, 2018 ; Daoud et al., 2019).

Le safran appelé communément « or-rouge » dans le monde, il se vend a des prix trés élevés,
entre 30 et 40 euros le gramme, Son colit de revient élevé n’est pas di a sa rareté mais a la
cherté de la main d’ceuvre dans les phases de récolte ainsi que 1’émondage. En effet, il faut
150 000 fleurs de crocus pour obtenir seulement 1 kg de safran sec (Palomares,2015 ;
Tozanli,2018).

Le safran est riche en métabolites secondaires biologiquement actifs sont principalement
responsable de conférer un colorant, une saveur et un ardbme distincts a I'épice (Chahine &
Chahine 2020). Ainsi, ces ingrédients contribuent non seulement a l'aspect sensuel du safran
mais ils sont également intérét pour la santé (Melnyk et al., 2010 ; Khan et al.,2020). En plus
de son ar6bme fascinant, il est utilisé en cosmétique, en peinture, en teinture de textiles, en
parfumerie (Mousavi & Bathaie,2011).

De nombreuses études pharmacologiques ont montré que le safran et ses principaux
métabolites secondaires (Crocine ; crocétine ; safranal) sont apparus comme des €léments
nutraceutiques, dotés d'effets bénéfiques sur la santé, tels que: antioxydant; anti-
inflammatoire ; anticancéreux ; antibactérien ; aphrodisiaques et ont également prouvé que le
safran guérissait les maladies coronariennes ; les maladies respiratoires ; les troubles menstruels

et troubles neurodegénératifs...... (Khan et al.,2020 ; Horozi¢,2020 ; Hosseini et al.,2018).

L’objectif de cette méta-analyse est d’identifier les molécules bioactives du safran (Crocus

sativus L.), et trouver leur intérét dans le domaine nutritionnel.
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Chapitre 1 : étude botanique de crocus sativus

1) Classification :

- Regne : végétal.

- embranchement : Angiospermes (Magnoliophyta)
- Classe : Monocotylédone (Liliopsida)

- Sous-classe : Liliidae

- Famille : Iridacae

- Sous-famille : Crocoideae

- Genre : Crocus

- Espéce : C sativus L.

Il existe deux groupes de safran : le crocus a floraison automnale comme Crocus sativus

L. et le safran a floraison printaniére comme Crocus vernus L. (Palomares, 2015).

2) Description de plante :

1.1. Aspect géneral :

Crocus sativus est une plante non sauvage, qui a besoin de 1’élément humain dans son cycle
de vie. Triploide et stérile, il se reproduit par multiplication végétative grace a son Crome
annuelle (Palomares, 2015). Cet organe a la forme a un bulbe. La taille de cette plante doit étre
de 16 a 30 cm, sans tige. Ses feuilles ont des radicales dressées rassemblé dans une gaine
membraneuse a la base, Limbe étroit et linéaire avec cilié sur le bord. Le safran fleurit presque

régulierement, solitaire, avec une couleur pourpre-violacée (Arvy & Gallouin 2015).
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Y stigmate

étamine

PLANTE ENTIERE d’une spathe

Figure 1 : aspect général de Crocus sativus L. (Arvy, Gallouin 2015)

1.1.Appareil végétatif :

Cette plante herbacée posséde des bulbes appelés cormes riches en amidon a l'intérieur. Ce
bulbe fleurit une seule fois et la floraison se développe d’année en année. Mais dans sa premiére
année un bulbe peut donner une a trois fleurs (Crozet et al.,2012). Les racines sont courtes et

vertical de 4 cm d'épaisseur et 3 cm de diameétre (Palomares, 2015).

Quant a la partie extérieure de celle-ci, elle joue un rdle clé dans la protection et aussi dans
I'émergence de futures fleurs pour le safran, grace a sa possession de plusieurs tuniques brunes

avec des fibres de réticulées.
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Figure 2 : formation de nouveaux cormus https://sites.google.com/site/varenave2013/botanique/comus

Quant aux feuilles, elles apparaissent pour chaque cormus de six a dix feuilles et leur apparence
coincide avec I'émergence des fleurs pour la premiére fois ou aprés la floraison. Pendant la
période de séchage apres la fin de I'hiver, les feuilles vert pale, dressées et étroites (maximum
3 mm de large) prennent naissance dans une gaine membraneuse au départ du corme (Crozet

et al.,2012).

Figure 3 : feuilles de safran https://sites.google.com/site/varenave2013/botanique/feuilles
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Chapitre 1 : étude botanique de crocus sativus

1.3. Appareil reproducteur :

La transition de la phase végetative du safran a la phase de reproduction commence au
début de I'automne vers la fin du mois de septembre, une température nettement inférieure, de
I'ordre de 15 & 17°C (Molina et al., 2005 ; Plessner et al., 1989). D’une gaine blanche,

translucide nommée spathe sortira un bouton floral d’une couleur pourpre (Palomares, 2015).

Figure 4 : bouton floral dans sa spathe Figure 5 : fleur de Crocus sativus I.

translucide. )
(Lahmadi et al.,2013)

(Plomares.2015)
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Le safran se caractérise par sa triple symétrie, car il contient trois étamines et trois carpelles,
mais il a six tépales avec trois sepales sur le verticille extérieur et trois pétales sur le verticille

intérieur.

La formule florale : (3+3) tépales +3 étamines + 3 carpelles (Palomares, 2015).

pétales et

. ’ sépales (3+3)

- ‘
D \ S

étammine (x 3)

e stiginate (x 3)

Figure 6 : composition de la fleur de safran https://www.botanique.org/

Les trois étamines s’attachent au niveau de la gorge pubescente des sépales. Elles
présentent un filet gréle, court et blanchatre se terminant par une anthére linéaire et jaune,
chaque anthere mesure 20 a 22 mm de long sur 3 mm de large, il forme deux compartiments

qui seront chargés de grains de pollens (Collin, 1910).


https://www.botanique.org/

Chapitre 1 : étude botanique de crocus sativus

Figure 7 : les trois étamines de Crocus sativus L. help@deviantart.com

L'ovaire du safran est constitué de trois carpelles compacts, ce dernier est appelé ovaire
inférieur car situé au fond du tube autour du périnée, ce tube mesure environ 15 cm de long

(Arvy & Gallouin 2015 ; Teuscher et al.,2005).

L’ovaire est surmonté d’un style jaune et filiforme qui se divise en trois stigmates rouge
vif, fortement odorants, chaque stigmate se termine par une extrémité renflée et denticulée sur
les bords (Crozet et al.,2012). Ces stigmates sont responsables de I'odeur et du godt du Crocus

sativus.
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Chapitre 1 : étude botanique de crocus sativus

Légende : 1 ovaire 2 style
2 3 stigmates

Figure 8 : gynécée de Crocus sativus a gauche et stigmates de safran a droite.

3) Production et commercialisation de I’épice :

Le safran est largement cultivé en Iran, en Grece, en Inde, au Maroc et en Espagne. Ces
pays sont les exportateurs mondiaux de cette plante (Palomares, 2015). Et il se répand a plus
petite échelle en France, en ltalie, en Suisse, en Turquie dans la région de Safranbolu, en Chine,

au Japon ainsi qu'aux Etats-Unis (Teuschet et al.,2005).

e En Algérie:

Le safran cultivé dans 25 wilayas avec une concentration dans les wilayas de
Tlemcen ; Constantine ; Tiaret et Khenchela. « Il est traditionnellement produit et

consommé dans les wilayas occidentales de I’ Algérie, a Tlemcen, dans les villes proches
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de la frontiere marocaine. Pourtant la culture de safran trés ancienne dans la région de
Tlemcen, a été accultée et disparue depuis des décennies. Les familles gardent du safran
dans leur cuisine pour en faire usage mais une culture étendue n’était plus de jour. Cette
culture a été introduite dans le pays dans les années 2000 et les mesures d’encouragement

publiques ont attiré plus d’un agriculteur de s’y intéresser » (Tozanli,2018).

Le genre crocus comprend environ quatre-vingt-dix espéces dont un tiers fleurit en
automne. 1l existe de nombreux types de safran, tels que Crocus vernus, aussi connu sous le
nom de safran printanier. Dans le méme genre que nous pouvons Vvoir, des crocus a sepales de
couleurs blanches tel Crocus vernus subsp. albiflorus et d’autres a sépales violets tel Crocus

vernus subsp. Vernus.

Existent également des Crocus aux sépales jaunes : Crocus flavus, C. angustifolius,

C. korolkowii, originaires des Balkans et d’Asie (Palomares, 2015).
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Tableau I : différentes espéces de crocus automnal (Lazérat, 2009).

C. carwrightianus Probablement le précurseur
sauvage du C.sativus espece
diploide ; la fleur et le
gynécee étant deux fois plus
petits. Bulbe trés florifére

C.carwrightianus albus Fleurs blanches ; difficile a
récolter (stigmates ne sortent
pas du périanthe)

C.hadriaticus Proche du C.sativus. Fleurs
blanches veinées de
pourpres et des feuilles plus
petites. Stigmates rouges
consommables

C.niveus Gros bulbe, fleurs d'un blanc
pur, stigmates jaunes feuilles
plus larges marquees d'une

ligne blanche
C.oreocreticus Trés semblable au

C.carwrightianus
C.thomasii Fleur violette au coeur

blanchatre ; gynecee tres
court; fleurs pouvant
polliniser C.sativus et
donnant des graines.

10
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La culture du safran dépend entierement de I'nomme depuis plusieurs siécles, et la culture
de cette plante se déroule par étapes et termes. Pour une floraison et une production optimale,
le safran a besoin d'un contraste de température, il aime les étés secs et chauds et les automnes
doux et frais (Palomares, 2015). En hiver, il devrait étre rafraichissant avec un peu de froid. Si
la température est inférieure a -15 °C, les bulbes peuvent geler et mourir (Aucante, 2000).
Quant a la pluie, elle permet de déplace la floraison, ainsi que d'agrandir les bulbes qui donnent

des fleurs a I'automne suivant, au cours du mois de mars.

Tout au long de sa croissance, le crocus doit tout de méme bénéficier d’une irrigation
réguliére, et doit étre exposé en plein soleil (Palomares, 2015). En plus du sol qui a un réle
essentiel dans I'alimentation des parties végétales, la texture du sol doit étre l1égére, perméable,
aérée, pauvre en matiéres minérales mais riche en matieres organiques, de pH neutre, aux
alentours de 6,5 - 7. Quant a I’humidité et a la température, le sol devra étre frais, humide et
drainé (Arvy & Gallouin 2015). Une profondeur de plantation a plus de 20 cm est conseillée

afin de protéger les bulbes de la chaleur estivale comme de la froideur hivernale.

La floraison du safran varie selon I’année et les régions. Cependant, plus de la moitié des
fleurs apparaissent sur trois semaines. Une fois la floraison terminée, le stade de la récolte
atteint, ou pour obtenir 1 g de safran, il faut environ 130 a 200 fleurs, et cela se produit en

séparant trois stigmates des membres de la fleur (Casamayou, 2011).
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Figure 9 : émondage des fleurs Crocus sativus et Stigmates de safran rouge vif

https://www.ventebulbesafran.com/

Vient ensuite I'étape de séchage, considérée comme d'une grande sensibilité et d'une grande
importance, car elle détermine les qualités organoleptiques du safran telles que sa force
aromatique, sa saveur et sa couleur. Cette étape differe selon les pays et les régions, ce qui
explique la différence de qualité du produit safrané. Apres le séchage des stigmates des fleurs,
nous le gardons dans un endroit sec (Ursat, 1913). L’idéal est de mettre les stigmates dans un
pot en verre fermé par un bouchon de liege afin d’empécher I’oxygéne de passer et ainsi d’éviter
une oxydation. L’épice peut se consommer un mois apres le séchage, sachant que la maturité

optimale, aromatique s’acquiert en dix a douze mois (Palomares, 2015).

12
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Figure 10 : production de safran (Palomares,2015)
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Chapitre 2 : Etude phytochimique du Crocus sativus.

Il'y a plus de cent-cinquante éléments volatils et aromatiques qui ont été détectés par des
analyses chimiques faites sur les stigmates de Crocus sativus. Plus plusieurs composés non-

volatils (Plomares,2015). Elle une composition approximative de :

- 10 % d’eau,

- Glucide (12 & 15%) : glucose, fructose, gentibose, xylose et ramones.

- 12 % de protéines et d’acides aminés,

- 5 % de graisses,

- 5 % de minéraux (Mn, Mg, P, Cu, Ca, Zn, Fe...),

- 5 % de fibres brutes,

- 63 % de sucres incluant I’amidon ; les sucres réduits ; les pentosanes ; les gommes ;
les pectines et les dextrines,

- Des quantités infimes de vitamine B2 ou riboflavine (56,4 a 138 pg/g) et de vitamine B1

ou thiamine (4,0 a 0,9 pg/g).

- Caroténoides : a, B, et y-crocétine ; crocine (10%) ; picrocrocine (4%) ; o et B-caroténe,

lycopene et zéaxanthine.
-Huiles essentielles (0,3 a 2,0%) : ou domine le safranal (60%).

Ces proportions peuvent varier en raison des conditions de croissance et du pays
d’origine (Melnyk et al.,2010).

1) Principaux composants de safran :

Il'y a plusieurs études analytiques pour connaitre le nombre de composés biologiquement

actifs trouvés dans le safran. Trouvée les quatre métabolites secondaires biologiquement actifs
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sont : la crocine et la croceétine ; la picrocrocine ; le safranal (Britel et al.,2018). Ainsi, ces
ingrédients contribuent non seulement a l'aspect sensuel du safran mais ils sont également

intérét pour la santé qui sera discuté dans la partie suivante (Melnyk et al.,2010).
1.1 Caroténoides :

Les caroténoides sont I’un des principaux composants du safran, sont des pigments naturels
jaunes et oranges, leur synthése se fait dans les organites subcellulaires du safran par des
réactions enzymatiques. Les principaux caroténoides retrouvés plus dans le safran tels

la crocétine et la crocine (Palomares, 2015).

Cette famille comprend aussi le p-carotene ; I’a-caroténe ; le lycopéne et la zéaxanthine
qui sont des pigments liposolubles et lipophiles, ils sont présents dans le safran a des quantités

infimes mais ils auront tout de méme leur importance grace a ses propriétés (Palomares, 2015).
1.1.1 La crocétine :
- Formule brute : C20 H24 Oa4.

- La structure chimique de la crocétine est le corps central de la crocine, elles constituent
approximativement 6 a 16% du totale des matiéres seches du safran. La crocétine est liposoluble

grace a une réaction d’estérification avec des sucres (Abu-lzneid et al.,2020).

HO ™™ A .

Figure 11 : structure chimique de la crocétine.
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1.1.2 La crocine :
- Formule brute : C44H64024.

- La crocine est un diester formé d'un acide dicarboxylique, lié a chaque extrémité par un
diholoside, le gentiobiose (Palomares,2015). Elle appartient & la famille des C20-caroténoides
rare dans la nature, facilement soluble dans I'eau en comparaison avec autres caroténoides
(Gutheil et al.,2012 ; Mzabri et al.,2019). 1l est le composé chimique principalement
responsable de la couleur jaune-orange du cette plante (Papandreou et al.,2006 ; Mzabri et
al.,2019). Il est liposoluble, une petite partie de celui-ci se dégrade au niveau du tractus
intestinal pour devenir de crocétine, pouvant contourner la barriére digestive et ainsi atteindre

la circulation générale (Kanakis et al.,2007).
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HO \( A
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Figure 12 : structure chimique de la crocine 1.

1.1.3 Le p-carotene et I’a-carotene :

- Formule brute : C4oHss.

16



Chapitre 2 : Etude phytochimique du Crocus sativus.

-Ce sont considérés comme « provitamine A » (Milani et al.,2017). lls sont pigments
colorés de safran appartiennent & des composés désoxygénés. Le béta-carotene existe dans les
milieux naturels sous forme tout-trans, mais aussi 9-cis, 13-cis, 15-cis (Nicol & Maudet 2000).
L’a-caroténe pouvez se transformer en vitamine A dans I'organisme mais cette conversion est
plus efficace pour le béta-caroténe (Lucas et al.,2020). Ces deux composants connus par ses
fonctions physiologique pertinente en tant qu’un antioxydant efficace qui brise les chaines

(Milani et al.,2017 ; Ribeiro et al.,2018).

Le B-caroténe de safran capable de piéger especes réactives (RS) sous forme de radical

peroxyle (ROO?) (Chisté et al.,2014).

Figure 13 : structure chimique de B-caroténe.

SRR R R TR TR TRy TR T T

H

Figure 14 : structure chimique de a-caroténe.
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1.1.4 Le lycopene et la zéaxanthine :

* Le lycopéne :
- Formule brute : C4oHss.

- Le lycopene est un caroténoide parmi les caroténoides fonctionnels non polaires
préedominants et qui trouveé dans les tissus humains (Nagao, 2014 ; Young & Lowe 2001). C'est
un pigment naturel de safran, apres ingestion il subit une série de modifications dans
I'organisme par réaction avec les espéces réactives de l'oxygene et de I'azote (ROS et RNS

respectivement) (Ribeiro et al.,2018).
* La zéaxanthine :
- Formule brute : C40H5602.

- C'est un composant oxygéné, appeler « le pigment de la vision » appartenant a la famille

des caroténoides, plus particuliérement a la sous-famille des xanthophylles (Borel, 2011).

S R T TR YT XY R YRR VR

Figure 15 : structure chimique de lycopéne.

OH

NN NN NN DR

HO

Figure 16 : structure chimique de zéaxanthine.
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1.2 La picrocrocine :
- Formule brute : C16H2607.

- La picrocrocine est un des composants les plus importants de safran, responsable le golt
amer unique de I'épice safran (Chahine, 2014 ; Marti et al.,2020). Représentant 1 a 13 % des
matieres seches de cette plant, il s’agit en fait d’'un monoterpéne glycosylé, issu de la
dégradation du caroténoide zéaxanthine et précurseur d’un autre composé chimique important

. le safranal (Palomares, 2015 ; Melnyk et al.,2010).

CHO
CH,OH o
H O
OH
(e 5 H
H OH

Figure 17 : structure chimique de la picrocrocine.

1.3 Les flavonoides :

- Les flavonoides sont des substances généralement colorées on le trouve dans de
nombreuses plantes, dont Crocus sativus (Guignard, 2000). Parmi les métabolites secondaires
végétaux les plus distincts qui colorent la plupart des fleurs (Falcone Ferreyra et al.,2012 ;

Ahrazem et al.,2015).
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- Les flavonoides contiennent des nombreux dérivés, dont certains ont une activité

biologique dans le safran (Abu-lzneid et al. ;2020). Précisément des kaempférols tels :

o Le kaempferol 3-O-sophoroside .
o Le kaempferol 3-O-sophoroside 7-O-glucoside .

o Le kaempferol 3,7,4'-O-triglucoside.

En plus des kaempférols, ils existent d’autres flavanols présents dans les tépales de Crocus

sativus : la quercétine et I’isorhamnétine (Goupy et al.,2013).

Figure 18 : structure d'un flavanol

(Les radicaux R différent en fonction des flavanols rencontrés).

*Kaempferol : R=H et R1=R2=0H.
*Quercétine : R=R1=R2=0H.

*Isorhamnétine : R=OCH3 et R1=R2=H.

1.4 Le safranal :

- Formule brute ; C10H140.
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C’est une molécule organique se présentant sous forme d'huile essentielle volatile
représente 82% des composants volatils (Hou et al., 2008). Le safranal est un aldéhyde
aromatique c’est le principal ingrédient biologiquement actif de cette huile essentielle. Produit

par la décomposition de la picrocrocine dans I'eau (Palomares, 2015).

La concentration de safranal est déterminée par la méthode de séchage et de stockage de
la plante de safran. Ainsi, les stigmates séchés permettent d’apprécier la note aromatique du

Crocus sativus contrairement aux stigmates frais (Palomares, 2015).

H,C CH,Q
H

CH,

Figure 19 : structure chimique du safranal.

15 Huile essentielle de Crocus sativus :

- L’huile essentielle, isolées de plante de safran, est I'un des composants actifs de plus
important en raison de ses applications nombreuses et variées, liquide trés mobile et presque

incolore, a fortement tendance a absorber I'oxygene et épais et brun (Aib et al.,2020).
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L'huile de safran est un produit aromatique extrait d'une matiére premiere végétale, soit
par vapeur d’eau, soit par distillation séche, ou par un procédé mécanique approprié¢ sans

chauffage (Moro Buronzo, 2008).

D’autres composés volatils, parmi les cent-soixante sont présents en moindre quantité dans

I’huile essentielle mais jouent également un role important dans 1’aréme du safran ; il s’agit de :
- I’isophorone : 3,5,5-triméthyl-2-cyclohexene-1-one ;
- le 2,2,6-triméthyl-1,4-cyclohexanedione ;
- le 4-oxoisophorone ;
- le 2-hydroxy-4,4,6-triméthyl-2,5-cyclohexadiene-1-one ;

- le 2,6,6-triméthyl-1,4-cyclohexadiene-1-carboxaldehyde (Melnyk et al.,2010;

Palomares, 2015).
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1) En thérapeutique :

Le safran est connu pour ses nombreuses propriétés et composants, il a été utilisé comme
assaisonnement ; parfum ; teinture et médicament. Depuis 1'antiquité jusqu’a 1'époque actuelle,
le safran est utilisé en cuisine (Chryssanthi et al.,2011). Par ailleurs, le safran est reconnu pour
ses vertus thérapeutiques depuis des siecles, il a traditionnellement, servi contre les crampes ;
les désordres menstruels ; les douleurs dentaires (Palomares, 2015). Actuellement, il a la
capacité de l'utiliser qu'agent antioxydant et comme anticancéreux et d'autres pathologies

(Chryssanthi et al.,2011).

De nombreuses études pharmacologiques ont montré que les principaux composants du
Crocus sativus (Crocine ; crocétine ; safranal) présentent plusieurs effets pharmacologiques
utiles pour la santé humais, tels que: antioxydant; anticancéreux ; anticonvulsivants ;
antidépresseur ; anti-ischémique ; antigénototoxiques ; neuroprotectrice ; aphrodisiaque et effet
anti-inflammatoire (Benjamin, 2013 ; Rahimi, 2015 ; Heidarieh et al.,2020 ; El khoudri et

al.,2021).

1.1.  Activité antioxydant :

Hosseinzadeh et al., en 2009 ont évalué I'activité antioxydante des extraits éthanoliques et
aqueux du stigmate (polyphénols totaux) de safran et ses principaux constituants bioactifs, tel
que la crocine et le safranal, par 3 méthodes : utilisation du désoxyribose ; peroxydation

lipidique de la membrane érythrocytaire et lipide peroxydation du foie non enzymatique.

Les extraits aqueux et éthanoliques a différents concentrations (10, 100, 250, 500 et 1000
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pg/ml), crocine et safranal a 1,2, 0,5 mM successivement. Les résultats ont montré que les
composés testés peuvent diminuer [I'étendue de la génération de MDA (3,4-
méthylénedioxyamphétamine), et L'effet de la crocine a 1,2 mM extrait éthanolique a 500 et
1000 pg/ml sur la peroxydation lipidique des microsomes dans le foie ont été similaire a celui
de l'effet du BHT 100 puM (butyle hydroxytoluéne) : caractérisé par ces propriétés

antioxydantes).

Cette étude a montré que la crocine et le safranal qui sont les principaux constituants de
safran, montrent des propriétés antioxydantes importants (Hosseinzadeh et al.,2009 ; El

khoudri et al.,2021).

Une autre étude scientifique menée sur les principaux composés actifs, tels que la crocine
et le safranal de safran par Samarghandian & Borji en 2014, a conclu que la crocine et le
safranal peuvent aider a ralentir la croissance de cellules cancéreuses et aussi prévenir
I'apparition de tumeurs, et peut également affaiblir les effets secondaires négatifs du

médicament anticancéreux tel le Platinol (cisplatine).

L’étude de Al-Snafi, 2016 sur I'effet antioxydant des composés de Crocus sativus, a une
dose de 50 mg de crocine dissous dans 100 ml de lait deux fois par jour conduit a une diminution
notable de I'oxydation des lipoprotéines chez les patients atteints de maladie coronarienne et a
amélioré le pouvoir antioxydant. Cette étude a montré que les caroténoides tels que la crocine

est un efficace antioxydante (Al-Snafi, 2016 ; Benjamin, 2013).
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1.2.  Activité antidépresseur :

La dépression et lI'anxiété sont deux problemes de santé mentale (Shafiee et al.,2018). La
dépression est I'une des cing maladies les plus répandues dans le monde entier. Elle affecterait
environ 21 % de la population mondiale (Wang et al.,2010). Une étude récente a montré que
la morbidité dans le trouble dépressif majeur unipolaire (TDM) et le trouble bipolaire (TB)

chez les patients est remarquablement élevé (Baldessarini et al.,2017).

Le safran et ses constituants ont été suggéré comme un traitement potentiellement efficace
pour la dépression et l'anxiété aprés avoir mené plusieurs études (Basiri-Moghadam et

al.,2016 ; Mazidi et al.,2016).
e Safran vs Placebo :

L’étude de Mazidi et al., en 2016 et de Lopresti & Drummond, 2017 sur des patients
adultes souffrant d'anxiété et de dépression ont é€té randomisés pour recevoir une gélule de
safrana 50 mg (Crocus sativus L. stigma) ou un placebo deux fois par jour pour 12 semaines.
Les auteurs ont observée une réduction significative de la dépression de Beck et de I'inventaire
de l'anxiété scores chez les sujets ayant recu une supplémentation en safran par rapport au

placebo aprés 12 semaines.

Une autre étude réalisée en 2015 par Talaei et al., sur 40 patients souffrants de dépression
agés de 24 a 50 ans ont été divisés en deux groupes (placebo et avec traitement). Groupe (n=20)
a recu des comprimés de crocine (30 mg/jour ; 15 mg/jour) plus une recapture sélective de la
sérotonine inhibiteur (ISRS) (fluoxétine 20 mg/jour ou sertraline 50 mg/jour ou citalopram

20 mg/jour), et le groupe placebo (n=20) a regu la méme quantité d'ISRS plus un placebo (deux
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comprimés placebo par jour) pendant 4 semaines. Le groupe crocine a montré des scores

significativement améliorés sur la dépression par rapport a groupe placebo.

Les résultats obtenus démontrent que les effets antidépresseurs de safran pourraient étre

attribués a la crocine comme principal antioxydant des stigmates du safran (Talaei et al., 2015).

Dans autre étude réalisée par Mottaghipisheh et al., 2020 pour confirmer 1’effet
antidépresseur de Crocus sativus. 40 patients atteints de dépression légére a modérée ont été
traités soit par 30 mg de tépale de crocus au safran (Riche en kaempférol), soit par 20 mg de
fluoxétine pendant 8 semaines. La dose de safran était efficace comme la fluoxétine avec des
taux de rémission de 25% dans les deux groupes. Dans un essai similaire avec 40 patients,
I'efficacité des tépales (30mg) a été comparé a un placebo. Apres 6 semaines de traitement,
I’extrait de tépale était plus efficace que le placebo pour améliorer la sévérité de dépression a

I'aide de I'échelle d'évaluation de la dépression de Hamilton (Mottaghipisheh et al., 2020).

1.3. Activité anti-inflammatoire :

L'inflammation sert de réponse biologique défensive du corps aux cellules endommagées et
aux tissus présentant des lésions (Khan et al.,2020). Les Iésions tissulaires sont associées a la
libération de plusieurs médiateurs de 1’inflammation tels que : les cytokines ; les amines
vasoactives ; les dérivés de I’acide arachidonique qui provoquent la sensibilisation ou

I'activation des récepteurs nociceptifs périphériques (Palomares, 2015).

Le safran est considéré comme un traitement efficace contre 1’inflammation de divers types

de pathologies, tels que : les otites ; I’inflammation et douleur dentaire et les douleurs anales
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(Hosseinzadeh & Nassiri-Asl 2013). Plusieurs études ont cherché a évaluer l'activité anti-

inflammatoire des extraits de safran.

L’étude sur la crocine et le safranal par Tamaddonfard et al., en 2013, sur le modele animal
montre un effet anti-inflammatoire et anti-nociceptive dans la douleur et I’inflammation locale

causées par les carraghénanes comparé au Diclofénac (anti-inflammatoire).

L'inflammation locale a ¢été induite par I’injection sous-cutanée de carraghénane
« le carraghénane est un polysaccharide issu d’algues rouges (code E-407 classement des additif
alimentaires) », il est utilisé ici pour produire un cedéme local causant ainsi une exacerbation
de la sensibilité des stimuli thermique et mécanique, connue sous le nom d’hyperalgésie. Le
gonflement de la patte a été mesuré avant et apres I'injection de carraghénane, et les réponses
inflammatoires a la douleur, comprenant I'allodynie froide en utilisant le spray d'acétone ; et
I'allodynie mécanique évaluées par le test de filament de VVon Frey qui permet d’observer a
partir de quelle force le retrait réflexe de la patte va avoir lieu et ainsi voir a partir de quelle
force le stimulus est nociceptif suite a I’injection de carraghénanes. Ont regu la crocine aux
doses de 25 ; 50 et 100 mg/kg, et le safranal aux doses de 0,5 ; 1 et 2 mg/kg et le diclofénac

(utilisé comme drogue de référence) a une dose de 10 mg/kg.

Les résultats observés, montrent la suppression des réponses inflammatoires a la douleur et
une diminution du nombre de neutrophiles (infiltration dans les tissus des jambes).
Tamaddonfard et ses collegues ont conclu que la crocine, le safranal présentent des activités
anti-inflammatoires et anti-nociceptives dans la douleur et I’inflammation locale causées par
les carraghénanes, et ces mémes activités sont observées pour le diclofénac (certainement par

I’inhibition de la cyclooxygénase) (Tamaddonfard et al.,2013).
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Dans d’autre étude réalisée par Hamidi et al., en 2020 visant a déterminer I'effet de
supplément de safran sur les résultats cliniques et profils métaboliques chez les patients atteints
de PR « Polyarthrite rhumatoide » active, 66 femmes de plus de 18 ans ont recu 100 mg/jour
soit un supplément de safran dans le groupe d'intervention (n = 33) ou un placebo apparié dans
le groupe placebo (n = 33) pendant une période de 12 semaines. Soixante et un patients (30
dans le groupe témoin et 31 dans le groupe safran) sont restés pour lI'analyse finale. Pas d'effets
indésirables ont été signalés par les patients, La supplémentation en safran a considérablement
diminué le nombre de tendre (—1,38 = 1,66 vs 0,10 = 0,40, p < 0,001) et gonflés (2,12 + 2,34
vs 0,63 £ 2,79, p < 0,001), articulations, intensité de la douleur basée sur une échelle visuelle
analogique (-18,36 + 15,07 vs. -2,33 + 5,04), p < 0,001) et score d'activité de la maladie
(DAS28) (—0,75 + 0,67 vs 0,26 + 0,77, p < 0,001). A la fin de l'intervention entre les deux
groupes et dans le groupe safran par rapport aux valeurs de base. L'évaluation globale du
médecin (p = 0,002) et le taux de sédimentation des érythrocytes ont été significativement
améliorés apres intervention (24,06 + 12,66 vs 32,00 + 14,75, p = 0,028), et réduite facteur de
nécrose tumorale alpha dans le groupe safran. Selon les résultats, les suppléments de safran
pourraient positivement et améliorer considérablement les résultats cliniques chez les patients

atteints de PR. (Hamidi et al.,2020).

1.4, Activité anti-carcinogéne :

Le cancer est une des maladies les plus mortelles dans le monde. Il y a eu une augmentation
de son incidence dans les pays en développement. Pour lutter contre cette maladie mortelle

plusieurs études se sont intéressées sur les propriétés anticancéreuses de plusieurs composeés
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phytochimiques, parmi les matériaux naturels qui sont utilisés dans la prévention du cancer, le

safran en raison de ses propriétés pharmacologiques (El khoudri et al., 2021).

Dans une étude de Zhong et al., 2011, il a été observe que la crocétine pouvait induire
I'apoptose dans les cellules HeLa ; A549 et SKOV3, de maniére dépendante du temps et de la
concentration, la contraction importante des cellules tumorales et le début de la mort de la
plupart d'entre elles ont été observés lors de leur incubation au safran 72 h de maniére

concentration-dépendante.

Dans d’autre étude de la méme année par Sun et al.,2011 a été observé que 0,4 mM de
crocine pourrait réguler négativement le contenu en ARN et ADN de la lignée cellulaire de
carcinome épidermoide de la langue Tca8113. Dans cette étude, Sun et ses collégues ont
également observeé que la crocine est capable d'induire I'apoptose tardive de la lignée cellulaire.
Le safran a un effet inhibiteur dose-dépendant sur la capacité de formation de colonies de
cellules tumorales alors que les cellules normales ne sont pas affectées. Sun et al., concluent

que la crocine présente des activités efficaces sur la prévention contre le cancer.

Zhang et al., 2013 réalisent une étude qui montre la capacité du safran et de ses principaux
composants a traiter et éliminer divers types de cancer. Ils démontrent que la crocétine présente
une activité chimio préventive dans les cellules néoplasiques en inhibant la syntheése de I'ARN ;

de I'ADN et des protéines ; 'ARN polymérase Il.

1.5.  Protection du systeme cardio-vasculaire :

Le safran a de nombreux effets biologiques, y compris des activités cardioprotectrices en

raison de ses propriétés antioxydantes (Benjamin, 2013).
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Goyal et al., en 2010 étudient les effets de la crocine par apport a la cardiotoxicité induite
par l'isoprotérénol chez les rats. Soit la crocine (5, 10 et 20 mg/kg/jour) soit le véhicule ont
été administré par voie orale pendant 21 jours, avec de 85 mg/kg de I’isoprotérénol sous-

cutanée, toutes les derniéres 24h pour induire un dysfonctionnement cardiaque.

Goyal et ses collégues ont conclu de cette étude I'effet potentiel de la crocine dans la
protection du cceur contre la cardiotoxicité induite par l'isoprotérénol en ajustant la pression

artérielle et maintenir I’état redox des cellules.

Dans d’autre étude de vivo réalisée par Joukar et al., en 2010, ou évalué dans cette
expérience les effets des composés du safran sur les coeurs des rats présentant une lésion

myocardique « Antimyocardial Ischemia » induite par I'lSO.

Les résultats ont montré que le groupe safran + 1SO, par rapport au groupe 1SO augmentait
significativement les taux sériques de troponine | et réduisait l'activité de la glutathion

peroxydase (GSHPx) du muscle cardiaque.

Dans d’autre étude qui réalisée par Mehdizadeh et al., en 2013 dans le méme model animal
de Joukar. En recu de le safranal par voie intrapéritonéale a des doses de (0,025, 0,050 et 0,075
ml/kg), dans le but de connaitre I'effet antioxydant du safran et de ses composants au niveau du
muscle cardiaque. 1l observer une diminution du niveau de MDA en tant que marqueur de la

peroxydation lipidique dans le myocarde.
e Découverte clinique :

Un essai clinique réalisé par Abedimanesh et al., en 2020, évaluez cette expérience les

impacts potentiels de I'extrait aqueux de safran (SAE) et de la crocine sur I'expression de
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certains genes liés a I'athérosclérose et les taux sériques d'Ox-LDL ; de protéine chimiotactique

des monocytes chez les patients atteints de maladie coronarienne (CAD).

Les patients ont été classes en trois groupes : le groupe 1 a regu de la crocine (30 mg/jour) ;
le groupe 2 SAE (30 mg/jour) et le groupe 3 un placebo pendant huit semaines. Le récepteur
LDL oxyde de type lectine 1 (LOX-1) ; le facteur nucléaire kappa B (NF-kB) et MCP-1 dans

les cellules mononucléées du sang périphérique ont été évalués.

Les résultats, le groupe 3 I'expression des genes LOX-1 et NF-kB a diminué ; dans le groupe
1 les taux sériques d'Ox-LDL et MCP-1 ont diminue apres le traitement et chez le group 2 le
taux sérique de MCP-1 est diminué aussi. Ont conclu que la crocine a des effets bénéfiques
sur les patients atteints de coronaropathie en diminuant I'expression de LOX-1 et NF-Kb

(Abedimanesh et al.,2020).

1.6. Anti-Alzheimer :

La maladie d'Alzheimer (MA) est la forme la plus fréquente de démence, c’est I’un des
maladies neurodégénératives, qui provoque la destruction des neurones, ce qui conduit a la perte

progressive de la mémoire (Mancuso et al.,2011 ; El khoudri et al.,2021).

La phytothérapie a été utilisée pour traiter les symptdmes effets comportementaux et
psychologiques de la démence. Parmi eux : Crocus sativus qui peut étre utile dans la maladie
d'Alzheimer. Plusieurs études ont ét¢ menées afin d’évaluer ’efficacité du safran dans le

traitement de la maladie d’Alzheimer (Palomares,2015 ; Moshiri et al.,2015).

Dans une étude réalisée par Akhondzadeh et al., en 2010a comprenait 46 patients atteints

d'Alzheimer, ils ont été suivis pendant seize semaines pour une étude en double aveugle contre
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placebo. Les mesures psychométriques incluaient le ADAS-cog pour évaluant plusieurs

domaines cognitifs qui se détériorés a cause de la maladie d'Alzheimer.

Apreés ces tests choisis pour recevoir 30 mg/jour de safran en gélule (15 mg deux fois par
jour) ou des gélules contenant un placebo a raison de deux prises par jour. Seize semaines plus
tard de suivi de ce programme, le safran a produit des résultats significativement sur la fonction

cognitive que le placebo (Akhondzadeh et al.,2010a).

Dans d’autre une étude similaire fait par Akhondzadeh et al., en 2010b, a été menée pendant
22 semaines inclus 45 patients étaient habituellement admis pour recevoir soit 30 mg de safran
par jour (gélule de 15 mg deux fois par jour) soit du Donépézil « un médicament utilisé lors
des formes légéres a modérément sévéres de la maladie d'Alzheimer » pris a la posologie de

5 mg deux fois par jour.

Le safran a la dose de 30 mg/jour, c'est avéré aussi efficace que le Donépézil dans le
traitement de la maladie d'Alzheimer aux stades légers a modérés aprés cette période de
traitement. Cette étude est complémentaire aux indications initiales d'un effet possible
thérapeutique de l'extrait de safran dans le traitement des patients atteints de la maladie

d'Alzheimer (Akhondzadeh et al.,2010Db).

1.7.  Aphrodisiaque et stimulant :

Plusieurs hommes et femmes souffrent de maladies sexuelles telles que la dysfonction
érectile ; dysfonctionnement et des troubles du desir sexuel (EI khoudri et al.,2021). Le safran
est toujours bénéfici¢ d’une réputation d’aphrodisiaque dans les différentes civilisations

(Palomares,2015).
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e Impuissance masculine :

Shamsa et al., en 2009 étudié l'action de Crocus sativus sur les problémes
dysfonctionnement érectile masculin (ED), pour vingt patients agés de 26 a 62 ans souffrant de
dysfonctionnement sexuel, ont été suivis pendant dix jours et chaque matin, ils avaient a prendre

un comprimé contenant 200 mg de safran.

Les patients ont subi le test de I'érection nocturne, une réponse est observee en debut de
traitement. Apres la fin de la période de traitement par le safran, il a été observé une
amélioration statistiguement en fonction orgasmique et du désir sexuel et de la satisfaction des
rapports. Les scores de I'lLEF-15 étaient significativement plus hauts chez les patients apres
traitement par du safran (avant traitement : 22,15+/-1,44 ; aprés le traitement 39,20+/-1,90,

p<0.001).

Ces resultats confirment I'effet positif du safran sur la fonction sexuelle avec une
augmentation du nombre et de la durée des érections chez les patients souffrant de

dysfonctionnement érectile (Shamsa et al.,2009).

e Dysfonctionnement sexuel causé par les inhibiteurs sélectifs de la recapture

de la sérotonine (ISRS) chez les femmes :

Les inhibiteurs sélectifs de recapture de la sérotonine (ISRS) sont utilisés dans le cas des
troubles psychiatriques, les femmes constituant le groupe encourant le plus de risques d'avoir
ces probléemes. L’utilisation accrue de ces medicaments est associée au dysfonctionnement

sexuel et peuvent affecter toutes les phases de I’acte sexuel (Palomares, 2015).

Plusieurs traitements ont été employés pour traiter ou diminuer les séquelles de type sexuel

liées a la prise des ISRS, Parmi eux : Crocus sativus.

33



Chapitre 3 : Etude pharmacologique du Crocus sativus.

Une étude réalisée par Kashani et al., en 2013 sur 38 femmes se plaignant d’une dépression

majeure stabilisée par 40 mg/jour de fluoxétine pendant un minimum de six semaines.

Les patientes ont été traitées au safran (30 mg/jour) ou au placebo pendant quatre semaines,
avec prise des mesures au début de la deuxiéme semaine ainsi qu’a la quatriéme semaine en
utilisant I'index de fonctionnement sexuel féminin (FSF1). A la fin de la quatriéme semaine les
patientes dans le groupe safran ont observé une amélioration au niveau du score du FSFI total

(p<0,001) ; de I’excitation (p=0,028) et de la lubrification (p=0,035).

Les résultats de cette étude montré que le safran peut sans risque combattre efficacement

certains troubles sexuels (Kashani et al.,2013 ; Palomares, 2015).
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Conclusion :

Le safran, I'une des épices orientales les plus connues dans le monde, il appartient a la famille
Iridaceae. Elle a accompagné toutes les civilisations soient dans le domaine culinaire ; colorant

alimentaire ; cosmétiques et les parfums.

Il est utilisé depuis I'antiquité dans la médecine populaire dans le traitement de différentes
pathologies tels que ; la spasticité ; les problemes digestifs ; les crampes et les désordres

menstruels.

En effet, ces propriétés thérapeutiques sont associées aux principaux métabolites secondaires
les plus actifs dans cette plante aromatique, la crocine et la crocétine ; la picrocrocine ; le

safranal.

Plusieurs études pharmacologiques réalisées ces derniéres décennies, certains d'entre eux
sont mentionnés dans ce travail, ont montré ces effets thérapeutiques par des expériences
animales et cliniques chez I’homme. Parmi ces propriétés : antioxydant ; anti-inflammatoire ;

anticancéreux ; antidépresseur ; aphrodisiaque, etc.

La culture du safran est dépendante totalement a 1’homme ce qui nécessite d'une main
d'ceuvre en abondance, son rendement faible lié & une cueillette et un émondage principalement

manuel, c'est aussi ce qui rend la plante de safran vendu d’un prix excessif.

Des alternatives aux stigmates de Crocus sativus L. sont aujourd’hui a 1’étude pour d'autres
parties moins onéreuses tels que ; le bulbe ou les pétales possedent également des propriétés

thérapeutiques intéressantes.

L’exploitation de ces parties améliorerait la durabilité et la rentabilité du rendement du
safran, la possibilité, et aussi de bénéficier de l'efficacité du safran médicinal. Avec,

probablement, 1’¢élaboration d’un futur médicament.
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