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Résumé

Plusieurs études ont démontré que les produits naturels a base de plantes ont actuellement un
grand intérét nutritionnel et médical en raison de leurs activités biologiques et
pharmacologiques. Les graines deSalvia hispanicaL. (Chia) sont caractérisées par des
propriétés nutritionnelles et fonctionnels du a leurs richesses en composés bioactifs a savoir
les métabolites secondaires. Elles sont une source importante de protéines (15-24%), de
lipides (60% avec 40% oméga3),de glucides (26-41%) et de minéraux(4-5%). Ainsi qu’une
teneur en composes phénoliques (46.126mg équivalent d’acide gallique/g MS) et en
flavonoides (88,97mg équivalent quercetine /g MS). De plus, des études in vitro et in vivo ont
montré que les graines de Chia ont une activité antioxydante évaluée par DPPH, FRAP et
H,0,, anti obésité (100 pgéquivalent de cholestérol /ml),antiinflammatoire grace a la
diminution du TNF-a, du stress oxydatif et 1’amélioration du profil lipidique chez les 2
groupes de rats arthritiques obéses et non obeses et une activité anticancéreuse de la fraction
peptidigue KLKKNL sur les quatre lignés cellulaires cancéreuses (MCF-7,CaCo,,PC-3 et
HepG2).

La présence de métabolites primaires et secondaires dans les graines de chia offrent plusieurs
avantages qui peuvent améliorer la santé et prévenir diverses pathologies chroniques liés a
I’obésité ou au stress oxydatif. De plus, I’étude phytochimique de ces graines fait I’objet des

industries agroalimentaires.

Dans ce contexte s’inscrit le présent travail dont le but est de contribuer a la connaissance du
genre Salvia hispanica L. Cette étude a été entreprise en soulignant I’importance

nutritionnelle et les activités biologiques de ces graines.

Mots clés: Salvia hispanica L., les graines de Chia, composés bioactifs, activité

antioxydante, activité antiobésité, activité anticancéreuse.
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Abstract

Several studies have demonstrated that natural plant-based products currently have great
nutritional and medical interest due to their biological and pharmacological activities.The
seeds of salvia hispanicalL. (Chia) are characterized by nutritional and functional properties
due to their richness in bioactive compounds, namely secondary metabolites. They are an
important source of proteins (15-24%), lipids (60% with 40% omega3), carbohydrates (26-
41%) and minerals (4-5%). As well as a content of phenolic compounds (46.126mg gallic
acid equivalent/g DM) and flavonoids (88.97mg quercetin equivalent/g DM). In addition, the
in vitro and invivo study shows that chia seeds have antioxidant activity evaluated by DPPH,
FRAP andH, 0, ,anti-obesity (100 pgequivalent of cholesterol/ml), anti-inflammatory thanks
to the reduction of TNF-a,0xidative stress and improvement in the lipid profile in the 2 groups
of obese and non-obese arthritic rats andanti-cancer activity of the KLKKNL peptide fraction
on the four cancer cell lines (MCF7, CaCo2, PC-3 and HepG2).

The presence of primary and secondary metabolites in chia seeds provide several benefits that
can improve health and prevent various chronic pathologies related to obesity or oxidative

stress.In addition, the phytochemical study of these seeds is the subject of the food industries.

In this context fits the present work whose aim is to contribute to the knowledge of the genus
Salvia hispanica L. This study was undertaken emphasizing the nutritional importance and
biological activities of these seeds.

Key words: Salvia hispanica L., chia seeds, bioactive compounds, antioxidant activity,

antiobesity activity, anticancer activity.
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INTRODUCTION

De nos jours, il y a un renouvellement d'intérét pour les medicaments d'origine naturelle
simplement parce qu'ils sont considérés comme une médecine verte et la médecine verte est

toujours censée étre sans danger (Chanda, 2014).

Le chia Salvia hispanica L. est une plante herbacée originaire du nord du Guatemala et le sud
du Mexique, produit de petites graines qui se distinguent par leur haute valeur nutritionnelle et

fonctionnelle (Ixtaina et al., 2008).

Salvia hispanica L. est une espece vegétale utilisée depuis I'Antiquité et aujourd’hui trés
apprécié pour ses propriétés nutritionnelles et médicinales uniques, ses graines sont
récemment devenues I'un des ingrédients alimentaires les plus populaires, avec un certain

nombre d'avantages sur le fonctionnement du corps humain (Motyka et al., 2022).

Ces effets bénéfiques résultent de nombreux composes appartenant a différents groupes
chimiques, principalement des composés polyphénoliques (acides phénoliques et
flavonoides), caroténoides et huiles essentielles (Dziadek et al., 2022), qui ont montré
diverses activités pharmacologiques telles que I’activité antioxydante, cytotoxique, anti-
inflammatoire, antimicrobienne, anti-tryptique, hypolipidémique, hypoglycémique et
antiproliférative (Sehrawat et Singh, 2019).

Gréace a la grande diversité des graines de chia en métabolites primaires et secondaires tels
que les protéines , les acides gras omeéga-3, les fibres alimentaires (solubles et insolubles), les
composés bioactifs et polyphénoliques, elles possédent également de nombreuses propriétés
physico-chimiques et des propriétés fonctionnelles qui les rendent plus adapté a l'industrie
alimentaire et utilisées comme épaississant, agent gélifiant et chélateur, renforcateur de
mousse, émulsifiant, agent de suspension et facteur de réhydratation et comme substitut des

ceufs, des graisses et des huiles (Dingoglu et Yesildemir, 2019).

Ces derniéres années, les graines de chia ont gagné en popularité dans les aliments, les
compléments alimentaires et les industries cosmétiques, non seulement en raison de leur
composition chimique et de leur activité biologique précieuses, mais aussi en raison de leur
disponibilité (Motyka et al., 2022).

Dans ce contexte s’inscrit le présent travail dont le but est de contribuer a la connaissance du
genre Salvia hispanica L. Cette étude a été entreprise en soulignant I’importance

nutritionnelle et les activités biologiques de ces graines.



INTRODUCTION

Nous avons rédigé ce mémoire en deux parties :

v La premiere partie comprend une étude bibliographique sur les caractéristiques de la
plante, sa description botanique, son historique, sa composition nutritionnelle, ses
effets thérapeutiques et travaux antérieurs ainsi que son utilisation dans 1’industrie
agroalimentaire.

v Dans la deuxieme partie trois articles scientifiques ont été sélectionné sur la base des
sujets traités a savoir 1’évaluation de D’activité antioxydante et antimicrobienne,

I’activité antiinflammatoire et I’activité antiproliférative.

Enfin, nous avons discuté les résultats des différentes recherches dans une discussion générale

et finaliser ce manuscrit par une conclusion.

Comme perspective il serait judicieux de pouvoir reprendre le chemin du laboratoire de
recherche afin d’effectuer nos propres analyse et expérimentation sur les graines de chia

commercialisées au niveau de la ville de Tlemcen.



Partie 01 : Synthese bibliographique
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1 Deéfinition des activités biologiques
Les produits naturels et leurs activités biologiques font actuellement I'objet d'un grand intérét
dans les industries pharmaceutiques, diététiques et cosmétiques, et nombre d'études

scientifiques dans ce domaine augmentent rapidement (Ekiert et Szopa, 2020).

Les plantes médicinales fournissent un large éventail de substances bioactives. C'est la raison
pour laquelle de nombreux produits naturels peuvent étre utilisés de différentes facons dans la
biotechnologie, la pharmacie, l'agriculture et la médecine, car la diversité des voies
biosynthétiques dans les plantes a fourni une variété de structures principales qui ont été
utilisées dans le développement de médicaments et dont on estime qu'elles représentent plus
de 50 % des médicaments actuels. Le regne végétal reste encore un trésor de nouvelles

molécules a potentiel thérapeutique (Bribi, 2018).

Les plantes médicinales ont présenté a travers de nombreuses études leurs différentes activités
biologiques et ont été sélectionnées pour leurs propriétés pharmacologiques intéressantes et
variées, a savoir les propriétés antiulcéreuses, antiinflammatoires, anticancérigenes,

antiparasitaires, antivirales, antioxydantes, antifongiques et antibactériennes (Bakli, 2020).

1.1 Activité antioxydante

e Le stress oxydatif

Le stress oxydatif, défini comme un exces relatif d'espéces réactives de I'oxygéne (ERO) par
rapport aux antioxydants, a été liés aux maladies neurodégénératives, aux maladies
cardiovasculaires, au diabete sucré, et de nombreuses autres pathologies (Hayes et al., 2020).
De nombreuses maladies chroniques dont le cancer, les maladies cardiovasculaires,
respiratoires chroniques ou les maladies neurodégénératives, le diabéte sucré, les lésions
rétiniennes et autres sont associés au stress. Par conséquent, divers antioxydants naturels et
synthétiques sont proposés pour la prévention et le traitement de ces maladies (Valentova,
2020).

Les antioxydants naturels sont principalement des composés phénoliques qui peuvent étre
présents dans toutes les parties des plantes (Asif, 2015), comme les fruits, les légumes, les
noix, les graines, les feuilles, les racines et les écorces (Pratt et Hudson, 1990), mais ont été
rapidement remplaces par les produits chimiques synthétiques, qui sont moins chers, plus

facilement disponibles, de qualité constante, et ont une plus grande activité antioxydante.
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De plus, de nombreux antioxydants synthétiques ont été développés et certains d'entre eux ont
été utilisés dans la pratique comme additifs alimentaires, suppléments et médicaments,
butylatedhydroxytoluene (BHT) et butylatedhydroxyanisole (BHA), sont les antioxydants les
plus largement utilisés (Akbarirad et al., 2016).

L'activité des antioxydants dans les aliments et les systéemes biologiques dépend d'une
multitude de facteurs (Reyes-Caudillo et al., 2008). De plus, l'activité antioxydante d'un
compose bioactif a été attribuée a divers mécanismes, parmi lesquels la prévention de
I’initiation de chaine, liaison de catalyseurs d'ions de métaux de transition, décomposition de
peroxydes, prévention de I'abstraction continue de I'nydrogéne et du piégeage des radicaux
protection contre les dommages oxydatifs de I'ADN, des protéines et des lipides (da Silva
Marineliet al., 2014).

1.2 Activité anti-inflammatoire

e L’inflammation

L’inflammationa été défini comme la succession de changements qui se produit dans un tissu
vivant lorsqu'il est blessé a condition que la blessure ne soit pas d'un degré tel qu'il détruise

immédiatement sa structure et vitalité (Punchard et al., 2004).

L’inflammation a récemment émergé comme un important aspect de la physiopathologie des
infirmités liées a I'dge et les grandes maladies chroniques des sociétés industrialisées,
maladies cardiovasculaires, diabéte de type 2, la maladie d'Alzheimer et de nombreux types
de cancer (Galland, 2010).

Le processus d'inflammation est divisé en modéles aigus et chroniques. L'inflammation aigué
est d'une durée relativement courte, durant quelques minutes, plusieurs heures ou quelques
jours, et ses principales caractéristiques sont 1’exsudation de liquide et de protéines
plasmatiques (cedéme) et émigration de leucocytes, principalement des neutrophiles.
L'inflammation chronique est de plus longue durée et est associée histologiquement a la
présence de lymphocyteset macrophages, la prolifération des vaisseaux sanguins, la fibrose et

les tissus nécrose (Fujiwara et Kobayashi, 2005).

Les produits naturels a activité anti-inflammatoire ont longtemps été utilisés comme remede
populaire contre les affections inflammatoires telles que la fiévre, la douleur, la migraine et
l'arthrite.Au fur et a mesure que la base inflammatoire de la maladie devient claire, les

aliments et produits alimentaires anti-inflammatoires deviennent d'un plus grand intérét.Le

5
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rapport de la British Nutrition Foundation sur les composés phytochimiques fournit une
classification utile pour ces produits, a savoir : les terpénoides, les flavonoides, les composés
phénoliques apparentées, les composés polyphénoliques et les composés soufrés(Yuan et al.,
2006).

1.3 Activiteé antimicrobienne

1.3.1 L’agent pathogéne

Les agents pathogenes sont tous les organismes qui causent des maladies a d'autres
organismes vivants (Salomon et al., 2006).Cependant leurs évolutions sont généralement
rapides compte tenu de leur cycle vital trés court et de leur mode de reproduction. Qu’il
s’agisse de virus ou de bactéries, leur multiplication est dépendante de leurs interactions avec
les especes qu’ils infectent. Plus ces interactions sont nombreuses, plus la multiplication des
agents pathogénes est importante et plus 1’évolution de ces derniers sera favorisée (Dufour,
2017).

1.3.2 L’agent antimicrobien

Un agent antimicrobien est défini comme toute substance capable d’inhiber la multiplication
des microorganismes pathogenes ou les tuer. Il est soit bactéricide (tuer les bactéries),
fongicide (pour les champignons), virucide (pour les virus), soit bactériostatique,

fongistatique (silicycle et al., 2017).
Les antimicrobiens peuvent étre :

Naturels : des métabolites issus d’organismes vivants tels que les végétaux et les

microorganismes (bactéries, mycetes, champignons, microalgues...).

Semi-synthétiques : obtenues a partir d’'une modification d’une molécule naturelle pour
I’augmentation de son efficacité, de sa spécificité, de son spectre d’action ou pour la

diminution des effets secondaires de la santé.
Synthétiques : le produit de synthése organique en laboratoire (St-pierre, 2018).

Les métabolites secondaires contiennent des composés bioactifs qui présentent un pouvoir
antimicrobien, et le dépistage de ces nouveaux composés bioactifs avec des produits
potentiellement pharmaceutiques peut conduire a de nouveaux médicaments pour traitement

contre différentes maladies(Yadav et al., 2021), les peptides antimicrobiens ont une faible
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tendance a la résistance bactérienne car ils ont tendance a détruire rapidement les cellules

bactériennes grace aux interactions peptide-membrane (Aguilar-Toalé et al., 2020).

1.4 Activité anticancéreuse
Le cancer

Le cancer est I'une des maladies mortelles qui a enregistré une incidence élevée au cours des
derniéeres annees. Le terme “’cancer °’ fait référence a plus de 100 types de tumeurs malignes
ayant des caractéristiques étiologiques et pathologiques différentes (Mutar et Alsadooni,
2019), avec une classe de maladies caractérisées par une croissance cellulaire incontrdlée et a

la capacité de se propager ou de métastaser dans tout le corps (Baskar et al., 2014).

Les composés bioactifs obtenus a partir des plantes peuvent avoir été considéré comme
contenant des composés anticancéreux et chimiopréventifs (Spyridopoulou et al., 2017). De
plus, plusieurs fractions protéiques de sources naturelles ont rapporté posséder des activités
anticancéreuses dans des cellules cancéreuses cultivées via différents mécanismes, dont
I'induction de I'apoptose et de la nécrose, l'arrét du cycle cellulaire et I'inhibition de
I'angiogenese (Quintal-Bojorquez et al., 2021).

Les substances d'origine naturelle qui présentent des propriétés antitumorales appartiennent a
divers groupes de composés, tels queles alcaloides, les diterpenes, les diterpénoquinones,
composés a base de purine, les sesquiterpénes lactonique, les peptides, les depsipeptide

cycliques, les protéines et les polyéthers macrocycliques (Lichota et Gwozdzinski, 2018).

1.5 Activité anti hypercholestérolémiante

e L’hyperlipidémie

L'hyperlipidémie est une affection caractérisée par une élévation du cholestérol total sérique,
des triglycérides et des lipoprotéines telles que le cholestérol a lipoprotéines de basse densité
(LDL-c), cholestérol a lipoprotéines de trés basse densité (VLDL-c) et une diminution du
cholestérol a lipoprotéines de haute densité (HDL-c). Ces derniers sont les biomarqueurs du
risque élevé de maladies cardiovasculaires telles que I'athérosclérose, les maladies
coronariennes et les maladies vasculaires cérébrales (Kai et al., 2015 ; Fernandez-Martinez
et al., 2019).
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De nombreuses personnes utilisent les plantes comme médicament traditionnel pour réduire
les taux de lipides sanguins, car les médicaments chimiques ont de nombreux effets
secondaires (Zarmi et al., 2021).

Diverses classes de composés chimiques sont considérées comme coresponsables de I'activité
hypocholestérolémiante, et nombre d'entre elles sont présentes dans la fraction lipidique des
graines oléagineuses (Martinez-Lopez et al., 2019), il y a une utilisation croissante
d'aliments fonctionnels et de nutraceutiques, qui contiennent les protéines, les polyphénols,
les fibres alimentaires, les phytostérols et les acides gras polyinsaturés (AGPI) a longue
chaine, comme co-adjuvants prometteurs dans le traitement pharmacologique de la
dyslipidémie et de la Stéatose hépatique non alcoolique ( NASH) (Fernandez-Martinez et
al., 2019).

1.6 Activité antihypertensive

e L’hypertension

L'hypertension est la maladie contrélable la plus répandue dans les populations adultes des
pays développés et contribue considérablement a la morbidité et a la mortalité (Paulis et al.,
2012). Elle est définie comme des niveaux d'hypertension artérielle (HTA) par rapport au
sang normal valeurs de pression : pression artérielle systolique140 mmHg et tension artérielle
diastoligue 90 mmHg(San Pablo-Osorio et al., 2019).

Les Peptides antihypertenseurs sont généralement générés dans les aliments soit par
I’hydrolyse enzymatique, soit par la fermentation d'échantillons de protéines (Daliri et al.,
2020).

2 Les métabolites secondaires

Le processus de métabolisme secondaire dans les plantes produit des métabolites qui sont
généralement importants pour la fonction de protection et d'autodéfense des cellules végétales
causées par le déséquilibre écologique ou les infections nuisibles (Stamp, 2003).Ces
métabolites secondaires des plantes sont des sources uniques de produits pharmaceutiques,

d'additifs alimentaires, d'ardmes et d'autres matériaux industriels (Tiwari et al., 2015).
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2.1 Classification des métabolites secondaires

La classification des métabolites secondaires est basée sur la structure chimique, la
composition, leur solubilité dans divers solvants ou la voie par laquelle ils sont synthétisés
(Kabera et al., 2014).

2.1.1 Lescomposés phénoliques

Les composes phénoliques sont une classe de composes organiques présents dans toutes les
plantes sous forme de métabolites secondaires a des concentrations variables (Tsimogiannis
et Oreopoulou, 2019).

Les composés phénoliques sont synthétisés dans les plantes en partie en réponse a des
contraintes écologiques, et pressions physiologiques tels que les attaques d'agents pathogenes
et d'insectes, les rayons UV et les blessures.

La structure de base caractéristique de ces composés phénoliques est un cycle aromatique
portant un ou plusieurs groupes hydroxyles et qui sont classés en phénols simples ou
polyphénols en fonction du nombre des unités de phénols dans la molécule. Ainsi, les
composés phénoliques végétaux comprennent les phénols simples, les coumarines, les
lignines, les lignanes, les tanins condenseés, les hydrolysables, les acides phénoliques et les
flavonoides (Khoddami et al., 2013).

Ces composés, en tant qu'antioxydants naturels, ont des propriétés importantes qui impliquent
I'inhibition de la peroxydation lipidique, I'inhibition de la carcinogenése, lactivité
antimicrobienne, 1’action constrictive sur les capillaires, phytohormones d'origine naturelle,
stabilisation de l'acide ascorbique (Tanase et al., 2019). Donc, les polyphénols alimentaires
tels que les flavonoides et les acides phénoliques, consommeés en grande quantités dans les
aliments d'origine végétale, présentent un certain nombre d'effets bénéfiques et jouent un role

important dans la prévention des maladies chroniques et dégénératives(damczak et al., 2020).

2.1.2 Les acides phénoliques

Les acides phénoliques ou les acides phénols carboxyliques (polyphénols) sont l'une des
principales classes de composés phénoliques vegétaux, on les trouve dans la variété des
aliments a base de plantes, a savoir les graines, les peaux de fruits et les feuilles de légumes
en contiennent dans les concentrations les plus élevées. En reégle générale, ils sont présents
sous forme liée tels que les amides, les esters ou les glycosides et rarement sous forme libre

(figure 1) (Kumar et Goel, 2019). Entant que métabolites secondaires, ils ne sont pas
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indispensables pour la croissance, le développement ou la reproduction, mais peuvent jouer
un role en tant qu'antioxydants et dans les interactions entre la plante et son milieu biologique
ainsi que leur capacité a diminuer les dommages tissulaires induits par le stress oxydatif
résultant de maladies chroniques et leurs propriétés potentiellement importantes telles que les

activités anticancéreuses, antiinflammatoires et antioxydantes (Khadem et Marles, 2010).

Salicylic Protocatechuic acid Gallic acid Syringic acid

Ella,
COOH COOH cooH cooH \EEI/
i i SOH  HOT i ~OH MeO™ i ~OMe HO

ic acid ic acid  Caffeic acid Ferulic acid Sinapinic acid Eugenol
cCOOH coOoH CcCoOH cooH cooH

/
S~
OomMe MeO = ome ome

Figure 1 : La structure chimique des acides phénoliques (Vinayagam et al., 2015).

e Les flavonoides

Les flavonoides sont des substances physiologiquement actives qui régulent de nombreuses
fonctions chez les plantes et les animaux (Scherbakov et al., 2021). Ces flavonoides sont
associés avec un large spectre d'effets bénéfiques pour la santé et sont un élément
indispensable dans une variété d’applications nutraceutiques, pharmaceutiques, médicinales et
applications cosmétiques (Karak, 2019). Par ailleurs, les flavonoides et de nombreux autres
composants phénoliques ont été signalés sur leur efficacité antioxydantes, anticancéreuses,
antibactériennes, agents cardioprotecteurs, anti-inflammatoires, promotion du systéme
immunitaire, protection de la peau contre les rayons UV et candidat intéressant pour une

application pharmaceutique et médicale (Tungmunnithum et al., 2018).

La structure chimique de base des flavonoides est un squelette de base a quinze atomes de
carbones ‘diphényl-1-benzopyrane’ disposés en trois cycles (C6-C3-C6) composes de deux
cycles benzéniques A et B, liés par un pont de trois atomes de carbones souvent sous forme

d’un hétérocycle oxygéné (figure 2) (Karak, 2019).

10
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Figure 2 : La structure chimique de base des flavonoides (Karak, 2019).

e Lesisoflavones

Les isoflavones sont une sous-classe du groupe des flavonoides, la structure moléculaire de
ces substances polyphénoliques consiste en un systeme a trois cycles comprenant deux cycles
aromatiques et un cycle hétérocyclique avec un atome d'oxygene et ont une structure similaire
a l'estradiol, une hormone stéroide (figure 3).1ls agissent également comme des composés
faibles actifs sur les cestrogénes et, par conséquent, sont appelés phytoestrogenes (Andres et
al., 2011).

L

Figure 3: La structure chimique des isoflavones (Corcoran et al., 2012).

e Les flavonols

Les flavonoides d'origine alimentaire, en particulier ; flavonols (kaempéférol, quercétine, et
myricétine) sont largement répandus et présentent de multiples fonctions biologiques telles
qu’anti-allergéne,  anti-arthérogénique,  anti-inflammatoire,  antimicrobienne,  anti-
thrombotique, anti-oxydante, cardioprotectrice et effets vasodilatateurs (Sultana et Anwar,
2008).

Les flavonols, avec un groupe hydroxyle en position C-3, constituent la principale classe de
flavonoides qui sont couramment présents dans notre alimentation, comme les légumes et les
fruits(figure 4).Aux Etats-Unis, dans les pays asiatiques et Européens,environ 30 mg de

flavonols sont consommés par jour. Dans la plupart des cas, les flavonols présentent des

11
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propriétés pharmacologiques plus élevées in vitro et in vivo par rapport a d'autres flavonoides
(par exemple, flavones, flavanones ; flavanols, flavanonols,anthocyanidines)(Tong et al.,
2021).

Figure 4: La structure chimiques des flavonols (Corcoran et al., 2012).

e Lestanins

Les tanins sont des métabolites secondaires polyphénoliques de plantes, et sont soit des esters
de galloyle et leurs dérivés dans laquelle des fractions galloyle ou leurs dérivées sont attachés a
une variété de noyaux polyols, catéchines et triterpénoides (gallotanins, ellagitanins et tanins
complexes), ou ils sont des proanthocyanidines oligomeres et polymeéres pouvant posséder
différents modéles de couplage et de substitution interflavanyle (tanins condensés)
(Khanbabaee et van Ree, 2001).

Les tanins sont classés comme hydrolysables ou condensés.

Les tanins condensés (autrement étiquetés comme proanthocyanidines) sont des oligoméres et
des polymeéres d'unités flavan-3-ol, qui sont le plus souvent liés soit par des liaisons C4 C6
soit C4 C8 (proanthocyanidines de type B). Les tanins condensés les plus courants présents
dans les tissus végétaux sont les procyanidines, qui sont dérivés de la catéchine ou de
I'épicatéchine et peut contenir des esters d'acide gallique (Figure 5) (Romani et al., 2006).

Les tanins hydrolysables sont des composés contenant un noyau central de glucose ou d'un
autre polyol estérifié avec de l'acide gallique, aussi appelés gallotanins, ou avec l'acide

hexahydroxydiphénique, aussi appelés ellagitanins (Figure 5) (Koleckar et al., 2008).

12
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Figure 5 : Les composants structuraux des tanins (A) hydrolysables et (B) condensés
(McMahon et al., 2000).
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Caracteristique de la plante sélectionnée

» Présentation et description de la plante étudiée Salvia hispanica L

Salvia hispanica L, le chia est une graine ancienne qui appartient a la famille des Lamiaceées,
elle est originaire du sud du Mexique jusqu’ au nord du Guatemala (Rui et al., 2018). Ces
graines étaient l'un des aliments de base des Civilisations américaines a I'époque
précolombienne (Ayerza et Coates., 2011). Elle a été consommée pendant 5500 années et
leurs utilisations culinaires varient de graine entiére, de farine, de mucilage et d’huile (Melo
et al., 2019).

Salvia hispanica L est une pseudo-céréale qui a été consommeée par la population mondiale en
raison de ses propriétés protectrices, fonctionnelles et antioxydantes attribuées a la présence
de lipides, de fibres alimentaires, de protéines, de composés phénoligques, de vitamines et de

minéraux (Prathyusha et al., 2019).

Classification de Salvia hispanica L
Le tableau ci-dessous représente la classification botanique de salvia hispanica L.

Tableau 1 : Classification botanique de Salvia hispanica L. (Victor et al., 2011)

Classification

Régne plante

Sous —regne Tracheobiontes ou tranchiophytes
Division Magnolophytes ou angiospermes
Classe Magnolopside ou dicotylédones
Sous-classe Asteridae

Ordre Llamiales

Famille Lamiacées

Genre Salvia

Espece Salvia hispanica L.

Nom Chia

14
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1 Description botanique et systématique de Salvia hispanica L

Le Chia connue en botanique sous le nom de salvia hispanica L, est une plante herbacée
annuelle appartenant a la famille des Lamiacées et comprend 900 especes de plantes vertes,
arbustes, sous-arbrisseaux et buissons de la Salvia L. Le développement optimal de la plante
est garanti par la chaleur, climat, fortes précipitations et températures de 15 a 30
°C(Marcinek et Krejpcio, 2017).Cette plante peut atteindre 1 m de haut, ses feuilles
dentelées, disposées en mesurent 4-8 cm de long et 3-5 cm en largeur (photo 1), avec des
fleurs blanches ou bleues bisexuées de 3-4mm, poussant en verticilles a l'extrémité des
pousses(photo 2).Aprés le soufflage excessif, La plante de salvia hispanica L produit des
graines de forme ovale de 2 mm de long et 1mm de largeur et de couleur blanche , beige-
blanc a brun foncé, voire noir (sans pigmentation) (photo 3)(Mufioz et al., 2012 ;Capitani et
al., 2013 ;Kulczy "nski et al., 2019)

Photo 1 : Les feuilles de Salvia Photo 2 : Les fleurs de Salvia
hispanica L. (site 01) hispanica L.(site 2)

Photo 3 : Les graines de Salvia hispanica L (Motyka et al., 2022)

15



SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE CHAPITRE II

3 Historique

Le Chia a une longue histoire en tant que nourriture et son nom dérivé de néhuatl,
signifie"graine dont I'huile comestible est extraite” (Renddn-Villalobos et al., 2018). Ces
graines étaient I'une des cultures importantes pour les civilisations précolombiennes en

Amérique, y compris les populations mayas et azteques (Capitani et al., 2012).

Le Chia a été nommé par le botaniste suédois Carl von Linneo en 1753, Salvia (sauver ou
guérir) hispanica (mot espagnol) qui en latin signifie une plante espagnole utilisée pour
sauver ou guérir (Sharma et al., 2020). Le botaniste Pehr L6fling avait collecté des plantes
de chia d'apparence identique dans tout Madrid, (Espagne) et I'appelait décidément Salvia
hispanica; puis son mentor Le professeur Linnaeus a utilisé ce nom latin binomial exact pour
désigner chia dans son livre Species Plantarum (Sosa-Baldivia et al., 2018). Il est évident
que ce nom a été donné a tort car bien que le chia ait été récolté par L6fling a Madrid, cette
espéce n'est pas originaire d'Espagne, mais elle a été portée par Cristobal Colén du Mexique
vers ce pays. Cependant, 178 ans plus tard, il a démontré qu'effectivement le chia n'est pas
originaire d'Espagne, mais que son centre d'origine est le Mexique et I'Amérique centrale
(Sosa et al., 2016).

Le mot "chia" est une adaptation espagnole de chian ou chien au pluriel, signifiant "huileux",
qui vient du nahuatl, la langue des Aztéques. C’est un nom commun de certaines especes de
Salvia, parmi lesquelles Salvia columbariae, Salvia hispanica et Salvia polystachya sont les

plus importantes (Mufioz et al., 2013 ; Valdivia-LoOpez et Tecante., 2015).

Salvia hispanica L a été utilisée comme aliment et médicament depuis 4500 ans par les
anciens peuples de Méso-Amérique (Sosa-Baldivia et al., 2018), elle est connue depuis
I'Antiquité pour ses propriétés medicinales et nutritionnelles en raison de sa forte teneur en
oméga-3 et en acides gras (Suri et al., 2016) , de méme qu’elle était prisé par les anciens
guerriers aztéeques comme une endurance faisant la promotion de la nourriture, mangé avec du
pain juste avant la bataille et avec de I'eau avant de parcourir de longues distances a pied (
lllian et al., 2011).

4  Composition chimique des graines de chia

Diverses études ont montré que les graines de chia sont constituées de macronutriments et de

micronutriments vitaux (Ixtaina et al., 2008 ;Nieman et al., 2009 ; Ding et al., 2018).
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Les macronutriments les plus courants sont les protéines (19,6 %), les graisses avec un profil
de bonne qualité en acides gras (34,4 %) et sont riches en Oméga-3, Oméga-6 et Oméga-9,
qui constituaient 62, 17,4 et 10,5 % des lipides totaux, les cendres, les glucides (26-41 %) et
les fibres (23,7 %) (tableau 2). De plus, la graine de chia est une source préecieuse de vitamine
A, de vitamine C , de niacine, calcium, phosphore, potassium , magnésium (335-860 mg/100
g); sodium, fer et zinc (4,58— 16mg/100g)(Coelho et al., 2014 ; Nowsheeba et al., 2021), et
de vitamine E a hauteur de 8,02 ug/100 g (Rabail et al., 2021) avec de haute proportion de
composés bioactifs, tels que les fibres alimentaires antioxydantes et les composés

polyphénoliques (Pellegrini et al., 2017).

Une fois hydraté, la graine de chia libére du mucilage, qui se trouve dans le tégument. Ce
mucilage ou gomme a un poids moléculaire de 0,8-2 x 106 Da et un puissant effet
épaississant (Steffolani et al., 2014) .

Les graines de chia sont également une source d’antioxydants, tels que les acides
chlorogeénique et caféique, la querceétine, le kaempférol et de peptides bioactifs en raison de sa
forte concentration en protéines et en acides aminés essentiels. En raison de leur composition
nutritionnel, les graines de chia ont été associées a différents effets médicinaux, notamment
anti-inflammatoires et activités antidiabétiques et effets positifs sur les maladies
cardiovasculaires et I'hypertension (Melo et al., 2019 ; Mburu, 2021 ).

Tableau 2 : Composition chimique des graines de Salvia hispanica L (Urbizo-Reyes et al.,
2019 ; Otondi et al., 2020)

Nutriments Valeurs (en %)
Protéines 15-24%
Lipides 60% avec 40% oméga 3
Carbohydrates (Glucides ) 26-41%
Fibres 18-30%
Minéraux 4-5%

4.1 Teneur en protéines

Les graines de chia contiennent environ 19 % de protéines et sont donc considérées comme
une bonne source de ce nutriment (Monroy-Torres et al., 2008), elles possedent un potentiel
énorme pour corriger et prévenir la malnutrition protéino-énergétique.Sa teneur en protéines

dépend grandement de I'environnement et de facteurs agronomiques(Ullah et al., 2015).
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En comparaison avec d'autres céréales, la quantité de protéines est beaucoup plus élevée dans
les graines de chia car elles contiennent 9 acides aminés essentiels (tableau 3). Elles sont
également bénéfiques pour les personnes qui souffrent de la maladie ceeliaque car elles sont
faciles a digérer en raison de lI'absence de gluten. En outre, la consommation réguliére de

graines de chia peut aider a réduire lI'obésité (Pal et Raj, 2020).

Tableau 3 : La composition des acides aminés dans 100g de chia (Kulczy “nski et al., 2019)

Acides aminés essentiels (g/100g) | Acides aminés non essentiels (g/100g)
Arginine 2.14 Cystine 0.41
Histidine 0.53 Tyrosine 0.56
Isoleucine 0.80 | Alanine 1.04
Leucine 1.37 Acide Aspartique 1.69
Lysine 0.97 | Acide Glutamique 3.50
Méthionine 0.59 | Glycine 0.94
Phénylalanine 1.02 | Proline 0.78
Thréonine 0.71 | Sérine 1.05
Tryptophane 0.44

Valine 0.95

L'effet d'un régime riche en protéines (18 % d'apport énergétique total) et d’un régime pauvre
en proteines (5 % d'apport énergétique total) sur 113 hommes et femmes en surpoids a été
étudiée pendant 4 semaines. Il a été conclu que le groupe qui a été nourri avec un régime riche
en protéines a perdu plus de poids que l'autre groupe qui a suivi un régime pauvre en
protéines. En conséquence, La consommation d'un régime riche en protéines peut également
aider a maintenir le poids corporel (Ullah et al., 2015).

La principale fraction de protéines dans les graines de chia comprend de la globuline
représentant 52 % des protéines totales des graines (Sandoval-Oliveros et Paredes-Lopez,
2013). Les protéines digérees par les graines de chia, lI'albumine, la globuline et la glutéline,
ont montré des effets bénéfiques réduisant les taux de marqueurs liés a I’induction des

processus d'inflammation et d'athérosclérose dans les macrophages (Grancieri et al., 2019).
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4.2 Teneur en lipides

Les graines de chia sont composées de lipides hautement polyinsaturés, ou le principal acide
gras est l'acide a-linolénique (w-3), qui représente plus de 60 % des acides gras polyinsaturés
(AGPI). Elles contiennent également environ 20 % d'acide linoléique (w-6) (tableau 4)
(DiMarco et al., 2020). L'huile de chia est riche en acides gras polyinsatures,et peut contenir
jusqu'a 68% d'acide alpha-linolénique oméga-3 et donc peut apporter des avantages pour la
santé et contre les maladies cardiovasculaires(Din et al., 2021) et pourrait étre une source
alternative d'acides gras ®-3 pour les végétariens et les personnes allergiques au poisson et
aux produits a base de poisson(Zettel et Hitzmann, 2018).En raison de cette composition
unique qui caractérise les graines de chia comme une source abondante d'acides gras et une
source vegétale prometteuse a explorer dans différents modeles de recherche pour la santé et
la prévention des maladies humaines(Silva et al., 2021). Les acides gras -3 sont utiles dans
la prévention et la prise en charge de [I'hyperlipidémie, de [I'hyperglycémie et de
I’hypertension, en plus, d’améliorer le tonus parasympathique, la variabilité de la fréquence
cardiaque et la protection contre I'arythmie ventriculaire (Prathyusha et al., 2019).

Tableau 4 : Les teneurs en acides gras contenu dans 100 grammes de graines de chia (Knez
Hrn"ci’c et al., 2020).

Acides gras Valeur en (%)

Acide linolénique (C18:3, »-3) | 63.79
Acide linoléique (C18:2, ®-6) | 18.89
Acide oléique (C18:1, ®-9) 7.3
Acide palmitoléique (C16:1) 0.03

Acide eicosaoique (20:1) n.d
Acide palmitique (C16:0) 7.04

Ullah et al. (2015) ont rapporté qu'une forte consommation d'acide a linolénique par les
humains réduit le risque de maladie cardiaque. Cela peut étre di au réle anti-inflammatoire,
anti-thrombotique et anti-arythmique que les graines de chia, en tant que source naturelle

d'acides gras oméga 3 et 6 acides peuvent jouer (Arredondo-Mendoza et al., 2020).
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4.3 Teneur en fibres et en glucides

Les glucides représentent 26 a 41% du poids des graines de S. hispanica (Valdivia-Lopez et
Tecante, 2015). Le Chia contient des niveaux élevés de fibres qui varient entre 34 g a 40 g de
fibres alimentaires dans chaque portion de 100 grammes (tableau 5). Sur la base de leurs
composés phytochimiques, les fibres alimentaires sont classées en fibres insolubles, qui
détiennent le pourcentage le plus élevé d'environ 85% a 90%, et les fibres solubles
représentant environ 7% a 15% (Wambua Nyingi et Mburu, 2021).

Tableau 5 : Comparaison entre la teneur en fibres des graines de chia et quelques céréales
(Pal et Raj, 2020).

Aliments Fibres (g/100g)
Chia 34.4

Graine de lin 27,3

Amarante 6.7

Quiona 7.0

Amande 12.2
Cacahuetes 8.5

Soja 9.6

Prathyusha et al. (2019) ont rapporté que les graines de chia accéléraient le mouvement
intestinal d0 a une grande quantité de fibres insolubles qui augmentait le volume de la masse

fécale et procurait la satiété, prévenant ainsi I'obésité et le cancer du c6lon chez I'hnomme.

Les fibres alimentaires solubles de chia forment un gel mucilagineux clair connu sous le nom
de mucilage de graines de chia (MC) (photo 4). Il est composeé de sucres neutres, D-xylose et
D-glucose, montrant la présence de divers glucides sur sa structure, formant un tétra-
saccharide (Bustamante et al., 2020). En outre, le chia et son mucilage sont bénéfiques pour
la santé intestinale, car les fibres solubles prolongent le temps de transit gastro-intestinal, ce
qui contribue a une meilleure digestion ce qui par conséquent lié a I'augmentation progressive
de la glycémie postprandiale et a la diminution de résistance a l'insuline sur une période de
temps (Darwish et al., 2018). Le mucilage du chia, qui résulte de I'ajout d'eau aux graines de
chia est riche en fibres solubles, a d'excellentes propriétés émulsifiantes (Fernandes et al.,
2019).
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Photo 4.Graines de chia (a gauche) et graines de chia apres
trempage dans I'eau (a droite) (Din et al., 2021).

4.4 Teneur en vitamine et minéraux

Les graines de chia sont une excellente source de minéraux contenant des quantités
considérables de phosphore, de magnésium et de calcium(tableau 6) (Ullah et al., 2016)avec
une teneur moyenne en vitamine E (8 203,6 pg.100 g-1)(da Silva et al., 2017).Une teneur
élevée en calcium dans les graines de chia pourrait revétir une importance particuliére pour
présenter des avantages pour la santé des personnes ceeliaques car elles sont plus sensibles a

I'ostéoporose et a I'ostéopénie (Din et al., 2021).

Tableau 6 : La teneur en minéraux des graines de Salvia hispanica L. (Kulczy "nski et al., 2019).

Les minéraux valeur (mg)
Calcium 631 mg
Magnesium 335 mg
Phosphore 860 mg
Potassium 407 mg
Sodium 16 mg

Fer 7.7mg
Zinc 4.6 mg

Les graines de S. hispanica contiennent des vitamines (tableau 7) , a savoir le complexe B, C,
A et E .La teneur en vitamines individuelles dans 100 g de graines de chia séches est de : 8,83
mg de vitamine B3, 1,6 mg de vitamine C, 0,62 mg de vitamine B1, 0,50 mg de vitamine E,
0,17 mg de vitamine B2, et 54 ug de vitamine A (Motyka et al., 2022).
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Les Vitamines valeur (mg)
Vitamine A (Beta carotene) 54 ug
Vitamine C (acide ascorbique) 1.6 mg
Vitamine E (tocophérol) 0.5 mg
Vitamine B1(thiamine) 0.62 mg
Vitamine B2 (riboflavine) 0.17 mg
Vitamine B3 (niacinamide, PP) 8.83 mg

Tableau 7: La teneur en vitamines des graines de salvia hispanica L (Knez Hrn"cic et al., 2020).

4.5 Teneur en Composes phénoliques
En raison de la grande diversité des metabolites secondaires comme les composés

phénoliques, les graines de chia possedent une excellente capacité antioxydante (Rahman et
al., 2017).Des niveaux élevés d'acide caféique, d’acide chlorogénique, de quercétine, d’acide
rosmarinique, gallique, cinnamique, de myricétine, de kaemférol sont également signalés. De
plus, les isoflavones, telles que la daidzéine, la glycitéine et la génistéine, se trouvent en

moindre concentrations (tableau 8) ( Knez Hrn"ci"c et al., 2020).

Tableau 8 : La concentration de composés phénoliques présents dans les graines de chia
(Roohi., 2020).

Composes Composants Bioactifs Concentration (mg/g graine)
Acide gallique 0.0115
Acide cafeique 0.027-0.086
Acides Acide chlorogénique 0.013-0.074
phénoliques Acide férulique Trace
Acide rosmarinique 0.9267
Esters Protocatéchuique ester 0.7471
éthylique
Daidzin 0.0066
Glycérine 0.0014
Isoflavones Génistin 0.0034
Glycitéine 0.0005
Génistéine 0.0051
Quercétine 0.0181-0.209
Flavanols Kaempférol 0.0057-0.0435
myricétine 0.0095
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Amato et al. (2015) ont également rapporté que les feuilles de chia sont une source de
métabolites secondaires tels que les dérivés de I'acide hydroxycinnamique (couramment
identifiés dans d'autres espéeces de Salvia) et les flavonoides trouvés dans d'autres Lamiacées,
par exemple la quercétine méthyle éther aglycones, naringénine aglycones, apigénine et
lutéoline O-glucosides et O-glucuronide. Les principaux composés dans les extraits
hydrolysés et bruts étaient la quercétine et le kaempférol, tandis que les acides caféique et
chlorogénique étaient présents a faible concentration (Reyes-Caudillo et al., 2008).

Les graines sont également riche en polyphénols dérivés de l'acide caféique qui sont des
composés antioxydants protégeant I'organisme des radicaux libres, du vieillissement et du
cancer (de Falco et al., 2017) et la plupart des flavonoides trouvés dans les graines de chia
ont démontré par des études pour avoir des propriétés anticancérigénes, anti-hypersensibles
et activités de protection des neurones(Wambua Nyingi et Mburu, 2021).

5 Les effets thérapeutiques et diétetiques des graines de chia

5.1 Effets cardio-protecteurs et hypotenseur

Les graines de chia offrent divers avantages pour la santé en raison des quantités élevées en
composes phytochimiques et en protéines qui fournissent une concentration élevee de
peptides biologiquement actifs avec des fonctions anti-hypertensives (Orona-Tamayo et al.,
2017).

Selon Vuksan et al., (2007) la supplémentation a long terme avec la graine de chia a atténué
un facteur de risque cardiovasculaire majeur, tout en maintenant un bon contréle glycémique

et lipidique chez les personnes atteintes de diabéte de type 2 bien contrdlé .

Toscano et al. (2014) ont rapporté gu'une supplémentation de 35 g/jour de la farine de chia
pendant 12 semaines a la capacité de réduire la pression artérielle ambulatoire et clinique chez
les patients traités et les personnes hypertendues non traitées.

Dans 1’étude de Poudyal et al. (2012), les rats nourris avec un régime a 16 % de graines de
chia ont montré une augmentation des concentrations plasmatiques d’acide alpha-
linolénique(ALA), d’acide eicosapentaénoique(EPA) et d’acide docosahexaénoique(DHA), et
une diminution de la teneur en triglycérides seriques et une augmentation de la haute densité
sérique de la teneur en lipoprotéines. Les graines de chia contiennent de la quercétine qui est
un antioxydant qui aide a réduire le développement de complications de santé, y compris

cardiopathie (Wambua Nyingi et Mburu, 2021). De plus, la haute teneur en acides -3 dans
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la graine de chia et I'huile permet de réduire la part des acides ®-6 dans les rations
alimentaires. En dehors de cela, un approvisionnement suffisant en acides gras insaturés
réduit le risque d'ischémie cardiaque et augmente I'immunité de I'organisme (Marcinek et
Krejpcio, 2017).

5.2 Effet sur le systtme immunitaire

Fernandez et al.,, (2008) ont évalue lactivitt immunostimulante du chia basé sur
I'administration de graines de chia moulues a des rats (a 150 g/kg d’alimentation) ou de I'huile
de graines de chia (50 g/kg d'alimentation). A la fin de I'intervention diététique, dans les deux
groupes, ils ont signalé des concentrations plus élevées d'immunoglobuline E (IgE) par
rapport aux témoins. Il est tentant de suggérer que l'ingestion de chia et son hydrolysat
protéique peuvent intervenir dans la reprogrammation des monocytes et activation des

macrophages dans les tissus humains inflammés (Villanueva-Lazo et al., 2022).

Le régime complété avec du chia (0,4 g/kg de régime) améliore le statut immunitaire des
cailles, avec une amélioration de la réponse immunitaire de poulets nourris avec une
alimentation enrichie en graines de chia.Ces résultats peuvent étre liés a la présence
d’antioxydants dans le chia qui peuvent aider a améliorer la santé et c'est aussi bonne source
d'acides gras oméga-3 (n-3 acides gras polyinsaturés (AGPI) et acide alpha lipoique(ALA).
Les AGPI (n-3) sont plus efficace que I'ALA pour stimuler les réponses immunitaires. De
plus, la teneur en protéines du chia a été prouvé pour ameéliorer le développement du thymus

et par conséquent le statut immunitaire (Alagawany et al., 2020).

5.3 Effets sur la peau

Une étude a été réalisée pour évaluer I'efficacité de l'acide gras n-3, des produits topiques
contenu dans les extraits des graines de chia (Salvia hispanica L) formulés. Ou deux groupes
de participants ayant une peau seche ; cing personnes en bonne santé présentant un prurit
xérotique et cing patients avec prurit cause par le diabete ou maladie rénale ont appliqué 4%
d'huile de graines de chia pendant 8 semaines. Apres cette période, les chercheurs ont observe
une amélioration significative de I’hydratation de la peau, de la fonction barriere de la
perméabilité épidermique et de prurigo nodulari sont été observés chez tous les patients. Une
amélioration similaire a été également observé chez des volontaires sains présentant un prurit

xerotique (Jeong et al., 2010).

L'application de I'huile de graines de chia était plus efficace pour améliorer la cicatrisation

des plaies apres une durée de 3,7 et 10 jours. L’étude a utilisé trente rats males qui ont éeté
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divisés en deux groupes de 15 chacun. Le premier groupe a été traité avec de I'huile de chia et

le deuxieme groupe a été un groupe de contrdle (Salih et fadhil, 2018).

5.4 Effets sur le tube digestif
La graine de chia est une source potentielle de fibres alimentaires bénéfiques pour le systeme
digestif (Ullah et al., 2015).

Les fibres solubles peuvent avoir amélioré le temps de digestion des aliments et I'absorption
des nutriments par les cellules intestinales. Les caractéristiques physiques et chimiques des
fibres solubles peuvent modifier I'absorption des nutriments alimentaires, tels que la
fermentation, la capacité de gonflement et de liaison, la viscosité et la formation de gel, la
capacité de rétention d'eau et la solubilité (Montes Chafii et al., 2018). Les graines de chia
peuvent absorber 27 fois leur poids en eau, formant une masse gélatineuse qui, sur d'un cote,
contribue utilement a stimuler le péristaltisme intestinal (Tenore et al., 2018). Des études
antérieures démontrent également que l'acide o-linolénique inhibe I'inflammation en
diminuant les médiateurs inflammatoires (par exemple, IL-6, IL-8, cyclooxygénase-2 et
facteur de nécrose tumorale o) dans les cellules épithéliales du célon humain et des Rats
induits par maladies inflammatoires de I’intestin (Kwon et al., 2019).De plus, le mucilage du
chia s'est avéré affecter la croissance des micro-organismes du colon sans modifier la

viscosité du tractus gastro-intestinal (Din et al., 2021).

5.5 Effets sur le diabete
Divers rapports ont déterminé les effets physiologiques potentiels et bénéfiques et le rdle du

chia contre le facteur de risque du diabéte de type 2(Rossi et al., 2013; Marineli et al., 2015).

Ho et al. (2013) ont observé gue les individus consommant du pain enrichi en graines de chia
avaient une glycémie postprandiale plus faible par rapport aux individus consommant du pain
sans cet additif. Cet effet était dose-dépendant. Le niveau de glycémie le plus bas a été
enregistré a l'ajout de 24 g de graines de chia, alors qu'il était plus élevé a I'ajout de 7g.Ces
auteurs ont suggéré que l'effet hypoglycémiant des graines de chia résulte de leur forte teneur

en fibres alimentaires.

Dans 1’étude de Creus et al. (2017) il a été démontré que les graines de chia alimentaires
améliorent le destin métabolique altéré du glucose et réduisent le dép6t accru de collagéne
dans le cceur de rats dyslipidémiques résistants a l'insuline nourris avec un régime riche en

saccharose. Par ailleurs, l'augmentation de [I’adiposité viscérale et I'hypertrophie des
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adipocytes ainsi que la lipolyse basale ont été nettement réduites par les graines de chia. Cela
s'est accompagné d'une normalisation de I'action antilipolytique de I'insuline (Oliva et al.,
2013), la supplémentation de chia atténue la glycémie postprandiale et augmente la satiété de

maniere dose-dépendante chez les sujets sains(Vuksan et al., 2010).

Aussi, une étude comparant le lin aux graines de chia a montré que malgré les similitudes
dans la composition nutritionnelle, le chia semble avoir la capacité de convertir le glucose en
un glucide a libération lente et d'affecter la satiété, dans une plus grande mesure que le lin,
peut-étre en raison de la viscosité plus élevée des fibres (Vuksan et al., 2017).

5.6 Effets sur le poids

En raison de la composition du chia, riche en fibres alimentaires et pauvre en glucides, cette
graine a démontré sa capacité a augmenter la satiété et réduire I'envie de manger (Ayaz et al.,
2017 ; Hernandez-Pérez et al., 2021).En outre, le mucilage du chia a démontré qu'il pouvait
interférer dans la digestibilité des protéines et par conséquent, augmenter le temps de
rétention dans I'estomac, ce qui peut entrainer une satiété précoce(Camara et al., 2019). Ces
observations peuvent étre associées a d'autres résultats qui ont démontré que la consommation
de 30 g/1000 kcal de graine de chia pendant six mois par des adultes en surpoids et
diabétiques entrainait une perte de poids, une réduction du tour de taille et de Protéine C-
réactive (CRP) et une augmentation de I'adiponectine (Vuksan et al., 2017).

D’apres, Toscano et al. (2015) les adultes en surpoids et obéses qui ont recu35 g/jour pendant
12 semaines ont entrainé une réduction du poids et du pourcentage de graisse, a son tour
(Fonte-Faria et al., 2018) ont étudié I'influence de la supplémentation en huile de chia sur la
composition corporelle et la signalisation de I'insuline dans les muscles squelettiques de souris
obeses. Les résultats indiquaient que les souris traitées avec I'huile de chia montraient une
réduction de I'accumulation de masse grasse et une augmentation de la masse maigre, une
amélioration des niveaux de glucose et de la tolérance a I'insuline, et une augmentation des

taux sanguins de cholestérol a lipoprotéines de haute densité(HDL).

6 L’utilisation des graines de chia salvia hispanica L en industrie
agroalimentaire

Récemment,l'utilisation des graines de chia a énormément augmenté dans

I'industrie alimentaire en raison de leurs hautes valeurs nutritionnelles et

médicinales.Les graines de chia sont facilement disponibles dans les épiceries car

elles sont trés demandées dans le monde entier.Avec le temps, les sources
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végétales d’acides gras essentiels oméga-3, telles que les graines de chia, gagnent en
popularité en raison de leur facilité d'incorporation dans les aliments et de leur
godt neutre(Mordor Intelligence, 2022).

L'évolution récente la plus positive en 2020 a été I'expansion significative des
utilisations autorisées du chia en tant que nouvel aliment.La Commission
europeéenne a supprimeé la limitation d'utilisation dans de nombreux produits et

autorisé l'utilisation de farine de chia dégraissée (CBI, 2021).

Selon le FMI (Future Market Insights), les ventes de graines de chia représentaient
0,15 % du marché des superaliments d'une valeur de 1,29 million de dollars
américains en 2020. La demande croissante des graines de chia en tant que
superaliments stimulera la croissance du marché dans les années a venir (figure 6)
(Fmi, 2021).

Chia Seeds Market: Consumption
in metric ton and Price in USD, United
States, 2016
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Figure 6 : Le marché des graines de chia : consommation en tonne métrique et prix en USD,
états-unis, 2016 (site 3)

Plusieurs études ont montré l'utilisation des graines de chia dans I’alimentation quotidienne et
I’industrie sous diverses formes graines entieres, moulues, huile, et gel (Campos et al.,
2016 ;Brites et al., 2018) et comme substituts des ceufs et des graisses en raison de leurs

caractéristiques hydrophiles (Ding et al., 2018 ; Gallo et al., 2018).

La présence de composés bioactifs dans les graines de chia a contribué de maniére
significative a la formulation de divers aliments fonctionnels , en plus d'augmenter le nombre

ou la quantité dapport en nutriments vitaux y compris les acides gras oméga-3(Katunzi-

27



SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE CHAPITRE II

Kilewela et al., 2021).Le mucilage du chia a un caractére visqueux et mucilagineux a faible
concentration, une propriété qui lui permettra d'étre largement utilisé dans les industries
alimentaires, pharmaceutiques et cosmétiques(Bustamante et al., 2020). En suite, dans
I’industrie alimentaire elle a été utilisée dans la production d'aliments faibles en gras tels que
le yaourt, le pain et les produits de boulangerie, et les produits a base de viande, et comme
substituts de 1’huile ou des ceufs jusqu'a 25 % de remplacement dans les gateaux (Dybka-St
.epie 'n et al., 2021). Une telle application facilite la réduction des teneurs en calories et en
matieres grasses des produits. De méme, dans le cas des produits de boulangerie, le produit
final a une plus grande teneur en acides oméga-3, qui sont les principaux composés
biologiques de grande importance pour la santé humaine (Borneo et al., 2010). De Plus,
la farine de chia peut étre utilisée comme additif dans différents aliments transformés, comme
stabilisant, émulsifiant et gélifiant par sa grande capacité pour piéger l'eau et sa faible

solubilité.

Selon Fernandes et Salas-Mellado. (2017) les pains et les gateaux au chocolat préparés avec
le mucilage de la chia peut remplacer jusqu'a 50% des graisses sans influencer les
caractéristiques technologiques et physiques.

Dans des travaux, la substitution de la farine de blé par 5% wt/wt de la farine de chia avec du
mucilage a amélioré la qualité technologique des pains. De plus, apres I'extraction de I'huile
et/ou du mucilage de chia, les farines résiduelles produites, pourrait avoir une application
potentielle nutritionnelle et technologique a utiliser non seulement dans I’industrie des
céréales, mais dans l'industrie alimentaire en général (Guiotto et al., 2020). Il convient de
souligner que I'ajout de la farine et le mucilage des graines de chia a également amélioré
I'absorption de I'eau, le temps de développement de la pate et la stabilité des mélanges lors de
la préparation du pain. Le mucilage de Chia a été étudié comme un agent pour diminuer
I'indice glycémique des produits de boulangerie et comme agent texturant dans du pain sans
gluten (Salgado-Cruz et al., 2017 ; Ziemichdd et al., 2019).

Menga et al. (2017) ont proposeé d'ajouter des graines de chia et du mucilage a la farine de riz
pour des pates fraiches sans gluten. Ils ont démontré qu’une concentration de 10% de
mucilage ou de graines de chia a donné des pétes sans gluten nutritives et saines, qui peuvent
étre utilisées non seulement par des personnes atteintes de la maladie cceliaque, mais aussi
pour maintenir I'état de santé des personnes atteintes de diverses maladies (Costantini et al.,

2014). En plus, L'utilisation du levain de chia comme ingrédient pour la panification sans
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gluten contribuera a augmenter les protéines, les fibres et les acides gras essentiels, tels que la
teneur en acide alpha linolénique ®-3 et réduire 1’apport en acides gras saturés (Maidana et
al., 2020).

Une forte acceptation des pains avec l'ajout de farine de chia ou de graines de chia a été
rapportée dans 1’étude de Coelho et Salas-Mellado., (2015) qui a réalisé que l'introduction
de la farine de chia dans les pains a 7,8 g/100 g et les graines de chia a 11,0 g/100 g ont fourni
un produit final présentant un plus rapport des acides gras polyinsaturés aux acides gras
saturés avantageux que celui du pain témoin. Pour le pain traditionnel, le rapport AGPI:AGS
était de 1,01, tandis que pour les pains avec un ajout de farine de chia ou de graines de chia, il
était de 3,1 et 3,9, respectivement. A leur tour, Pintado et al. (2016) a étudié la substitution
potentielle d'une partie ou de la totalité des graisses ajoutées par de la farine de chia ou par
une émulsion huile dans 1’eau préparée en mélangeant des farines de chia avec eau et huile
d'olive. Introduction du chia pour fournir un produit enrichi en fibres alimentaires, minéraux
(potassium, magnésium, calcium et manganese) ainsi qu’en acides gras mono- et
polyinsaturés. Dans le méme temps, le produit final avait une teneur en calories réduite

d'environ 26 % et sensoriellement acceptable.

D’aprés Ribes et al. (2021) les consommateurs ont accepté I'ajout de 7,5 % de mucilage de
chia aux yaourts et les mesures rhéologiques confirmé que les yaourts enrichis avaient une
meilleure consistance, fermeté, viscosité et résistance par rapport aux yaourts entiers et
écrémes. La valeur nutritive des yaourts enrichis s'est améliorée en raison des niveaux plus
élevés de fibres alimentaires par rapport aux yaourts entiers et écrémés. L'ajout de 7,5 % de
mucilage de graine de chia a une formule de yaourt a réduit le degré de synérese du yogourt
résultant pendant le stockage par rapport aux yaourts entiers. En plus d'étre un bon stabilisant
de texture, améliorant la fermeté et la consistance du yaourt, le mucilage de chia a montré de
meilleures propriétés antioxydantes que la gomme de guar. Le potentiel du mucilage comme
stabilisant dans la production de créme glacée a été prouvé par l'ajout de 0,1 a 0,35 (p/p) de
mucilage de chia lyophilisé remplacant et stabilisant commercial dans la créeme glacée (Atik
et al., 2020).

Les graines de chia ont également été utilisées dans la transformation de la viande, comme
additif aux saucisses, pour améliorer leur valeur nutritionnelle et technologique. Une étude a
évalué I'effet des graines de S. hispanica sur l'oxydation des lipides et a prouvé que I'ajout de
0,5 a 1 % de graines de chia a entrainé une réduction de I'oxydation des graisses dans le
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produit de viande. Cela a été attribué a la présence de nombreux composés polyphénoliques,

caractérisés par une activité antioxydante, dans les graines de chia (Fernandez-Lopez et al.,

2020).

Ces études ouvrent la voie a la conception de nouveaux produits alimentaires et

pharmaceutiques a base de graine de chia (tableau 9)

Tableau 9: Les graines de chia et I'huile de graines de chia en tant que nouvel aliment
autorisé selon la Commission d'exécution Réglementation (Kulczy “nski et al., 2019).

Aliments autorisés

Conditions dans lesquelles le nouvel aliment peut étre utilisé

Graines de chia

(Salvia hispanique)

Catégorie d'aliments

Teneurs maximales

Produits de boulangerie

5% (graines de chia entiéres ou
moulues)

Produits de boulangerie

10% graines de chia entiéres

Céréales du petit-déjeuner

10% graines de chia entiéres

Mélanges de fruits, de noix et de
graines

10% graines de chia entiéres

Jus de fruits et mélanges de
fruits/légumes

15 g/jour pour I'ajout de graines
de chia entiéres, écrasées ou
moulues

Graine de Chia préemballée en tant
que telle

15 gl/jour de graines de chia
entiéres

Tartinade de fruits

1% graines de chia entiéres

Yaourt

1,3 g de graines de chia entieres
pour 100 g de yaourt ou 4,3 g de
graines de chia entiéres pour 330
g de yaourt (portion)

Plats préparés stérilisés & base de
sur grains céréaliers, pseudo-
ceréales

céréales et/ou légumineuses

5% de graines de chia entieres

Huile de chia (Salvia

hispanique)

Graisses et huiles 10%
Huile de chia pure 2 g/jour
Les compléments alimentaires tels | 2 g/jour

que définis dans
Directive 2002/46/CE
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7 Les activités biologiques de salvia hispanica L.

Travaux antérieurs

7.1 Activité antioxydante

Parmi la diversité des composés qui peuvent étre présents dans toutes les variétés de graines
de chia, les antioxydants sont sans aucun doute parmi les plus importants. Les antioxydants
présents dans le chia sont de nature phénolique et peuvent étre sous forme libre ou liés aux
sucres par des liaisons glycosidiques, ce qui augmente leur solubilité dans I'eau (figure 7).
Les composes phénoliques les plus importants sont les acides chlorogénique et caféique, et les
flavanols myricétine, quercétine et kaempférol (Valdivia-Lopez et Tecante, 2015 ;

Fernandez-Lopez et al., 2020)

Dl o] 0
0. OH A__OH HO. NP
Ak I ﬂ J /Ow J@A\JOH U/] ’ij' 0
[ \V N )i / )

HO S ‘O'JJ ) 9/ _OH
OH o-{_J
Hof OH
Rosmarinic acid Ferulic acid Cafeic acid
o OH Daizdin
| ‘ OH OH
HO _‘_[q A on oH oH
7N 0 HO o O HO. ) O OH
! OH Ho. 1o 0
OH 0 o OH | I J Yl
0.0 o oH LT 0
e : “NOH OH O OH O "o oo LA,
Hoo~on M _
OH Myricetin Quercetin

Genistin
Rutin

Figure 7 : La structure chimique des principaux composes polyphénoligques identifiés dans les
graines de chia (Fernandez-Lo6pez et al., 2020).

Les composés polyphénoliques sont les complexes les plus importants qui contribuent a
I'activité antioxydante des graines de chia (figure 8). Il est bien connu qu'ils ont la capacité de
piéger les radicaux libres, de chélater les ions et de donner des hydrogénes (Falco et al.,
2017). Coelho et Salas-Mellado. (2014) ont montré que les extraits de graines de chia sont

capables d’inhiber les radicaux DPPH et qu'ils provoquent leur neutralisation a plus de 70%.

Motyka et al. (2022) ont confirmé l'activité antioxydante des graines de chia par le test
ABTS, et par l'inhibition de la peroxydation lipidique ainsi que de 1'oxydation du B-carotene
dans le systéme modéle -carotene et acide linoléique. La capacité antioxydante des graines
de S. hispanica s'est avérée comparable a celle du Trolox utilisé comme substance de
référence.Cette étude a également confirmé l'activité antioxydante de I'huile des graines de S.

hispanica utilisées dans un modeéle d’emulsion alimentaire de type eau/huile.
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De plus, les composés antioxydants réduisent le risque de maladies chroniques (cancer et
crise cardiaque) et ils offrent une protection contre certains troubles tels que le diabete, la
maladie d'Alzheimer et la maladie de Parkinson (Grancieri et al., 2019). Aussi, L'albumine,
la globuline et la glutéline des graines de chia ont montré une capacité de piégeage du
superoxyde, 1’oxyde nitrique, le peroxyde d'hydrogéne, le superoxyde et du DPPH et inhibe la
5-lipoxygénase (5-LOX), la cyclooxygénase-1 et2 (COX-1-2) et I’enzyme de I'oxyde nitrique
synthase inductible (ONSI) (Grancieri et al., 2019).

2.5
1.95
2
u
]
;D 1.5
—
h d <
M Chia seeds
3 .
M Flax seeds E’ 0.572 0.506
0.5 4
o -

W W:E (80:20) W:E(S0:50) W:E (20:80) E

Solvent

Figure 8 : Quantité de polyphénols totaux (en mg équivalents d'acide gallique pour 1,0 g de
matiére séche graines) dans les graines de chia et de lin, obtenues par extraction dans différents
rapports eau / éthanol (Saphier et al., 2017).

Une expérience menée par Marineli et al. (2015) sur des rats obeses nourris avec des graines
de chia ou de I'huile de graines de chia a 133 et 40 g/kg de nourriture, respectivement,
pendant 6 ou 12 semaines,a conclue que parmis les animaux consommont des graines ou de
I'nuile de chia, une augmentation statistiquement significative a été observée dans l'activité
des enzymes antioxydantes dans le sang celle de la catalase (CAT), de la glutathion
peroxydase (GPx), du glutathion (GSH) et glutathion réductase (GRd), par rapport au groupe
d'animaux nourris avec un régime riche en fructose sans supplémentation en chia. Dans le
méme temps, dans le cas des enzymes antioxydantes hépatiques, ils ont signalé une
augmentation de I’activité de la glutathion réductase et du glutathion (uniquement pour les
graines de chia consommeées pendant une période de 12 semaines) par rapport aux autres
enzymes et une diminution des concentrations sanguines des biomarqueurs de la peroxydation

lipidique : 8-isoprostane et malondiald a été remarqué.
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L’activité antioxydante de la graine de chia représente un enjeu scientifique important dans
les phénomenes de stress oxydant et elle contribue également a la prévention de diverses
pathologies.

6.2. Activité anti-inflammatoire

Nombreux sont les travaux ayant rapporté I’activité anti-inflammatoire des graines de chia.
Les fractions peptidiques obtenues a partir de S. hispanica, ont montré un effet anti-
inflammatoire en diminuant des cytokines pro-inflammatoires de macrophages péritonéaux de
souris BALB/c(Chan-Zapata et al., 2019).En outre, les peptides obtenus a partir de digestion
gastro-intestinale simulée a partir de graines de chia rapportent un effet anti-inflammatoire en
inhibant COX-2, LOX-1, NFkp , ainsi qu'un effet antioxydant, en neutralisant 1'anion
superoxyde, H,0, et le radical libre DPPH (Grancieria et al., 2019).Par ailleurs, Il a été
démontré que les mauvaises habitudes de vie comme le tabagisme, une mauvaise alimentation
et le manque d'exercice augmentent le risque d'inflammation chronique, tandis que certains
aliments comme l'incorporation de Chia dans I'alimentation ont prouvé qu'ils réduisaient les

marqueurs inflammatoires hs-CRP dans le sang (Vuksan et al., 2007).

Mohamed et al. (2020) ont examiné le potentiel anti-inflammatoire de I'huile de graines de
chia et du mucilage contre l'arthrite chez des rats obéses et non obéeses pendant 21 jours. lls
ont trouvés que I'huile de graines de chia et le mucilage, atténuent le TNF-a et le gonflement
de la patte, améliorent le profil lipidique et diminuent le stress oxydatif. Les résultats ont
montré que l'huile de graines de chia et le mucilage présentaient des effets anti-

inflammatoires contre 1’arthrite chez les rats obéses et non obéses.

La graine de chia présente un effet anti-inflammatoire car elle peut réduire les cedémes causés
par le croton et I'huile de carraghénane. Les flavonoides tels que la myricétine et la quercétine
ont montré des caractéristiques anti-inflammatoires, qui inhibent la génération de cytokines
présentes lors de l'inflammation comme l'interleukine-1, 2 et l'interleukine 1B en gérant a la
baisse des aspects de transcription et les médiateurs inclus dans leur génération. Ils peuvent
également inhiber les voies inflammatoires telles que les kinases et la fonction alpha du
facteur de nécrose tumorale. A la fin, La consommation de graines de chia aide a abaisser les
marqueurs inflammatoires, qui montrent la présence de la maladie inflammatoire et
apparaissent comme une alternative pour favoriser des effets bénéfiques sur la santé, grace a
leurs propriétés antioxydantes et anti-inflammatoires (Wambua Nyingi et Mburu, 2021 ;
Céssia Lovato et al., 2022).
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7.2 Activité antimicrobienne

Kobus-Cisowska et al. (2019) ont étudi¢ I’activité antimicrobienne des graines de chia
entiéres et moulues sur des microorganismes a potentiel pathogene. Les graines de chia
entieres et moulues ont montré un potentiel antimicrobien contre les agents pathogénes des
genres Salmonella et Clostridium ainsi que Listeria monocytogenes, Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli et Proteus mirabilis. Les graines broyées ont présenté I'activité
antimicrobienne la plus élevee contre les especes de Clostridioides difficile (25 mm). Les
mémes valeurs ont été notées pour Listeria monocytogene ou une zone claire de 25 mm a été
observée pour les graines entiéres incubées. Les graines moulues ont exposées l'activité
antimicrobienne la plus élevée contre Listeria monocytogenes (28 mm) et Pseudomonas
aeruginosa (27 mm).Toutes les especes de micro-organismes contre lesquelles les graines de
chia ont montré leur activité inhibitrice sont classées comme pathogénes nocives pour
I'nomme et les animaux. Leur présence dans les aliments provoque des intoxications graves,

généralement mortelles (Kobus-Cisowska et al., 2019).

Les hydrolysats de la fraction riche en protéines (FRP) et du concentré de protéine de
chia(CPC2) ont montré une activité antibactérienne efficace par le paramétre de concentration
inhibitrice minimale(CIM) et de concentration bactéricide minimale(CBM), c'est-a-dire qu'il
s'agit de composes capables d'agir comme bactéricide et bactériostatique. L'analyse des
valeurs montre que S. aureus a été éliminé par la protéine de chia a des concentrations de 5
mg mL—1 (Coelho et al., 2018).

L’extrait éthanolique et aqueux des graines de chia (Salvia hispanica L.) a une activité
antimicrobienne contre P.gingivalis, A actinomycetamcomitans et F.nucleatuum. La CMI de
I'extrait aqueux de graines de Chia pour A.actinomycetamcomitans et P.gingivalis a été établie
a 50 % et pour F.nucleatum a 12,5 %. Tandis que dans I'extrait éthanolique de graines de Chia
pour A.actinomycetamcomitans, P.gingivali et F.nucleatum étaient de 12,5 %, 6,25 % et 50 %
respectivement (Divyapriya et al., 2016).

6.4. Activité anticancéreuse

Salvia hispanica L s'est avérée étre une source de fractions protéiques avec une activité
anticancéreuse, car Quintal-Bojorquez et al. (2021) ont évalué le potentiel anticancéreux
des fractions protéiques de chia sur quatre lignées cellulaires cancéreuses : MCF-7 (cancer du
sein), CaCo2(cancer colorectal),PC3(cancer de la prostate) et HepG2(cancer du foie) et leur

effet toxique sur les cellules normales hFB(fibroblastes). Des peptides de faible poids
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moléculaire, obtenus a partir de graines de chia, comme option adjuvante potentielle pour le

traitement du cancer ont été observés.

La graine de chia aide a protéger les cellules des mutations cancérigenes. La myricétine
présente dans les graines de chia aide a abaisser le risque de la tumorigénicité de la peau
déclenchée par les polycycliques aromatiques hydrocarbures tels que le benzo(a)pyréne(un
composant cancérigéne). Elle offrira une protection en prévenir le développement de tumeurs

cutanées (Wambua Nyingi et Mburu, 2021).

La lignée de cellules MCF-7 du cancer du sein humain utilisée pour étudier l'activité
anticancéreuse de la plante, a mené des expériences pour découvrir l'activité anticancéreuse de
la graine de Chia en inhibant la croissance des cellules cancéreuses. Les Cellules épithéliales
mammaires humaines MCF-7 lorsqu'elles sont exposées a la graine de Chia a la concentration
de 0, 25, 50, 100 et 200 pg/ml pendant 24 h, un effet cytotoxique profond a été observé de

maniére dépendante de la concentration (Mutar et Alsadooni, 2019).

Dans une étude menée par Shaer et Al-Abbas. (2022) afin d’évaluer I'extrait brut de graines
de Chia a l'aide de nanoparticules, il a été révélé que I'extrait brut de graines de Chia n'a aucun
effet cytotoxique sur les cellules normales et les nanoparticules ont un effet cytotoxique

évident sur les cellules cancéreuses du sein MCF-7 que I'extrait brut.

7.3 Activité hypocholestérolémiante

L'effet bénéfique des graines de chia sur le profil lipidique sanguin a été démontré dans une
expérience menée par Chicco et al. (2009). lls ont observé que les rats soumis a un régime
riche en saccharose et contenant 2,6% de graines de chia avaient des concentrations sanguines
plus faibles de triglycérides, d’acides gras non estérifiés et de cholestérol total par rapport
aux témoins. De plus, chez les lapins présentant une hypercholestérolémie induite, un
relachement affaibli des vaisseaux de l'aorte en réponse a l'acétylcholine (ACh) et une
sécrétion réduite d'oxyde nitrique (NO) a été observée. En effet, I'ajout d'huile de graines de
chia au régime alimentaire des lapins a provoqué une relaxation accrue de l'aorte, déclenchée

par l'acétylcholine, et une augmentation de la libération de NO (Sierra et al., 2015).

D’apres, Toscano et al. (2015) l'ingestion de 35 g de farine de chia pendant 12 semaines par
des adultes en surpoids a diminué le taux de cholestérol total et augmenté le cholestérol HDL.
De plus, remplacer I'huile de mais par des graines de chia comme source de matiéres grasses

dans un régime riche en sucre empéche ou améliore et normalise la dyslipidémie, taux de TG
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hépatiques et ’activité de la synthése des acides gras, de l'acétyl-CoA carboxylase, de la
glucose-6-phosphate  déshydrogénase, de l'acide gras oxydase et de la carnitine
palmitoyltransférase (Rossi et al., 2013).

Dans le protocole sur des animaux, la consommation de chia a amélioré la redistribution des
lipides liée a I'hépato-protection et a la cardioprotection. Ceci est démontré par des rats
suivant un régime hyperglycémique, et hyperlipidémique ont montré des obstacles a I'enzyme

stéaroyl-CoA 9 désaturase dans le cceur et le foie (Poudyal et al., 2012)

da Silva et al. (2016) ont également étudié I'effet de la consommation des graines de chia sur
les glucides et le métabolisme des lipides. Dans leur expérience, des rats Wistar ont été
divisés en six groupes : (1) nourris avec de la caséine comme source de protéines ; (2) nourris
avec un régime sans protéines ; et (3—6) recevant des graines de chia ou de la farine de graines
de chia, avec ou sans traitement thermique. Ils ont constaté que les groupes danimaux
recevant des graines et la farine de chia avaient des concentrations sanguines inferieures de
triglycérides (TG), cholestérol total (TC), lipoprotéines de basse densité (LDL) et
lipoprotéines de tres basse densité (VLDL) par rapport aux témoins, consommant de la
caséine. De plus, une concentration accrue de lipoprotéines de haute densité (HDL) a été

enregistree, le tout confirmant 1’effet hypoglycémiant de la chia.

La consommation de graines de chia s'est révélée prometteuse pour réduire les niveaux de
cholestérol sérique, car elles contiennent de fortes concentrations de fibres et acides gras
oméga-3 insaturés (da Silva et al., 2017) . Récemment, il a é&té démontré que les protéines de
chia et les peptides bioactifs inhibent d'importants marqueurs de la production de cholestérol
telle que, la 3-hydroxy-3-méthylglutaryl coenzyme A réductase (HMGCoA réductase) (
Grancieri et al., 2019).

6.6. Activité anti hypertensive

Certaines études ont montré un potentiel prometteur des graines de chia pour réduire la
tension artérielle. Chez I'adulte hypertendu, la consommation de 35 g/jour de farine de chia
pendant trois mois a réduit, la peroxydation lipidique et la concentration plasmatique de
nitrite. Ces effets ont été attribués a une grande quantité d'acides gras n-3 dans le chia qui
exercaient des effets antioxydants et anti-inflammatoires (Toscano et al., 2014). De plus, les
patients atteints de diabéte de type 2 presentaient une réduction de la pression systolique et
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diastolique apres la consommation de 37 g/jour de chia pendant une durée de 12 semaines
(Vuksan et al., 2007).

Les graines de chia ont montré un effet hypotenseur par analyse enzymatique. L'hydrolysat de
protéines de chia a la méme activité de blocage de I'enzyme de conversion de I'angiotensine |
(ACE-1) que celle des inhibiteurs synthétiques de I'ACE-I. Les auteurs de cette étude ont
observé que les résidus hydrophobes de la protéine de chia avaient une action similaire a celle
des inhibiteurs synthétiques de I'ECA-I, probablement parce qu’ils bloquent la production
d'angiotensine I (Segura-Campos et al., 2013).
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e Article 01

Etude de l'activité antioxydante et anti-obésité des extraits de graines de Salvia hispanica L.
(Chia) (Rubavathi et al., 2020).

e L’objectif de I’étude
La présente étude porte sur l'activité antioxydante et anti-obésité des graines de Chia, qui a

son tour contribue au développement de médicaments anti-obésité sans effets secondaires.

e Matériel et méthodes

Collecte du matériel végétal

Les graines de chia Salvia hispanica proviennent de magasins d'aliments naturels standard, de

Coimbatore en Inde.

Préparation des extraits de graines de Salvia hispanica L.

10 g de poudre de graines de Salvia hispanica a été deposé dans un appareil Soxhlet contenant
100 ml d'hexane, d'acétate d'éthyle, de méthanol et d'eau ont été exécutés a 50° C, pendant
environ 5-6 heures.L'extrait a été concentré a I'aide d'un appareil rotatif évaporateur a 50° C et
séché a l'aide d'un lyophilisateur pour obtenir de la poudre. L'huile non miscible a été
éliminée de I'extrait a l'aide percolation avec de I'hexane et un extrait sans huile a été obtenu

(Ayyappadasan et al., 2017).

Analyse approximative des graines de Salvia hispanica L.

-La teneur en humidité a été déterminée en séchant 2 g de graines de chia a 105°C pendant
24h.

-La teneur totale en cendres a été déterminée par incinération des échantillons.
-Les fibres brutes ont été déterminées par séchage de I'échantillon.

-Les lipides totaux des graines de chia ont été déterminées a l'aide d'un extracteur Soxhlet
(Gazem et al., 2016).

Analyse minérale des graines de Salvia hispanica L.

La teneur en minéraux comme le phosphore, le potassium, le magnésium, le Manganeése, le
Zinc, le Calcium, le Soufre, le Cuivre, le Chrome, I'arsenic, le nickel, I'aluminium, le sodium
et les cendres ont été déterminés en utilisant un spectrophotométre d'adsorption atomique
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selon la méthode suggérée par I'Association of Official Analytical Chimistes (AOAC)
(Sukhneet et al., 2016).

Analyse phytochimique des extraits de graines de Salvia hispanica L.

Les protocoles standards suivis pour l'analyse des constituants phytochimiques tels que les

saponines, le tanin, phénols, flavonoides, alcaloides et lipides (Gazem et al., 2016).

Détermination des teneurs phénoliques

La concentration de composés phénoliques dans les extraits de graines de chia était déterminé

a l'aide de la méthode spectrophotométrique de Ayyappadasan et al. (2017).

Détermination des teneurs en flavonoides

La teneur totale en flavonoides dans les extraits de graines de chia a été mesurée par le dosage
colorimétrique au chlorure d'aluminium (Patil et al., 2017).

Activité de piégeage du radical libre DPPH

L’activité antioxydante des extraits de graines de chia a été évaluée par la capacité de
piégeage du radical 1,1-diphényl-2 picrylhydrazyle (DPPH) selon le protocole établi par
Rubavathi et Ramya (2016).

Pouvoir réducteur du fer FRAP

La capacité des extraits de graines a réduire Fe** dans le chlorure ferrique en Fe?* est
visualisée comme un changement de couleur de jaune a vert et a été déterminée avec une

Iégéere modifications (Ayyappadasan et al., 2017).

Activité de piégeage du peroxyde d'hydrogéne

La capacité des extraits de graines de chia a piéger le peroxyde d'’hydrogéne a été estimée par
la méthode de Rubavathi et Ramya (2016).

Svynthése et caractérisation de nanoparticules d'argent

A 90 ml de solution d'AgNO3 3 mM, 10 ml d'extrait de graines des solvants (méthanol et eau)
ont éte ajoutés separément dans deux fioles coniques, agité a 200 tr/min a l'aide d'un agitateur
magnétique, pendant 3 heures et conservé dans l'obscurité a température ambiante pendant 24

heures (Premkumar et al., 2018).

Estimation du cholestérol total des extraits de graines de Salvia hispanica L.

Le taux de cholestérol total dans les différents extraits des graines était analysé par la méthode
de Zak’s.
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Effet des extraits de graines de Salvia hispanica sur l'activité d'inhibition de la lipase

L'activité d'inhibition de la lipase a été mesurée en utilisant le p-nitrophényl butyrate (p-NPB)
comme substrat (Changhyun et Uhee, 2012).

Inhibition de la dénaturation de I'albumine

Le mélange réactionnel était constitué de I'extrait d'essai a concentration différente et de

solution aqueuse a 1 % de fraction d'albumine bovine (Das et al., 2014).
Le pourcentage d'inhibition de la dénaturation des protéines a été calculé comme suit :
% d'inhibition = (contr6leOD-testOD)x100 / contréle OD

Ou contréle est l'absorbance sans échantillon, TestOD est l'absorbance de I'extrait

d'échantillon / de I'étalon.
Résultats et discussion

Extraction des constituants phytochimigues des graines de Salvia hispanica L.

Les extraits bruts ont été obtenus a partir d'un appareil soxhlet en utilisant des solvants de
polarité et il a été réduit en poudre en utilisant un lyophilisateur. Les extraits de graines de
Salvia hispanica ont été testés pour la présence d'ingrédients bioactifs et les résultats ont été
présentés dans le tableau 10. Les tests de criblage phytochimique préliminaires des extraits
des graines de Salvia hispanica L ont été utiles pour conduire a la découverte de médicaments

et développement dans le futur.

Tableau 10 : Criblage phytochimique des extraits des graines de Salvia hispanica L.

Phytoconstituants Hexane | Acétated'éthyle | Méthanol Eau
Saponines + + + +
Phénols (chlorureferrique) + + + +
Tanins (test de gélatine) + + + +
Flavonoides (test de réactif alcalin) - - + +

Alcaloides (test de Hager) - i ) )

Lipides * * ¥ i
Glucides (test de Fehling) i i ¥ *
Stéroides i i ¥ i
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Composition chimigue et analyse minérale des graines de chia

La compositionchimique approximative présente dans les graines de Salvia hispanica est

donnée dans le tableau 11.

Tableau 11 : Composition chimique approximative (%) des graines de SalviahispanicalL.

Composition chimique

Humidité
Cendres
Protéine brute
Lipides totaux

Fibres brutes

Moyenne * écart type

7.82+0.06

4.77+0.09

18.65+0.06

35.80+0.15

22.78+0.98

L'analyse minerale des graines de Salvia hispanica a montré la présence de macroéléments et

microéléments tels que le calcium, le fer, le magnésium, le phosphore, le potassium, le

sodium et le Zinc (Tableau 12). Les résultats ressemblent a ceux énoncé par Sukhneet et al.

(2016). lls jouent un rdle essentiel dans divers activités métaboliques et sont responsable de la

croissance normale et la fonction de divers systemes d'organes et sont associés a la prévention

des maladies cardiovasculaires.

Tableau 12 : Evaluation de la teneur en minéraux des graines de Salvia hispanica L.

Minéraux /100g Quantité presente (mg)
Calcium 631
Fer 772
Magnésium 335
Phosphore 860
Potassium 407
Sodium 16
Zinc 4.58
Cuivre 0.11
Chrome 9.53
Arsenic 0.16
Nickel 0.19
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Estimation des teneurs phénoligues

Les composés phénoliques se trouvent couramment dans les plantes et ses graines auraient
diverses activités biologiques. Le Tableau 13 a révélé que I'extrait méthanolique présente une
teneur phénolique de 46,126 + 0,027 pg/ml plus élevée par rapport a d'autres solvants suivis
de D’extrait aqueux avec 44,717 = 0,025 pg/ml. Ce rapport montre que les composés
phénoliques sont plus extraits dans le méthanol et I'eau que d'autres solvants. Les phénols
agissent comme des antioxydants primaires ou des piégeurs de radicaux libres.De plus, ils
sont responsables des activités comme l'inhibition de I'accumulation et de la différenciation
des lipides ou induction de I'apoptose.Patil et al. (2017) a revélé la présence de haute teneur
en composés phénoliques dans I'extrait de méthanol et d'eau par rapport aux autres extraits.
Par conséquent, il empéche les cellules d'étre endommagées par le stress oxydatif.

Tableau 13 : Estimation des teneurs phénoliques de différents extraits des graines de Salvia

hispanica L.
Concentration 40 80 120 160 200
Valeurs standard 1.015 1.495 2.298 2.968 3.097
HEXANE

DO=765nm 0.156 0.375 0.550 0.661 0.755
Equivalent - 9.26+0. 20.26+0.0 27.30% 33.210.
d'acidegallique 4.69+0 02 3 0.03 02
(ug/ml) .03

ACETATE D’ETHYL

DO=765nm 0.169 0.351 0.517 0.627 0.735
Equivalent - 7.66+0. 18.17+0.0 25.11+ 31.94+0.
d'acidegallique 3.87%0 02 1 0.03 016
(ug/mi) 0

METHANOL
DO=765nm 0.249 0.464 0.656 0.780 0.950.736
9
Equivalent 1.21+0 14.83% 26.99+0.0 32.05+ 46.126+0
d'acidegallique .02 0.02 312 0.02 .02
(Mg/ml)
Aqueux

DO=765nm 0.251 0.352 0.551 0.662 0.810
Equivalent 1.18+0 7.75%0. 20.34+0.0 27.32+ 44.71+0.
(ng/ml)
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Estimation des teneurs en flavonoides

Les flavonoides ont diverses activités biologiques dont I'activité antioxydante. L'extrait
méthanolique des graines de chia a montré une meilleure activité de 88,975+0,033ug/ml
comparé aux autres extraits de graines de chia et suivi d'un extrait aqueux montrant une
meilleure activité de 76,876 = 0,020ug/ml représentés dans le tableau 14. La quercétine est
utilisee comme standard pour le dosage des flavonoides. 1l permet de piéger les radicaux
libres. Patil et al. (2017) ont révélé la présence de fortes teneurs en polyphénols dans 1’extrait
méthanolique et aqueux par rapport a d'autres extraits. La présence de ces composes dans
Salvia hispanica empéche les cellules de subir des dommages cellulaires lors du stress

oxydatif.

Tableau 14 : Estimation des teneurs en flavonoides de différents extraits des graines de

Salvia hispanica L.

Concentration 40 80 120 160 200
Valeurs standard 0.652 0.865 1.234 1.312 1.518
HEXANE
DO=420nm 0.342 0.453 0.736 0.837 0.890
Equivalent de - - 48.12+0. 66.70+0. 70.6+0.01
Quercetine (ug/ml) 28:4911 4.283%‘0.0 03 03
ACETATE D’ETHYLE
DO=420nm 0.347 0.527 0.643 0.780 0.851
Equivalent de - 9.29+0.0 30.83+0. 56.20+0. 69.29+0.035
l'acidegallique (ug/ml) Z%ﬁo- 1 02 01
METHANOL
DO=420nm 0.455 0.546 0.657 0.893 0.962
Equivalent de - 12.87+0. 33.49+0. 66.086+ 88.97+0.03
I'acidegallique (ug/ml) 3.91+ 028 03 0.04
0.1
Aqueux
DO=420nm 0.161 0.345 0.646 0.751 0.870
Equivalent de 58+0. 24.3+0.0 31.395+0 50.59+0. 76.87+0.02
03 44 .04 03

I'acidegallique (ug/ml)

Activité antimicrobienne

Des extraits de graines de Salvia hispanica ont été testés contre les bactéries. L’extrait par

I’hexane et l'extrait d'acetate d'éthyle ont montré une activité antimicrobienne plus élevee

contre les bactéries pathogénes. Dans l'extrait méthanolique des graines de chia la zone

d'inhibition la plus élevée a été trouvée a 25 mm, suivi de I’extrait d'acétate d'éthyle trouvé a

22 mm (Tableau 15). Pour S. aureus, a revélé que les solutions aqueuse et méthanolique
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extrait de Salvia hispanica a montré un effet antibactérien élevé contre les bactéries

pathogénes (Divyapriya et al., 2016).

Tableau 15 : Activité antibactérienne des différents extraits des graines de Salvia hispanica L.

Zone d'inhibition (mm)
Microorganismes E.coli K.pn?gmon B.subtilis S.aureus
Extraitd'hexane 19-'.;10.0 14+0.05 16+0.04 18+0.09
Extraitd'acétated'éthyle 10140.0 17+0.02 12+0.12 22+0.08
Extrait de méthanol 16160.0 15+0.08 20+0.06 25+0.03
Extrait aqueux 181;0.0 16+0.09 11+0.07 15+0.09

Activité antifongique

L'activité antifongique a été réalisée contre le champignon en utilisant les différents extraits
des graines de Salvia hispanica L. L'extrait méthanolique a montré une meilleure activité
antifongique que les autres extraits contre C. albicans avec une inhibition contre les bactéries
pathogenes telles que Trichoderma (9+0.04mm), A.oryzae (7£0.06mm), C.albicans
(4+0.09mm), C. tropiques (11 £ 0,03). Les résultats ont prédit que I'extrait méthanolique suivi
de I’extrait d'hexane ont montré la meilleure zone d'inhibition pour le pathogéne C. Tropicans
(tableau 16).

Tableau 16 : Activité antifongique des extraits des graines de Salvia hispanica L.

Zone d'inhibition(mm)
Micro-organismes Trichoderma A.oryzae C.albicas C.tropicans
Extraitd’hexane 4+0.01 7+0.03 5+0.04 10+0.07
Extraitd'acétated'éthyle 5x0.03 8+0.02 2+0.07 9+0.08
Extrait de methanol 9+0.04 7+0.06 4+0.09 11+0.03
Extraitaqueux 6+0.07 6+0.03 9+0.08 4+0.09

45



CHAPITRE 111 : ANALYSE DES ARTICLE

Analyse de l'activité antioxydante

Le test DPPH a été réalisé pour évaluer le pouvoir de réduction des radicaux libres. L'activité
de piégeage des radicaux libres a été testée par sa capacité a blanchir le radical DPPH stable.
Pour l'estimation de l'activité de piégeage des radicaux des extraits des graines de Salvia
hispanica L, l'acide ascorbique est utilise en standard a différentes concentrations.Le
pourcentage d'inhibition des différents extraits de Salvia hispanica L a différentes
concentrations ont été calculés. D'apres le graphique résultant, il a été constaté que I'extrait
méthanolique a montré un piégeage maximal des radicaux libres alors que I'extrait d’hexane
était le moins puissant. Patil et al. (2017) a conclu que le piégeage des radicaux libres le plus
élevé observé dans la fraction méthanolique (12,75 pg/ml) car elle contient la plus grande
quantité de polyphénols et de flavonoides par rapport aux autres extraits.Dans cette étude, la
capacité réductrice ferrique du plasma FRAP comme une mesure du pouvoir antioxydant a été
analysée par la réduction des radicaux libres. Il a été montré que I'extrait méthanolique de
Salvia hispanica montre plus de potentiel réducteur en tant qu'antioxydants que les autres
extraits. Le peroxyde d'hydrogene a la capacité de traverser la membrane cellulaire. L'acide
ascorbiquea été utilisé comme standard. Le pourcentage d'inhibition des différents extraits des
graines de Salvia hispanica a différentes concentrations (20 pg/ml a 100 pg/ml) a démontré
que l'extrait méthanolique avait un pouvoir antioxydant similaire a I'extrait aqueux. Ces
résultats sont en accord avec ceux trouvés par Ayyappadasan et al. (2017). Lorsque la
concentration augmente, le pourcentage d’inhibition des extraits de Salvia hispanica L

augmente également. Il montre une inhibition maximale a la concentration de 100 pg/ml.

Caractérisation des nanoparticules d'argent

Le spectre d'absorption des nanoparticules d'argent produites par les extraits méthanoliques et
aqueux ont été trouvées respectivement.ll était semblable a celui de Premkumar et al.
(2018). Jyoti et al. (2012) ont révélé que I'extrait éthylique d'alcool a une valeur maximale de

445 nm.Les sommets par rapport a I'eau et au méthanol sont notés 1.903,1.849respectivement.

Analyse par microscopie électronique a balayage (MEB)

L'image MEB de la figure 9 a montré la densité des nanoparticules d'argent (Ag-NPs)
synthétisées par Salvia hispanica.L'image MEB typique montre que le produit se compose
principalement de sphérique comme la taille des particules dans la gamme 50 nm. La surface
les nanoparticules d'argent déposées sont visibles au grossissement 588X. La structure

morphologique a été étudiée et les images sont prises a la tension d'accélération de 4,00 kV. Il
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a révélé que les AgNPs de taille sphérique étaient signalés comme ont 44-56 nm sous un

grossissement de X65 000.

La microscopie électronique a balayage (MEB), également reconnue comme analyse MEB ou
technique MEB, a été utilisée dans le monde entier dans de nombreuses disciplines, elle peut
étre considérée comme une méthode efficace d'analyse de matériaux organiques et
inorganiques a I'échelle du nanométre(nm) au micromeétre (um) et fonctionne a un
grossissement élevé atteignant 300000 et méme 1000000 dans la production d'images trés
précises d'une large gamme de matériaux (Azad et Avin, 2018).

Evaluation de I'activité anti-inflammatoire in vitro

Salvia hispanica L a une propriété anti-inflammatoire bien connue et suivie par Gazem et al.
(2016).Cette étude a montré l'inhibition de la dénaturation des protéines induites par la
chaleur (albumine) de maniére dose-dépendante, ou la valeur d'inhibition est de 94 pg/ml pour
I'extrait méthanolique d'AgNPs+, le diclofénac sodique a été utilisé comme standard.
Comparé a tous les autres extraits, AgQNPs + méthanol a montré une valeur d'inhibition élevée

de Il'activité anti-inflammatoire par rapport a tous les autres extraits.

Estimation du cholestérol dans les extraits de graines de Salvia hispanica L.

L’étude a révelé I'estimation du taux de cholestérol au niveau de l'extrait d'hexane, l'extrait
d'acétate d'éthyle, I'extrait methanolique et I'extrait aqueux de Salvia hispanica L. Il a éeté
révélé que la quantité de cholestérol présente dans les extraits de Salvia hispanica L est la
moins puissante. La quantité de cholestérol présente dans le méthanol est tres inférieure a

celle des autres extraits.

Dans une concentration de 100ul, la quantiteé équivalente de cholestérol présente dans I'extrait
méthanolique de Salvia hispanica est de 5,801 + 0,001 alors que dans I’extrait d'hexane est de
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594 + 0,006, l'acétate déthyle de 6,101 =+
(Tableaul7).Ces résultats sont en accord avec Patil et al. (2017) qui ont évalué le taux de

0,009 et aqueux est de 6,48 *= 0,002

cholestérol de Salvia hispanica L par la méthode de Zak's.

Tableau 17 : Estimation du cholestérol dans les différents extraits de Salvia hispanica L.

Concentration 20 40 60 80 100
Valeurs standard 0.396 0.65 1.172 1.889 1.947
HEXANE

DO=560nm 0.0118 0.0261 0.0316 0.046 0.0516
Equilibre de l'acide | 4.02+0.04 4.7£0.2 5.02+0.07 5.676+0.0 | 5.94 £0.006
gallique (ug/ml) 09

ACETATE D’ETHYLE

DO=560nm 0.0128 0.0315 0.0457 0.0527 0.0548
Equ_ilibre de I'acide 4.07+£0.05 4,975+0.004 5.66+0.02 6.0001]:_"0.0 6.10191‘0.00
gallique (pg/ml)

METHANOL

DO=420nm 0.012 0.0218 0.0308 0.0387 0.0486
Equilibre de I'acide 4.03+0.04 4.50x0.04 4.94+0.04 5.23410.0 5.80+0.01
gallique (ug/ml) 01

AQUEUX

DO=420nm 0.017 0.036 0.0467 0.0506 0.0628
Equilibre de l'acide |4.275+02.2 5.19+0.02 5.17+0.01 5.898+0.00 | 6.48+0.02
gallique (ug/ml) 5
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Effet des extraits de graines de Salvia hispanica L.sur 1’activité d'inhibition de la lipase

L'activité d’inhibition de la lipase a été étudiée aux différents concentrations (20, 40, 60, 80,
100 pg/ml) (figure 10). Les différents extraits tels que I'nexane, I'acétate d'éthyle, méthanol,
eau, extraits méthanoliques des graines a une concentration de 100 pg/ml, inhibent
significativement I’activité de la lipase in vitro. Parmi les quatre extraits les extraits AgNPS
+meéthanoliques ont montré une activité anti-lipase relativement élevée de plus de 70% suivie
par ’extrait AGNPs +aqueux. Le traitement avec Orlistat comme contréle positif, un agent
anti-lipase bien connu qui inhibe significativement I’activité jusqu'a 82% utilisée pour
comparer l'activité inhibitrice des extraits.Changhyun et Uhee, (2012) ont révélé que les

extraits méthanolique et aqueux ont une forte activité d'inhibition de la lipase a 20ug/ml.

Anti Obesity activity

100
- BA water
Z 80 EH methanol
= E B2 AgNPs+methanol
= 60+ i O AghNPs+water
s |
0- H H H H H

S & & @
concentration(ug/ml)

Figure 10 : Détermination de I'activité anti-obésité pour différents extraits de Salvia hispanica
a l'aide d'un test d'inhibition de la lipase

49



CHAPITRE 111 : ANALYSE DES ARTICLE

e Article 02

Potentiel anti-inflammatoire de I'huile et du mucilage des graines de chia contre I'arthrite

induite par lI'adjuvant chez les rats obéses et non obeses (Mohamed et al., 2020).

e L’objectif de I’étude

L'objectif des travaux était d'évaluer expérimentalement le potentiel anti-inflammatoire de
I'nuile et du mucilage extraits des graines de chia sur modele de rat arthritique non obése ou
obese.

e Matériel et méthodes

Matériel végétal

Les graines de chia (Salvia hispanica L.) ont été achetées sur les marchés locaux, au Caire, en

Egypte.

Animaux
Des rats méles Sprague-Dawley 143,4 + 8,585 comme moyenne + SD ont été utilisés dans la
présente étude

Les animaux ont été obtenus de la Maison des animaux du Centre national de recherche, le

Caire en Egypte.

Protocole expérimental

-Des régimes expérimentaux ont été préparés comme dans le tableau 18.

-Un régime riche en graisses et en saccharose et des régimes équilibrés ont été utilisés

dansl’étude.

-Un régime riche en graisses et en saccharose (30 % (p/v)) deau de saccharose ont été
complétées en plus de la riche en graisses a €té utilisé pour l'induction de I'obésité chez les

rats pendant 8 semaines selon la méthode de Cheng et al. (2017).

-Les mélanges de sel et de vitamines ont été prépares selon Reeves et al. (1993).
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Tableau 18 : Composition en macronutriments et ingrédients des régimes alimentaires
équilibrés et riches en graisses et en saccharose (g/100 g).

Ingredients Alimentation équilibrée Alimentation riche en

graisses et en saccharose

Caséine 12 12
L'huile de mais 10 -
Suif de boeuf - 30
Saccharose 23.5 235
Amidon 47 30
Meélange de sel 3.5 3.5
Mélange de vitamines 1 1
Cellulose 3 -
Supplémentaire - 30 % (p/v) d'eau de
saccharose
Calories totales, kcal/g 4,20 5,32 + 1,2 kcal/mL d'eau de saccharose

Extraction de 1’huile des graines de Chia

Les graines de chia ont été broyées et pressées avec une presse hydraulique de type Carver
(presse a vis a vitessel5 tr/min et 35c) pendant 1 h a température ambiante selon la méthode
d'Ustun et al. (1990). Le rendement en huile de graines de chia était de 33 %.

Extraction du mucilage ou de gomme des graines de Chia

Le mucilage des graines de Chia a été extrait des graines entiéres selon la méthode de
Segura-Campos et al. (2014) avec de lIégeres modifications. Le rendement en mucilage des
graines de Chia était de 9,6 %.

Bilan des acides gras de I'huile des graines de Chia

Les esters méthyliques d'acides gras de I'huile des graines de Chia ont été préparés selon
(A.O.A.C, 2012) pour étre soumis a une analyse chromatographique gaz-liquide des acides

gras.

Préparation de la forme posologigue

Le mucilage des graines de Chia a été dissous dans I'eau, tandis que I'huile des graines de

Chia a éte émulsifiée separément dans I'eau en utilisant Tween 80 comme émulsifiant.
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Conception du travail expérimental

L'obésité a été induite chez les rats via une alimentation riche en graisses et en saccharose ;
les rats dont le poids corporel a augmenté de 10 % plus que les rats normaux en méme temps
étaient considérés comme des rats obeses. L'arthrite adjuvante a été induite par injection sous-
cutanée de 0,3 mL d'adjuvant complet de Freund/rat dans la région sous-plantaire de la patte
arriére droite (Singh et al., 1992).

48 rats ont été divises en 8 groupes comportant 6 rats dans chaque groupe.Les rats des quatre
premiers groupes ont été nourris avec une alimentation équilibrée pendant toute la durée de
I'étude (11 semaines), tandis que les autres groupes ont été nourris avec un régime riche en

graisses et en saccharose tout au long de la période d'étude.

Groupe | : maintenu comme contrdle normal.

Groupe Il : (témoin arthritiqgue non obeése) injecté le premier jour de la neuvieme semaine
avec l'adjuvant complet de Freund.

Groupe 111 : (huile arthritique non obése) a dministré une dose orale quotidienne de 300 mg
d'huile de graines de chia/kg de poids corporel du rat & partir du premier jour de la neuvieme
semaine (pendant 21jours) et injecté avec I'adjuvant complet de Freund.

Groupe 1V : (mucilage arthritique non obése) administré quotidiennement par voie orale dose
de 100 mg de mucilage de graines de chia/kg de poids corporel de rat a partir du premier jour
de la neuvieme semaine (pendant 21 jours) et injecté avec le complet de Freund.

Groupe V : (ttmoins obéses non arthritiques), rats obéses non injectés avec I'adjuvant complet
de Freund.

Groupe VI : (ttmoins arthritiques obeses), rats obéses aux quels on a injecté premier jour de la
neuvieme semaine avec l'adjuvant complet de Freund.

Groupe VII : (huile arthritique obése), rats obéeses qui ont recu une dose orale quotidienne de
300 mg d'huile de graines de chia/kg de poids corporel de rat a partir du premier jour de la
neuvieme semaine (pour 21 jours) et injecté avec I'adjuvant complet de Freund.

Groupe VIII : (mucilage arthritique obése), rats obéses qui ont recu une dose orale
quotidienne de 100 mg de mucilage de graines de chia/kg de poids corporel de rat a partir du
premier jour de neuvieme semaine (pendant 21 jours) et injecté avec l'adjuvant complet de
Freund.

Toutes les procédures animales ont été réalisées conformément au Comité d'éthique du
National Research Centre, Le Caire, Egypte et suivi les recommandations du National
Institutes of Health Guide for Care and Use of Laboratory Animals (Publication n° 85-23,
révisée en 1985).
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Des rats ont été sacrifiés apres prelevement sanguin par dislocation cervicale :

-Le plasma obtenu de tous les rats a été analysé pour le facteur de nécrose tumorale-o. comme
biomarqueur inflammatoire a l'aide de kit de détection ELISA, et la densité optique a été

mesurée par un lecteur de microplaques a 450 nm.

-Le malondialdéhyde sérique (MDA) a été déterminé comme indicateur de la peroxydation
lipidique selon Satoh. (1978).

-Le sédiment érythrocytaire obtenu aprées le prélevement du plasma a été lavé trois fois avec
du NaCl isotonique pour déterminer l'activité de la catalase comme indicateur du statut
antioxydant selon Aebi. (1984).

-Le cholestérol total plasmatique a été déterminé a l'aide d'un Kit colorimétriqgue a une

longueur d'onde de 546 nm selon Watson. (1960).

-Les triglycérides plasmatiques ont été determinés a l'aide d'un Kit colorimétrique a une

longueur d'onde de 546 nm (Megraw et al., 1979).

-Le cholestérol plasmatique des lipoprotéines de haute densité a été déterminé par
colorimétrie a longueur d'onde 546 nm (Burstein et al., 1970).

-Le cholestérol plasmatique des lipoprotéines de basse densité a été déterminé a l'aide d'un kit

colorimétrique a une longueur d'onde de 546 nm selon Schriewer et al. (1984).

-La creatinine plasmatique a été déterminée a l'aide d'un kit colorimétrique a une longueur
d'onde de 546 nm selon Houot. (1985).

-L'urée plasmatique a été déterminée a l'aide d'un kit colorimétrique a une longueur d'onde de
340 nm selon Fawcett et Scott. (1960).

-L'aspartate transaminase plasmatique et I'alanine transaminase ont été déterminées a l'aide de

kits colorimétriques a une longueur d'onde de 340 nm (Reitman et Franke, 1957).
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e Interprétation des résultats

Le tableau 19 résume le profil des acides gras de I'huile des graines de Chia. Dans la présente
recherche, le profil des acides gras de I'huile des graines de Chia a révélé que l'acide gras a-
linolénique (C 18: 3) était le principal acide gras insaturé (58,14%) suivi de l'acide linoléique
(18,85%) (C 18: 2). L'acide oléique (C 18:1) sous forme de »-9 était présent a 7,08 %. L'huile
des graines de Chia était riche en acides gras insaturés (84,07%) comme observé dans la
présente étude. Le rapport m-6:®-3 dans I'huile de graines de Chia était de 1:3,2. L'acide

palmitique était le seul acide gras saturé présent dans I'huile de graines de chia a 9,02 %.

Tableau 19 : Profil en acides gras de I'huile de graines de chia
(pourcentage des acides gras totaux).

Fatty acids Chia seed soil %
Palmitic acid (C16:0) 9.02
Oleic acid(C18:1) »-9 7.08
Linoleic acid(C18:2) w-6 18.85
Linolenic acid(C18:2) w-3 58.14
Total saturated fatty acids 9.02
Total unsaturated fatty acids 84.07
Ratio w-6:m-3 1:3.2

La figure 11 illustre les variations du volume moyen des pattes entre les groupes arthritiques
au cours des 21 jours. Le volume moyen des pattes des rats arthritiques non obeses (I1) était
de 0,867 mm le troisieme jour de l'injection d'adjuvant et atteint 0,708 mm aprés 21 jours,
alors que le volume des pattes des rats arthritiques obeses (V1) était de 1,058 mm au troisieme
jour de Il'injection d'adjuvant (significativement plus élevé p < 0,05 que le groupe 1) et atteint
0,783 mm (significativement plus élevé p < 0,05 que le groupe 1) aprés 21 jours. D'autre part,
le traitement oral avec de I'huile ou du mucilage de graines de chia au fil du temps a diminué
le volume des pattes chez les rats arthritiques obéses ou non obéses. De plus, du 7e jour au
21e jour, les rats traités avec de I'huile de graines de chia et du mucilage ont enregistré un
volume de patte inférieur significativement (p < 0,05) que celle des rats arthritiques non

obéses ou obeses.

53



CHAPITRE 111 : ANALYSE DES ARTICLE

1.20 =11 —sa— |11 =V
].IO i _—— Vl o e Vll _"’_VIII

1.00 e vese
0.90
0.80
0.70
0.60
0.50
0.40
0.30
0.20
0.10
0.00

Paw volume, mm

0 3 i 11 15 18 21
Time, days

Figure 10 : Le volume moyen des pattes (mm) parmi les groupes arthritiques.

Les mémes symboles a chaque jour signifient une différence non significative ; différents symboles a chaque
jour signifient une différence significative.Le niveau significatif était de 5 %. I, contrdle normal ; Il, arthritique
non obeése ; IlI, huile arthritique non obese; 1V, arthritique non obése mucilage; V, obése non arthritique ; VI,

arthritique obese ; VII, huile arthritique obése ; VIII, mucilage arthritique obése. mm, millimétre.

La figure 12 illustre les variations du volume de I'inflammation parmi les groupes arthritiques
(a) et le pourcentage de I'inhibition de I'huile de graines de chia et du mucilage chez les rats
arthritiques obeses ou non obéses (b). Le volume d’inflammation des rats arthritiques non
obeses (1) était de 0,525 mm le troisieme jour de l'injection d'adjuvant et a atteint 0,366 mm
apres 21 jours, alors que le volume d'inflammation des rats arthritiques obeses (V1) était de
0,716 mm le troisiéme jour d'injection adjuvante (significativement plus élevé p < 0,05 que le
groupe I1) et atteint 0,441 mm (significativement plus élevé p < 0,05 que le groupe 1) apres

21 jours.

D'autre part, le traitement oral avec soit de I'huile soit du mucilage de chia les graines au fil du
temps ont diminué le volume de l'inflammation chez les rats arthritiques obeses ou non
obeses. Aussi, a partir du 7e jour au 21e jour, les rats traités avec de I'huile de graines de chia
et du mucilage ont enregistré un volume d'inflammation inférieur significativement (p<0,05)
que celle des rats arthritiques non obeses ou obeses. Au fil du temps, I'administration orale de
I'nuile ou le mucilage de graines de chia a produit une élévation du pourcentage d'inhibition

chez les rats arthritiques obéses ou non obeses.
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Figure 11 : Le volume d'inflammation et pourcentage d'inhibition.

Le volume moyen d'inflammation (mm) parmi les groupes arthritiques (A), le pourcentage d'inhibition de I'huile
et du mucilage des graines de Chia chez des rats arthritiques obéses ou non obeses (B). Les mémes lettres a
chaque jour signifient une différence non significative ; des lettres différentes a chaque jour signifient une
différence significative. Le niveau significatif était de 5 %. I, contréle normal ; Il, non obése arthritique; IlI,
huile arthritique non obese; IV, mucilage arthritique non obése ; V, obese non arthritique ; VI, arthritique obése ;

VII, obese huile arthritique; VIII, mucilage arthritique obése. mm, millimétre.

Comme le montre le tableau 20, T-Ch, LDL-Ch, TGs et T-Ch/HDL-Ch ainsi que TNF-a
significativement (p<0,05) élevés (26,4 %, 89,91 %, 39,77 %, 57 %, et 118,78 %,
respectivement) chez des rats arthritiques non obéses (Il) par rapport aux rats témoins
normaux. L'arthrite synchronisée avec l'obésité était plus efficace sur [I'élévation du
parameétres mentionnés, car les rats arthritiques obéses (VI) ont également enregistré T-Ch,
LDL-Ch, TGs et T-Ch/HDL-Ch car les niveaux de TNF-a sont plus élevés (27,9 %, 23,54 %,
88,05 %, 30,25 % et 38,3 %, respectivement) que ceux de groupe Il. Des rats arthritiques non
obeéses traités avec de I'huile ou du mucilage de graines de chia ont enregistré des taux de T-
Ch, LDL-Ch, TG et T-Ch/HDL-Ch ainsi que de TNF-a inférieurs (7,08 %, 19,54 %, 11,11 %,
19,11 % et 39,35 %, respectivement, pour huile; 8,55 %, 24,67 %, 7,4 %, 21,02 % et 24,99 %,
respectivement, pour le mucilage) significativement par rapport a ceux du groupe Il, tandis
que des rats arthritiques obéses traités avec de I'huile ou du mucilage de graines de chia ont
enregistré T-Ch, LDL-Ch, TGs et Taux de T-Ch/HDL-Ch ainsi que de TNF-a inférieurs
(16,08 %, 30,88 %, 11,32 %, 21,51 % et 41,54 %, respectivement, pour I'huile ; 14,88 %,
25,23 %, 12,01 %, 15,89 % et 29,61 %, respectivement, pour le mucilage) significativement

par rapport a ceux du groupe VI.
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Tableau 20 : Niveaux du profil lipidique plasmatique et du TNF-a parmi les groupes expérimentaux.

Groupes T-CH,mg/dl  HDL- LDL- TGs,mg/dl Rapport TNF-a,
CH,mg/dl CH,mg/dI T- pg/mL
CH/HDL-
CH

| 80.83+1.40a 40.50£0.76d  26.17+1.39%a 70.83+1.70a  2.00£0.04a 14.32+0.49a

I 102.17+2.09cd 32.67+0.71ab 49.70+2.41cd  99.00+2.63c 3.14+0.12¢ 31.33+1.36d

Il 94.94+2.76bc  37.35+0.48c  39.99+2.86b 88.00+2.59h  2.54+0.08b 19.00+0.97b

v 93.43+3.44b 37.35+0.48c  37.44+ 3.16b 91.67 % 2.48 23.5010.76¢
2.36bc +0.09b
Vv 120.29+2.82f  31.30+0.54a 53.17+3.23de  179.11+4.76e 3.84+0.08d 18.00+0.58b
Vi 130.68+2.459 32.05+0.93ab  61.40+2.27e 186.17+3.88¢  4.09+0.09d 43.33+0.88e
VI 109.67+4.09de 34.21+0.12b  42.44+3.31bc  165.09+5.65d 3.21+0.13c 25.33+0.88c
Vi 111.23+3.30e  32.55 45.91+4.15bcd 163.81+3.91d 3.44+0.17c 30.50+0.76d
+1.05ab

Comme expliqué dans le tableau 21, les rats arthritiques non obeses (Il) ont montré des
changements non significatifs (p > 0,05) dans le foie et les fonctions rénales par rapport aux
rats témoins normaux. D'autre part, les fonctions hépatique et rénale sont significativement
élevées chez les rats obéses non arthritiques (V) et les rats obeses arthritiques (V1). Les rats
arthritiques obéses traités avec I'huile ou le mucilage des graines de Chia ont enregistré des
fonctions hépatiques et rénales moins significatives (p < 0,05) que celles de rats arthritiques

obéses.
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Tableau 21. Niveaux des fonctions hépatiques et rénales plasmatiques ainsi que des
biomarqueurs de stress oxydatif parmi les groupes expérimentaux.

Groupes ALT,U/L AST,U/L Créatinine  Urée,mg/dl MDA,nmol/ml Catalase,U/L
,mh/dl

I 28.67+0.88a 41.67+1.11a 0.50+0.03a 24.17+0.60a 4.92+0.28a 505.80+10.75¢

I 29.33+0.95a 43.33x0.88a 0.52+0.02ab  25.00£0.73a  13.47+0.77c 335.83+12.27ab

Il 29.00£0.97a 41.33#0.67a 0.51+0.02a  24.67+0.95a 9.25+0.63b 438.33+10.77d

v 28.83t1.17a 42.17+0.94a 0.53+0.03ab  25.34+1.05a 9.55+0.44b 446.67+9.19d

Vv 46.55+1.85c 60.67+1.45¢ 0.64+0.02cd 33.67+1.05¢c 15.32+0.43d 344.17+£11.65b

VI 48.00+1.65c 61.29+2.07c  0.68+0.03d  43.83+0.83c  16.09+0.50d 309.17+8.60a

VII 39.46+1.45b 51.30+2.10b 0.58+0.03abc 28.59+0.86b  13.50+0.76¢ 378.33+9.46¢

VIl 40.80+2.14b  51.56+£2.00b 0.60+0.03bcd 28.35+0.43b  13.30+0.76C 385.83+9.34c

La mesure dans laquelle les niveaux de MDA (Malondialdehyde) et I'activité de la catalase
ont été affectés par l'arthrite avec ou sans obésité était également clair, comme le montre le
tableau 21. Taux de MDA élevé (173,78 %), tandis que l'activité de la catalase a diminué
(33,6 %) chez les rats arthritiques non obeses (I1) par rapport aux rats témoins normaux. Les
rats arthritiques obeses (V1) ont montré une MDA plus élevée (19,45 %) et une activité de la
catalase moindre (7,94 %) que ceux du groupe Il. Les rats arthritiques non obeéses traités avec
de I'huile ou du mucilage des graines de Chia ont enregistré moins de MDA (31,33 % et 29,1
% respectivement) et une activité catalase plus élevée (30,52 % et 33 %, respectivement) que
celles du groupe 11, alors que les rats arthritiques obéses traités avec de I'huile ou du mucilage
de graines de Chia ont enregistré moins de MDA (16,1 % et 17,34 %, respectivement) et une

activiteé catalase plus élevée (22,37 % et 24,79 %, respectivement) que ceux du groupe V1.

e Discussion

La présente étude a été réalisée dans le but de trouver un nouveau nutraceutique anti-
inflammatoire naturel qui pourrait étre utile pour supprimer l'aggravation incessante de la

polyarthrite rhumatoide (PR). Alok et al. (2013) a déclaré que le mucilage d'Asparagus
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racemosus a montré un effet anti-arthritique. Aussi, Sindhu et al. (2018) a confirmé I'effet
anti-arthritique du mucilage de fenugrec et a rapporté la capacité du mucilage a inhiber
I'activité de la cyclooxygénase. Collins et al. (2018) a rapporté la relation entre les faibles
apports alimentaires en n-6/n-3 et l'inflammation chronique de bas grade incluant
Iinflammation articulaire. De plus, l'activité anti-inflammatoire de l'acide a-linolénique
(oméga-3) a été démontré comme mentionné par Layé et al. (2018).Sur les fondamentaux
évoqués et sur la richesse de huile des graines de Chia avec acide a-linolénique (Shen et al.,
2018).11 a été émis I'hypothése dans le présent travail que I'huile et le mucilage des graines de
Chia pourraient étre efficaces comme agents anti-inflammatoires. De plus, en raison de la
forte relation entre la PR et I'obésité rapportée dans la littérature, les travaux en cours portent
sur les effets anti-inflammatoires de huile et du mucilage des graines de Chia non seulement
chez les rats non obéses mais aussi chez les rats arthritiques obéses. L'injection d'adjuvant
complet de Freund dans la région sous-plantaire a été utilisée pour induire une arthrite
éminente dans les pattes de rats obéses et non-obéses comme outil de détermination du degré
d'inflammation et de I'efficacité thérapeutique de I'huile et du mucilage des graines de Chia.
L'association entre la polyarthrite rhumatoide et I'obésité a également été confirmée par les
résultats de la présente recherche, ce qui était évident par l'augmentation du volume de la

patte gonflée et du TNF-a chez les rats arthritiques obéses.

Ces résultats vont dans le méme sens que ceux observés par Gharbia et al. (2018) qui a
déterminé le compte joint tendre, nombre d'articulations enflées, douleur, vitesse de
sédimentation des érythrocytes et protéine C-réactive chez les patients non obeéses, en
surpoids, et les patients obéses souffraient de Polyarthrite rhumatoide (PR) et ont constaté des
élévations de tous les paramétres mentionnés chez les patients en surpoids et obeses avec
Polyarthrite rhumatoide (PR).

Comme indiqué par les résultats obtenus, I'nuile et le mucilage des graines de Chia ont
présenté des activités anti-inflammatoires chez les rats arthritiques non obéses ou obeses, ce
qui s'est traduit par une diminution du volume de la patte enflé et le volume de I'inflammation.
En outre, I'huile et le mucilage des graines de Chia ont montré une activité inhibitrice

croissante contre l'inflammation.

Veselinovic et al. (2017) ont confirmé par un essai clinique que 1'administration d'acide a-
linolénique atténuait les lésions articulaires et le score d'activité de la maladie chez les

patients atteints de PR. Calder. (2015) a déclaré que I'administration d'huile riche en acide
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eicosapentaénoique (EPA) et en acide docosahexaénoique (DHA) pourrait présenter un effet

anti-inflammatoire, ce qui en fait un traitement utile pour les douleurs arthritiques.

Valenzuela et al. (2012) ont conclu que I'huile des graines de Chia en tant que bonne source
d'acide a-linolénique augmentait les niveaux hépatiques d'acide a-linolénique, d'EPA et de
DHA, entrainant beaucoup ratios n-6/n-3 inférieurs. Quant a l'effet anti-inflammatoire du
mucilage de Chia, il peut étre di a sa capacité a affecter le microbiote intestinal (Tamargo et
al., 2018) surtout que la dysbiose intestinale pourrait affecter la survenue et I'évolution de la
PR (Picchianti-Diamanti et al., 2018).

Une autre découverte importante dans la présente étude était la dyslipidémie, qui a été
observée chez les obéses ou rats arthritiques non obéses. Guo et al. (2017) ont également
confirmé que le patient atteint de PR souffrait d'une altérationdu profile lipidique. CTLA-4,
IL-10, PTPN22, REL, STAT4, TNF et TRAF1 font partie des génes de susceptibilité a la PR
et fortement lié aux profils lipidiques chez les patients atteints de PR (Davis et al., 2014).
L’administration de I'huile et du mucilage des graines de Chia a amélioré le profil lipidique
altéré chez les rats arthritiques non obeses ou obéses. En raison de la teneur élevée en acides
gras polyinsaturés, en particulier 1'acide a-linolénique, I'effet hypolipidémiant de I'huile des
graines de Chia alimentaire a été démontré par diverses études. Shen et al. (2018) ont
confirmé que I'huile des graines de Chia produisait une réduction des niveaux de triglycérides
et de lipoprotéines de basse densité-cholestérol de 25,8 % et 72,9 % successivement dans un
lipide HepG2 modele d'accumulation. Aussi, Fonte-Faria et al. (2019) ont rapporté que
I'administration de I'huile des graines de chia provoquait une élévation du cholestérol des
lipoprotéines de haute densité et une réduction des triglycérides chez les rats obéses. Le
mucilage de Chia a la capacité de former un gel a haute viscosité, qui peut ralentir le transit
intestinal et procurer une sensation de satiété en plus a sa capacité a protéger de I'obésité, du

cancer du c6lon, de I'nypercholestérolémie et du diabete (Capitani et al., 2013).

Mateen et al. (2016) ont déclaré que la PR s'accompagnait d'une production excessive de
ROS, d'une oxydation des protéines, de dommages a I'ADN et d'une peroxydation lipidique en
plus de la réduction de l'activité de défense antioxydante. Une élévation ultérieure de la
peroxydation lipidique et du TNF-a dans I'arthrite adjuvante a été confirmée par Chen et al.
(2017). De plus, des niveaux élevés de TNF-a et de MDA ainsi qu'une diminution de l'activité
de la catalase ont été observés dans I’étude chez des rats arthritiques non obéses ou obeses.

L'effet améliorateur de I'huile des graines de Chia contre I'oxydation les dommages causés par
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I'arthrite adjuvante peuvent étre attribués a sa capacité antioxydante et a sa teneur en acides

gras polyinsaturés, en tocophérol et en phytostérols (Dabrowski et al., 2018).

Marineli et al. (2015) ont declaré que I'huile des graines de Chia diminuait la peroxydation
des lipides et l'augmentation de I'activité de la catalase chez les rats obeses nourris avec un

régime riche en graisses et en fructose.

Perumal et al. (2017) ont révélé que l'arthrite adjuvante augmentait les fonctions hépatiques
chez le rat. Ces résultats sont en désaccord avec les résultats trouvés dans cette recherche.
Dans la présente étude, des changements non significatifs dans le foie et des fonctions rénales
chez des rats arthritiques non obeses ont été observées, alors que des fonctions hépatiques et

rénales élevées survenu chez des rats arthritiques obéses.

L'administration de I'huile et du mucilage des graines de Chia a supprimé ces élévations des

fonctions hépatique et rénale chez les rats arthritiques obéses.
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e Article 03
Activité anticancéreuse des fractions protéiques du chia (Salvia hispanica L.) (Quintal-

Bojorquez et al., 2021).
L’objectif de I’étude

L'objectif de la présente étude était d’évaluer le potentiel anticancéreux des fractions
protéiques du chia sur quatre lignées cellulaires cancereuses : MCF-7 (cancer du sein), Caco?2
(cancer colorectal), PC3 (cancer de la prostate) et HepG2 (cancer du foie), et leur effet
toxique sur les cellules normales : hFB (fibroblastes).

e Matériel et méthodes

Matériel végétal

Les graines de Salvia hispanica L. ont été obtenues aupres de producteurs situé a Guadalajara,

(Mexiqgue), ces graines appartiennent a la récolte de janvier 2017.

Matériel biologique

Pour [I'évaluation de l'effet anticancéreux des fractions protéiques les lignées cellulaires

cancéreuses suivantes ont été évaluées :

-MCF-7 (cancer du sein ; ATCC : CLR-1435)-Caco2 (cancer colorectal ; ATCC : HTB-22)
-PC3 (cancer de la prostate ; ATCC : HTB-37)-HepG2 (cancer du foie ; ATCC : HB-8065)
-la toxicité des fractions protéiques a été évaluée sur des fibroblastes humains (hFB)

La Faculté de Génie Chimique de I'Université autonome du Yucatan a fourni les lignées

cellulaires cancéreuses et les fibroblastes humains.

Obtention de dégommeés et farine dégraissée de S. hispanica L.

La méthode rapportée par Salazar et al. (2020) a été suivie avec quelques ajustements.

Hydrolyse enzymatique

L'hydrolyse enzymatique a eté réalisée selon la méthode rapportée par E. Martinez-Leo et al.
(2019), ou le systeme enzymatique Pepsine-Pancréatine R a été utilise séquentiellement

pendant 90 min.
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Deqgré d'hydrolyse

La technique de l'orthophtalaldéhyde (OPA) proposée par Nielsen et al. (2001) a été suivie

avec quelques ajustements.

Fractionnement par ultrafiltration

L'hydrolysat protéique a été fractionné par ultrafiltration selon la méthodologie proposée par
Cho et al. (2004) et Martinez-Leo et Segura-Campos. (2020).

Culture cellulaire
-MCF-7 (ATCC : CLR-1435)-Caco2 (ATCC : HTB-22)- PC3 (ATCC : HTB-37).

-HepG2 (ATCC : HB-8065)-les lignées cellulaires hFB ont été cultivées dans le milieu Eagle
modifié de Dubelco(DMEM) sans rouge de phéenol.

-additionné de 1,2 g/l de NaHCO3 et 10% de FBS (sérum bovin feetal) en stérile Flacons de
75 cm.

Effet des fractions protéiques sur viabilité cellulaire des lignées cellulaires cancéreuses

Aprés incubation, la viabilité cellulaire a été évaluée par exposition des plaques au MTT (0,5

mg/ml) suivant la procédure proposée par Mosmann. (1983) avec quelques ajustements.
La viabilite cellulaire était calculée avec la formule suivante :
%P= (ODwAODctrl) x 100,

ODw/t est la densité optique des cellules avec traitement, et ODctrl est la densité optique du

contrble négatif.

Identification de la séquence d'acides aminés

La procedure d'identification de la séquence d'acides aminés a été suivi tel que proposé par
Han et al. (2011).

Analyse décisionnelle multicritéres pour la sélection de peptides a potentiel anticancéreux

Pour I'analyse décisionnelle multicritere, la définition des critéres est que les peptides doivent
répondre afin d'exercer potentiellement une activité anticancéreuse était le premier pas ; les
criteres etablis étaient : charge nette de +2 a +9, structure amphipathique, séquence d'acides
aminés de 5 a 20 résidus en présence de lysine et d'arginine, hydrophobicité de 30% a 50% et
une conformation en hélice a (Hoskin&Ramamoorthy, 2008; Oelkrug et al., 2015 ; Felicio
etal., 2017).
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-Les caractéristiques de chaque peptide ont été prédites avec les outils web in silico:

http://aps. unmc.edu/ and ExpasyProtParam (https://web.expasy. org/protparam/).

-Le fondement de I'analyse décisionnelle multicritéres est [l'utilisation d'un ensemble
d'opérations qui évaluent les critéres établis pour décider entre les alternatives (Ortufio,
2013).

- I'’Analytique Processus hiérarchique (APH) (AHP) permet d'attribuer une valeur a chaque
critere qui représente un degré de préférence, et ces valeurs sont utile pour classer et

sélectionner les alternatives en fonction de la structure hiérarchique (Chai et al., 2013).

- son objectif principal est d'évaluer les alternatives en mesurant simultanément leurs

distances a la Solution Ideale Positive (PIS)

-et I'ordre de préférence des alternatives est construit en fonction de la proximité relative avec
le SIP (Dehghani et al., 2015).

Résultats et discussion

Obtention de la farine dégommée et dégraissée

Le rendement du moulin de la farine dégommée et dégraissée était 70,8 %, ce qui était
inférieur aux 84,33 % rapportés par SeguraCampos et al. (2013); ces variations pourraient
étre attribuées aux différentes méthodes utilisées pour I'extraction du mucilage et de I'huile et
aux différentes tailles de tamis utilisées pendant le processus de broyage. La teneur en
humidité de la farine riche en protéines déterminée par la méthode gravimétrique était de 8,4
+ 0,04 % légérement supérieur a 7,9 + 0,16 % rapporté par Coelho. (2018).

La différence entre les deux teneurs en humidité est principalement attribuée aux différentes
techniques de séchage puisque Coelho. (2018) a suivi la méthode gravimétriqueAOAC
935.29 qui est recommandé pour la détermination de la teneur en humidité dans les boissons
et les matériaux pour boissons. Cependant, le pourcentage d'humidité obtenue dans cette étude
est acceptable par la NOM-247-SSA1-2008, qui éetablit que la teneur en humidité des farines
doit étre inférieure a 15 %.La teneur en protéines de la farine dégommée et dégraissée
obtenue a partir des graines de S. hispanica était de 75,28 + 1,08%.Le pourcentage obtenu
dans la présente étude est plus élevé que le pourcentage rapporté par Salazar et al. (2020),
qui malgré I'obtention d'un concentré de proteines avait une teneur en protéines plus faible
(40,5 £ 0,5%), probablement attribué a des différences dans la procédure de dégommage et les
étapes de dégraissage supplémentaires effectuées dans la présente étude.
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Hydrolyse enzymatique de farine riche en protéines

Parmi les méthodes d'extraction des fractions protéiques, I'nydrolyse enzymatique est la plus
acceptée puisqu'elle est généralement reconnue comme sire (GRAS) par la FDA (Marciniak
et al.,, 2018).De plus, les produits d'hydrolyse sont non toxiques et les conditions

enzymatiques peuvent étre facilement controlées (Kim &Wijesekara, 2010).

Le systéme enzymatique Pepsin Pancreatin R a été utilisé car il simule la digestion protéique
dans le corps humain et a signalé la libération de fractions protéiques avec de courtes
séquences d'acides aminés (Shahidi et Zhong, 2008). Comme le degré d'hydrolyse obtenu
était supérieur a 10%, I'hydrolysat a été classé comme extensif, ce qui signifie la présence
potentielle de peptides a activité biologique (Benitez et al., 2008). Le DH(le degré
d'hydrolyse) obtenu de 33,79 £ 2,14% était supérieur a 31,49% rapporté par Wang et Zhang.
(2016) qui ont utilisé de la pepsine, de la trypsine et de la chymotrypsine sur Spirulina
platensis pendant 8heures. Un DH plus élevé peut étre obtenu a partir de S. hispanica L en
moins de temps. De plus, le DH% était supérieur a 15% rapporté par Cotabarren et al.
(2018), qui a utilisé la papaine sur S. hispanica L pendant 120 min montrant que I'utilisation
d'un systeme enzymatique au lieu d'une seule enzyme entraine une DH plus élevée en moins

de temps dans la méme graine.

Fractions protéigues de faible poids moléculaire

L'ultrafiltration a été généralement utilisée pour concentrer des fractions d'un certain poids
moléculaire avant de procéder a l'identification des acides aminés peptidiques. A partir de
l'ultrafiltration de I'nydrolysat protéique du chia, trois fractions protéiques avec différentes
gammes de poids moléculaire ont été obtenu : <1, 1-3 et 3-5 kDa. L'activité anticancéreuse
des fractions protéiques est, entre autres, attribuée a leur faible poids moléculaire
(Chalamaiah et al., 2018). Roy et al. (2002) ont rapporté une fraction protéique de poids
moléculaire <2 kDa, obtenue a partir de lactoferrine bovine par hydrolyse avec de la pepsine
qui a montré une activité antiproliférative sur la lignée cellulaire HL-60 par induction de
I'apoptose. Aussi, Song et al. (2014) ont rapporté qu'une fraction protéique avec un poids
moléculaire <1 kDa obtenu a partir de Setipinnataty (anchois) par hydrolyse enzymatique

avec la pepsine, induite I'apoptose de la lignée cellulaire PC-3.

Teneur en protéines de I'nydrolysat protéigue et de ses fractions

La teneur en protéines de I'hydrolysat protéique et de ses fractions a été déterminée par la
méthodede Lowry.Les résultats indiquent que la teneur en protéines de I'hydrolysat protéique
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et ses fractions <1, 1-3 y 3-5 kDa était 0,507 + 0,02, 0,074 + 0,02, 0,069 * 0,01 et 0,059 *
0,02 mg/ml, respectivement. La teneur en protéines obtenue était supérieure aux 0,04 £+ 0,03
et 0,06 + 0,01 mg/ml rapporté par Chan-Zapata et al. (2019) pour la fraction protéique <1 et
1-3 kDa, respectivement. Le matériel de depart de Chan-Zapata et al. (2019) était
également du chia, et les mémes enzymes ont été utilisées pour I'hydrolyse, cette variation
pourrait étre attribuée au fait qu'ils ont obtenu un isolat de protéines ou a I'ordre dans lequel
les membranes ont été utilisées dans l'ultrafiltration. Dans la présente étude, la plus petite
membrane (1 kDa) a dabord été utilisée pour concentrer la protéine de faible poids
moléculaire autant que possible puisque ces fractions protéiques sont plus biodisponibles et

afficher une plus grande bioactivité que la protéine mére.

Evaluation de la viabilité cellulaire sur des lignées cellulaires cancéreuses

Un grand nombre de fractions protéiques d'origine végétale ont été évalué pour leurs activités
anticancéreuses et son utilisation ultérieure dans le traitement du cancer. Cependant, aucun
rapport n'est disponible sur I'activité anticancéreuse des fractions protéiques obtenues a partir
de Salvia hispanica L. L'effet des fractions protéiques (<1, 1-3, 3-5 kDa), a différentes
concentrations sur la viabilité cellulaire des lignées cellulaires cancéreuses a été évaluée par le
test MTT. Le contrdle positif, Taxol, a montré l'inhibition la plus élevée a 30 ug/ml (75
%).La toxicité a été évaluée sur des cellules fibroblastes normales (hFB) et comme le montre
la figure 13, les résultats ont rapporté la viabilité sur 85 % dans toutes les fractions protéiques
a toutes les concentrations évaluées. Conformément a Lépez-Garcia et al. (2014), la culture
cellulaire ou la viabilité cellulaire est supérieure a 80 % et le niveau de cytotoxicité est

négligeable.
hFB
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Figure 12 : Viabilité de la lignée cellulaire de fibroblastes humains (hFB) traitée avec les
fractions protéiques en utilisant le test colorimétrique MTT.
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L'effet individuel de chaque facteur (fractions protéiques et concentrations) sur la viabilité
cellulaire des lignées cancéreuses, et I'effet de I'interaction des deux facteurs ont été analysés
par ANOVA multifactorielle avec un post test de Tukey hoc (p < 0,05) ; les résultats sont

discutés dans ce méme ordre, respectivement, par lignée cellulaire.

Sur MCF-7 la fraction<1 kDa de S. hispanica a montreé I'effet statistique le plus éleve sur la
viabilité de la lignée cellulaire puisquelle a été inhibée de 23,35 + 0,08 %. La fraction 3— 5
kDa a montré 7,94 + 0,08 % d'inhibition de la viabilité¢ cellulaire, ce qui était
significativement plus faible (p<0,05). En plus de l'analyse individuelle des facteurs, la
réponse concentration-dépendante (0,25, 0,5, 0,75 et 1 mg/ml) a montré une augmentation
significative de l'effet a 1 mg/ml en réduisant une viabilité cellulaire de 24,54 + 0,10 %
(p<0,05).

Selon les résultats de l'interaction des deux facteurs analysés par ANOVA multifactorielle
présentés a la figure 14A, sur la lignée cellulaire mammaire MCF-7, la fraction <1 kDa a
montré la réduction significative la plus élevée de la viabilité a 1 mg/ml rapportant 30,91 +
0,10 % d'inhibition.

En revanche, la fraction 3-5 kDa a une concentration de 0,25 mg/ml avait le plus faible effet
statistique en diminuant significativement la viabilité de la lignée cellulaire MCF-7 de 4,2445
+ 0,10 % (p<0,05).Les peptides anticancéreux ont été proposés comme un traitement
complémentaire prometteur contre le cancer en raison de leur large gamme d'avantages par
rapport aux thérapies traditionnelles (Zheng et al., 2015). Par exemple, Xue et al. (2015) ont
rapporté que I'évaluation du peptide CPe-111 (RQSHFANAQP, 1,155 kDa), obtenu a partir
de Cicer arietinum L., sur la lignée cellulaire de cancer du sein MCF-7 a entrainé un effet

inhibiteur positif sur la viabilité cellulaire.

Dans une autre étude, Zheng et al. (2015) ont évalué I'effet anticancéreux de trois peptides
(RHPFDGPLLPPGD, RCGVNAFLPKSYLVHFGWKLLFHFD et KPEEVGGAGDRWTC),
identifiés a partir de Dendrobium catenatum, et les résultats ont montré qu'ils étaient capables
d'inhiber 30% a 41,8% de la viabilité cellulaire sur la lignée cellulaire MCF-7 a une
concentration de 0,5 mg/ml. Le peptide isolée HVLSRAPR (935,1 Da), de Spirulina platensisa
montré une activite inhibitrice sur la viabilité du MCF-7 d'environ 5 % a une concentration de
0,5 mg/ml (Wang & Zhang, 2016).
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Les résultats de 1’activité anticancéreuse des fractions protéiques sur la lignée cellulaire
cancéreuse Caco2 ont été analysés comme mentionné au-dessus. Selon I'analyse
multifactorielle ANOVA de l'effet individuel des facteurs, la fraction <1 kDa a démontré
I'activité anticancéreuse la plus élevée en inhibant 35,33 + 0,17 % de la viabilité. La fraction
ayant la plus faible activité anticancéereuse significative était de 3 a 5 kDa puisqu'elle réduit la
viabilité de 23,81 + 0,17% (p<0,05). En plus de l'analyse individuelle des facteurs, un
comportement dépendant de la concentration a été observé, I'effet significatif le plus élevé a
été démontré a 1 mg/ml (38,39 + 0,2 %) (p < 0,05).

Selon les résultats de I'interaction des deux facteurs analysés par ANOVA multifactorielle,
présentés dans Figure 14B, I'effet statistique le plus éleveé sur la viabilité était par la fraction
<1 kDa & une concentration de 1 mg/ml avec inhibition de 46,34 + 0,35 %. L'effet statistique
le plus faible a été démontrée par la fraction 3-5 kDa a une concentration de 0,25 mg/ml, ou
la viabilité a été diminuée de 17,1 £ 0,35 % (p < 0,05). Il existe des preuves suggérant que les
fractions protéiques peuvent avoir le potentiel de promouvoir la santé humaine et de réduire le

risque de maladie (Wang et Zhang, 2016).

Par exemple, Luna-Vital et al. (2014) ont identifié cing peptides de Phaseolus vulgaris, tous
de poids moléculaire inférieur a 1 kDa, qui a montré une activité anticancéreuse en inhibant
la viabilité des lignées cellulaires du cancer du cdlon dans une concentration dépendante.
Cependant, I'efficacité pour inhiber la prolifération cellulaire était différente selon la lignée
cellulaire. Ces fractions ont stimulé I'activation de la protéine suppresseur de tumeur p53 et
p21 dans le cancer du colon HTC116 doubler; ces augmentations pourraient étre un
mécanisme d’action potentiel en provoquant I'arrét du cycle cellulaire. Dans une autre étude,
Wang et Zhang. (2016) ont rapporté que les fractions de poids moléculaire <3 kDa de
Spirulina platensis présentaient la plus forte inhibition sur cing lignées de cellules
cancéreuses, parmi lesquelles, une lignée cellulaire du cancer du c6lon. De plus, ils ont
identifié un peptide, HVLSRAPR (935,1 Da), qui a inhibé la viabilité cellulaire de ligne de

cancer du c6lon jusqu'a 60% lorsqu'il est testé seul.

67



CHAPITRE 111 : ANALYSE DES ARTICLE

(a) (b)

MCF-7 Caco2
- Ctrl pos. Bl Ctrl neg =1 kDa B8 1-3 kDa  3-5 kDa Bl Ctripos. [ Ctrineg. EA <1kDa i 1-3 kDa @l 3-5 kDa

Cellviabity (%)
Cellviabiy )

Concent tration Concern tration
(mg/mL) (mg/mL)

) d)
PC-3 HepG2
B Ctripos. @l Ctrineg. [E3 <1kDa E# 1-3 kDa @l 3-5 kDa Em Ctrlpos. [ Ctrl neg. E3 <1 kDa EA 1-3kDa §E 3-5 kDa

) 100
be

80-

Cell viability ()
Cellviabity (%)
o

Concen tration Concen tration
(mg/mL) (mg/mL)

Figure 13 : Viabilité cellulaire des lignées cellulaires cancéreuses traitées avec les
fractions protéiques a l'aide du test colorimétrique MTT. De gauche a droite, (a) MCF-7 ;
(b) Caco-2; (c) PC-3; (d) HepG2.

Valeurs exprimées en moyenne = SD. (a-c) Différence statistique uniquement entre les échantillons a chaque
concentration (p < 0,05). (a—d) Différence statistique uniquement entre chaque fraction protéique a différentes
concentrations (p < 0,05).

Sur la lignée cellulaire cancéreuse PC-3, selon I'analyse multifactorielle ANOVA de l'effet
individuel des facteurs, la fraction<l kDa a rapporté la valeur statistique la plus élevée en
réduisant la viabilité de 20,15 + 0,60 % (p<0,05). Outre I'analyse individuelle des facteurs,
comme pour les concentrations évaluées, I'effet statistique le plus élevé a été rapporté a 1
mg/ml ou la viabilité cellulaire était diminuée de 25,83 + 0,69 % (p<0,05). Selon les résultats
de l'interaction des deux facteurs analysés par ANOVA multifactorielle comme le montre la
figure 14C, l'effet statistique le plus élevé sur la lignée PC-3 a été signalé sur la fraction
protéique <1 kDa a une concentration de 1 mg/ml ou la viabilité cellulaire a diminué 32,35 +
1,20 % (p <0,05).

Au contraire, I'effet statistique le plus faible était d0 a la fraction protéique de 1 a 3 kDa a une
concentration de 0,5 mg/ml ou la réduction de la viabilité était de 5,62 + 1,20 % (p<0,05). Les
fractions protéiques de faible poids moléculaire ont démontré des effets anticancéreux sur la
lignée cellulaire cancéreuse PC-3. Kim et al. (2013), de Rudita phesphilippinarum, ont
rapporté l'identification du peptide AVLVDKQCPD celle a 1,29 mg/ml réduisait de 50 % la
viabilité cellulaire. Aussi, Song et al. (2014) ont identifié le peptide YALPAH (670,77 kDa)
de Setipinnataty, qui a réduit de 50 % la viabilité cellulaire sur PC-3 a une concentration de
11,3 mg/ml. Les résultats du test MTT sur la lignée cellulaire HepG2 ont été analysés comme
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les autres lignées cellulaires cancéreuses. Selon I'analyse ANOVA multifactorielle de I'effet
individuel des facteurs, la fraction protéique qui a signalé I'inhibition statistique la plus élevée
était la fraction <1 kDa puisqu'elle diminué la viabilité de 29,18 + 0,20 % (p < 0,05).

Quant aux résultats des concentrations évaluées par 1’analyse individuelle des facteurs, effet
statistique le plus élevé était a 1 mg/ml puisque la viabilité était inhibée 38,07 £ 0,23 %
(p<0,05).

Selon les résultats de I'interaction des deux facteurs analysés par ANOVA multifactorielle et
comme le montre la figure 14 3D, la fraction protéique <1 kDa a 1 mg/ml a entrainé l'effet
statistique global le plus élevé sur la lignée HepG2, ou la viabilité a été réduite de 38,07 +
0,41 % (p<0,05) ; a l'inverse, l'effet statistique global le plus faible a été rapporté sur la
fraction protéique de 3 a 5 kDa a 0,5 mg/ml puisque I'inhibition de la viabilité était de 8,44 +
0,41 % (p<0,05).

Plusieurs fractions protéiques ont demontré des effets anticancéreux sur la lignée cancéreuse
HepG2. Li et al. (2013) ont rapporté que des peptides de mais de poids moléculaire inférieur
a 5 kDa inhibaient la viabilité cellulaire jusqu'a 25 % aprés les cellules ont été traitées
pendant 48 heures a une concentration de peptide de 1,28 mg/ml. Dans d'autres études, ils ont
pu identifier que ces peptides provoquaient la mort apoptotique. Aussi, Wang et coll. (2016)
de Brassica campestris ont identifié un peptide (WTP), de 408,2 Da qui & une concentration
de 1,6 mg/ml et 72 heures de traitement, a pu réduire la viabilité cellulaire de HepG2 de
36,97 + 4,06 %. Sur la lignée cellulaire HepG2, le pourcentage d'inhibition rapporté par la
fraction <1 kDa est supérieur a ceux rapportés par les peptides identifiés uniques discutés ci-
dessus ; ces différences d'activité pourraient étre attribuée aux caractéristiques des peptides
qui composent la fraction protéique, telles que leur composition en acides aminés, leur

longueur, leur charge nette et leur conformation structurelle.

Analyse décisionnelle multicritéres pour les peptides a potentiel anticancéreux

Entre les trois fractions protéiques obtenues a partir des graines de S. hispanica, la fraction<1
kDa a signalé I'effet inhibiteur statistique le plus élevé sur la viabilité de la cellule cancéreuse.
Les différents effets bénefiques des fractions protéiques pourraient dépendre de leur
composition en acides amines, séquence et de faible poids moléculaire. Cependant, il existe
des caractéristiques particulieres identifiées pour les fractions protéiques qui exercent des
propriétés anticancéreuses et de telles caractéristiques sont de nature cationique (charge nette

de +2 a +9), structure amphipathique, séquence d'acides aminés de 5 a 20 résidus avec la
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présence de lysine et d'arginine, une hydrophobicité d'environ 30 a 50 % et, en termes de
structure, une conformation en hélice a (Hoskin&Ramamoorthy, 2008; Oelkrug et al.,
2015 ;Felicio et al., 2017). Les graines de chia contiennent tous les acides aminés nécessaires
a lalimentation humaine, parmi lesquels glutamine, aspartate, arginine, leucine et
phénylalanine sont présents a des concentrations plus élevées ; a des concentrations plus

faibles sont I'histidine et la thréonine (Grancieri et al., 2019).

Toutes les caractéristiques mentionnées ci-dessus sont importantes pour l'interaction du ou
des peptide(s) avec la membrane cellulaire de la cellule cancéreuse et ont été prises en
considération pour la proposition de peptides ayant d'éventuelles activités anticancéreuses. A
partir du séquencage de la fraction protéique <1 kDa, 1201 séquences peptidiques ont été
récupérées. Les dernieres séquences ont été soumises a une analyse multicritere et un rang a
été obtenu. En conséquence, le peptide qui répondait le mieux a toutes les caractéristiques a

été classé numeéro un car il est plus susceptible de présenter des activités anticancéreuses.

Le peptide classé numéro un était KLKKNL, qui est composé de six résidus d'acides
aminés, a un poids moléculaire de 742,4 Da, une charge nette de +3 et une hydrophobicité

de 33 %. De plus, sa structure est une conformation en hélice a.

La charge nette positive du peptide favorise son union a une membrane cellulaire chargée
négativement (membrane des cellules cancéreuses) par des interactions électrostatiques entre
les chaines latérales des acides aminés cationiques et les tétes anioniques des phospholipides

(Sanchez-Acosta, 2016), comme phosphatidylsérine(PS) et phosphatidyléthanolamine (PE).

Malgré I'élucidation de plusieurs mécanismes de I'action des peptides, les mécanismes exacts
par lesquels peptides détruisant les cellules cancéreuses sont encore a décrire (Wang et al.,
2017).Pour les peptides amphipathiques, ils présentent une courte séquence d'acides aminés et
une conformation en hélice a,comme KLKKNL, le mécanisme d'action proposé est le
modele de diffusion dans le plan. Ce mécanisme consiste en la diffusion du peptide dans la
membrane plasmique des cellules cancéreuses, ce qui conduit a son amincissement, formation
de pores et nécrose de la cellule cancéreuse (Oelkrug, 2015). La conformation amphipathique
en hélice a facilite les interactions électrostatiques et hydrophobes du peptide avec la
membrane cible, en fait, il est considéré comme essentiel pour l'insertion et la rupture

suivantes de la membrane (Zelezetsky&Tossi, 2006).
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La consommation de graines de chia a gagnée en intérét en raison de sa composition
nutritionnelle riche en AGPI Q-3, en fibres alimentaires, en protéines de bonne qualité et en
composes bioactifs. La forte concentration de protéines et acide aminés essentiels dans les
graines de chia ont également été prouvés comme une source prometteuse de peptides
bioactifs (Grancieri et al., 2019). Ainsi, lI'apport alimentaire de composés bioactifs de graines
de chia peut conduire a la réduction des facteurs de risque cardiovasculaires, notamment le

diabéte, I'nypertension et I'inflammation (Nikeli¢ et al., 2020).

Les produits a base de graines et de I'huile de chia déemontrent un potentiel bioactif et leur
utilisation réguliere peut réduire le risque de maladie chronique en raison des effets
antioxydants, anti-inflammatoires, hypoglycémiques et hypolipidémiques (Ghafoor et al.,
2020).

Les résultats de la premiére étude ont démontré que les phénols agissent comme des
antioxydants primaires ou des piégeurs des radicaux libres. Patil et al. (2017) a révélé la
présence de haute teneur en composes phénoliques dans les extraits méthanolique et aqueux
des graines de Salvia hispanica L. par rapport aux autres extraits. Par conséquent, il empéche
les cellules d’étre endommaggées par le stress oxydatif. De plus, ces mémes extraits ont montré
un effet antibactérien élevé contre les bactéries pathogenes (Divyapriya et al., 2016)et une
activité antiinflammatoire par I’inhibition de la dénaturation de 1’albumine(Gazem et al.,
2016). Par ailleurs, I’activité anti obésité a également été évaluée par I’estimation du taux de
cholestérol et par 1’activité de I’inhibition de lipase.Changhyun et uhee. (2012) ont réveélé
que I’extrait méthanolique et aqueux ont une forte activité d’inhibition de la lipase a la

concentration de 20pg/ml.

Ainsi, dans la deuxiéme recherche il a été constaté que I'huile et le mucilage des graines de
Chia ont présenté des activités anti-inflammatoires chez les rats arthritiques non obéses ou
obéses.Valenzuela et al. (2012) ont conclu que I'huile des graines de Chia est une bonne
source d'acide a-linolénique augmentait les niveaux hépatiques d'acide a-linolénique, d'EPA
et de DHA, entrainant des rapports n-6/n-3 beaucoup plus faible. Quant a I'effet anti-
inflammatoire du mucilage de Chia, il peut étre di a sa capacité a affecter le microbiote
intestinal (Tamargo et al., 2018)surtout que la dysbiose intestinale pourrait affecter la
survenue et I'évolution de la Polyarthrite rhumatoide (PR)(Picchianti-Diamanti et al., 2018).
Aussi, Fonte-Faria et al. (2019) ont rapporté que l'administration de I'huile des graines de
chia provoquait une élévation du cholestérol des lipoprotéines de haute densité et une
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réduction des triglycérides chez les rats obeses. Le mucilage de Chia a la capacité de former
un gel a haute viscosité, qui peut ralentir le transit intestinal et procurer une sensation de
satiété en plus de sa capacité a protéger de I'obésité, du cancer du c6lon, de
I'nypercholestérolémie et du diabete (Capitani et al., 2013).L'effet améliorateur de I'huile des
graines de Chia contre l'oxydation les dommages causés par l'arthrite adjuvante peut étre
attribué a sa capacité antioxydante et a sa teneur en acides gras polyinsaturés, en tocophérol et
en phytostérols(Dabrowski et al., 2018). En effet, Marineli et al. (2015)ont déclaré que
I'nuile des graines de Chia diminuaitla peroxydation des lipides et augmentait I'activité de la

catalase chez les rats obéses nourris avec un régime riche en graisses et en fructose.

En suite, lors de la troisieme recherche les peptides anticancéreux ont été proposés comme un
traitement complémentaire prometteur contre le cancer en raison de leur largegamme
d'avantages par rapport aux thérapies traditionnelles(Zheng et al., 2015),carles graines de
chia contiennent tous les acides aminés nécessaires a l'alimentation humaine, parmi lesquels
la glutamine, 1’aspartate, 1’arginine, la leucine et la phénylalanine qui sont présents a des
concentrations plus élevées ; les concentrations plus faibles étant de I'histidine et la thréonine
(Grancieri et al., 2019).Entre les trois fractions protéiques obtenues a partir des graines de
SalviahispanicalL, la fraction<l kDa a signalé I'effet inhibiteur statistique le plus élevé sur la
viabilité de la cellule cancéreuse. Les différents effets bénéfiques des fractions protéiques
pourraient dépendre de leur composition en acides aminés, séquence et de faible poids

moléculaire.

On peut déduire que les graines de chia sont une source prometteuse de composées bioactifs
(phytochimiques), qui offrent des propriétés nutritionnelles et fonctionnelles et présentent de
nombreuses différentes activités biologiques et pharmacologiques (antioxydantes,
antiiflammatoires, antibactériennes, antifongiques ,antihypertensives et
anticancéreuses),potentiellement bénéfique pour la santé car elles peuvent réduire le risque de
maladies chroniques tells que le diabéte type 2, la polyarthrite rhumatoides, 1’hypertension, le
cancer...... Par ailleurs,ces activités sont d’un grand intérét dans I’industrie pharmaceutique,
diététique et cosmétique, ainsi 1’utilisation des graines de chia varient entre graine , farine ,

huile et gel .
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Ces derniéres années, il y a eu un intérét croissant pour les plantes medicinales en raison de

leurs propriéteés thérapeutiques.

Salvia hispanica L. connue aussi comme le chia est I’'une de ces plantes qui appartient a la
famille des lamiacées et comprend environ 900 especes, qui produit des petites graines

considérées comme pseudo-céréale.

Dans ce manuscrit, nous avons étudié lesgraines de chia, leurs composition chimiques en
métabolites primaires (protéines, glucides et lipides), secondaires (composés phénoliques,
flavonoides, isoflavones), les sous-produits I’huile et mucilageet leurs activités biologiques et

pharmacologiques par plusieurs méthodes.

Il a été démontré d’une part, que les graines de chia ont des teneurs élevées en protéines,
lipides, fibres alimentaire, vitamines et minéraux, en composés phénoliques et également en
composés bioactifs. D’autre part, ces graines contiennent tous les acides aminés nécessaires a
I’alimentation humaine, les acides gras polyinsaturés (oméga 3), les phytostérols et les

tocophérols.

En ce qui concerne les métabolites secondaires, les graines de chia sont une excellentesource
d’antioxydants tels que les acides phénoliques (rosmarinique, chlorogénique, gallique,
férulique et caféique), les flavonols (myricétine, quercétine et kaempférol), et les isoflavones
(génistine, génistéine, daidzine, glycitine, glycitéine). Ces composés phytochimiques ayant
plusieurs activités biologiques tels que (antioxydante, antiinflammatoire, antimicrobienne,
anticancéreuse, antihypercholestérolémiante et antihypertensive) potentiellement bénéfique

pour la santé.

Plusieurs études ont démontré les propriétés physico chimique et fonctionnelles des graines de
chia qui les rendent plus adapté a I’industrie agroalimentaire, en plus de leurs utilisations dans

I’industrie diététique et cosmétique.
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D’apres les résultats, ces graines oléagineuses peuventétre considérées comme de nouveaux
aliments qui peuvent contribuer positivement a la prévention des maladies qui sont
actuellement considérées comme un probléme de santé mondial (I’obésité, les maladies
cardiovasculaires, le diabéte, le cancer, les maladies auto-immunes et les maladies
inflammatoires). Elles peuvent étre consommées par les patients atteints de la maladie

ceeliaque, par les végétariens et les personnes allergiques aux poissons ou aux ceufs.

Ainsi, elles sont utilisées dans de nombreux autres domaines comme dans les produits

cosmeétiques et pharmaceutiques.
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