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Résume

De nos jours, l'utilisation de plantes médicinales en phytothérapie a regu un grand intérét dans
la recherche biomédicale. Ce regain d'intérét vient d'une part du fait que les plantes
médicinales représentent une source inépuisable de substances et de composés naturels
bioactifs et d'autre part du besoin de la recherche d'une meilleure médication par une thérapie
plus douce sans effets secondaires.

Notre intérét s’est porté sur 1’étude des composants phytochimiques et 1’évaluation des
activités biologiques des extraits des feuilles de Prunus persica L. et leurs propriétés
bénéfiques pour la santé, en analysant quatre articles scientifiques portant sur cette méme

thématique.

Les analyse chimiques des feuilles de la peche ont révélé la présence de métabolites
secondaires en quantité importante essentiellement les alcaloides, les tanins, les anthocyanes,
les acides phénoliques et les flavonoides par le protocole de Bruneton. Le fractionnement de
I'extrait aqueux avec de I'éther diéthylique, de I'acétate d'éthyle et du n-butanol a conduit a des

rendements de 4,80, de 1,5 et 0,71 %, respectivement.

L’évaluation in vitro du pouvoir antioxydant a été déterminée par piégeage du radical libre
DPPH, le pouvoir réducteur du fer et la technique chromatographique sur couche mince
CCM. Les résultats ont montré que les mémes fractions de flavonoides présentaient une
puissante activité de piégeage des radicaux libres avec des ICs= 0,76, 0,27 et 0,22 mg/ml
respectivement, ce qui explique leurs haute activité antioxydante. D’une part,les résultats
del’extrait aqueux des feuilles de Prunus persica L. ont démontré que ce dernier provoquait
une inhibition significative (P< 0,001) de l'cedeme induit par la carragénine (activité
antiinflammatoire) et également a montré un effet inotrope et chronotrope négatif ex vivo et
une réduction significative (P<0,001) de la pression artériclle. D’autre part I'extrait
chloroformique a une activité apoptotique importante sur les cellules MDA-MB-231 (cancer
du sein) et I'extrait méthanolique a une bonne activité apoptotique sur les cellules Hela

(cancer du col de l'utérus).

Mots clés: Prunus persica L., composes phénoliques, activité antioxydante, activité

antiinflammatoire, activité anticancéreuse, activité antihypertensive.



Abstract

Nowadays, the use of medicinal plants in herbal medicine has received great interest in
biomedical research. This renewed interest comes on the one hand from the fact that
medicinal plants represent an inexhaustible source of natural bioactive substances and
compounds and on the other hand from the need to research better medication through a

gentler therapy without side effects.

Our interest focused on the study of the components and the evaluation of the biological
activities of the extracts of the leaves of Prunus persica L. and their beneficial properties for

health, by selecting four scientific articles on the same theme.

The chemical analysis of the peach leaves revealed the presence of secondary metabolites in
large quantities, mainly alkaloids, tannins, anthocyanins, phenolic acids and flavonoids by the
Bruneton protocol. Fractionation of the aqueous extract and diethyl ether, ethyl acetate and

n-butanol resulted in yields of 4.80, 1.5 and 0.71%, respectively.

The in vitro evaluation of the antioxidant power was determined by scavenging of the free
radical DPPH, the reducing power of iron and the TLC thin layer chromatographic technique.
The results showed that the same flavonoid fractions showed potent free radical scavenging
activity with IC50= 0.76, 0.27 and 0.22 mg/ml respectively, which explains their high
antioxidant activity. On the one hand, the results of the aqueous extract of the leaves of
Prunus persica L. demonstrated that the latter caused a significant inhibition (P< 0.001) of the
edema induced by carrageenan (anti-inflammatory activity) and also showed an effect
inotropic and chronotropic negative ex vivo and a significant (P<0.001) reduction in blood
pressure. On the other hand the chloroform extract has a significant apoptotic activity on
MDA-MB-231 cells (breast cancer) and the methanolic extract has a good apoptotic activity

on Hela cells (cervical cancer).

Key words: Prunus persica L., phenolic compounds, antioxidant activity, antiinflammatory

activity, anticancer activity, antihypertensive activity.
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Intoduction générale

L'utilisation traditionnelle des plantes dans la pratique médicale a une longue histoire qui
remonte a I'Antiquité. L'humanité a utilisé diverses plantes trouvées dans son environnement,
afin de traiter et soigner toutes sortes de maladies, et a obtenue d'excellents resultats dans les

soins de santé dans la plupart des pays du monde.

Les plantes médicinales sont considérées comme une source importante de nouveaux agents
thérapeutiques (Edrah et al., 2013).

L'Organisation mondiale de la santé (OMS) a estimé qu'environ 75 % de la population
mondiale utilisait des plantes médicinales pour la prévention et le traitement de diverses
maladies en raison des faibles effets secondaires, dans les pays développés et en
développement (Sumaira et Rahman, 2013). Il a également été rapporté que plus de 50 % de
tous les médicaments modernes utilisés en clinique sont des produits naturels, il est urgent de

développer des médicaments beaucoup plus efficaces et moins toxique (Rosangkima, 2020).

Les composés phytochimiques sont les composés bioactifs naturellement présents dans les
plantes médicinales, les feuilles, les légumes et les racines connus pour leur propriétés
biologiques notamment leur potentiel antioxydant contre le stress oxydatif qui est a I’origine
des différentes affections qui touchent la santé humaine telle que le vieillissement, les cancers

et les maladies cardiovasculaires (Salhi, 2017).

L’évaluation des activités biologiques de ces derniers demeure une tache tres intéressante qui
peut faire l'intérét de nombreuses études dans les différents domaines, pharmaceutique,

cosmétique et agroalimentaire (Twinkle et Salalkar, 2015).

L’importance de ces composés bioactifs d'origine naturelle & haute capacité antioxydante a
considérablement augmenté au cours des deux derniéres décennies, principalement en raison
de leur capacité a traiter et a prévenir les maladies cardiovasculaires, les maladies chronigues,
neurodégéneratives et le cancer (Joana Gil-Chéavez et al., 2013 ). Les composés phénoliques
sont omniprésents dans la vegétation, constituant une part importante de I'alimentation
humaine, de l'industrie pharmaceutique et cosmétique et suscitent un grand intérét en raison

de leurs propriétés antioxydantes(kuppusamy et al., 2016).

Prunus persica L. ou la péche appartient a la famille des Rosaceae. Cette famille est la 19°me
plus grande famille de plantes et comprend notamment une grande diversité des végétaux

fruitiers. Elle est trés bien représentée avec une immense valeur économique et scientifique.
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En gardant a l'esprit les propriétés médicinales de la péche et ses larges utilisation en

médecine traditionnelle, il a été étudié pour diverses activités biologiques (Kant et al., 2018).

Pour cela, le présent travail s'inscrit dans le cadre de la valorisation des feuilles de P. persica

en identifiant ses composés phytochimiques et leurs activités biologiques.

A cet égard ce travail a porté sur une premiere partie qui comprend une étude bibliographique
sur les caractéristiques de la plante, sa description botanique, son historique, sa composition

nutritionnelle, ses effets thérapeutiques et les travaux antérieurs.

Dans la deuxieme partie trois articles scientifiques ont été sélectionné sur la base des sujets
traités a savoir [’évaluation de 1’activité antioxydante et antimicrobienne, [’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.
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Partie 1 : Synthése bibliographique Chapitre | : Les activités biologiques

Chapitre | .Les activités biologiques
I.Définition des activités biologiques
Les plantes médicinales ont présenté a travers de nombreuses études leurs différentes activités
biologiquesqui ont été rapportés pour des propriétés pharmacologiques intéressantes et
variées, a savoir les propriétés anti-ulcéreuses, anti-inflammatoires, anti-cancérigenes, anti-

parasitaires, anti-virales, anti-oxydantes, anti-fongiques et anti-bactériennes(Bakli, 2020).

1. Classification des activités biologique
1. Activité antioxydante :
Les antioxydants :
Un antioxydant est défini comme tout matériauprésent a de faibles concentrations, par rapport
au substrat oxydable est capable de ralentir ou d’inhiber I'oxydation de ce substrat par la

libération d'un ou plusieurs électrons (Bensakhria, 2018).

Les antioxydants sont des substances capables de neutraliser ou de réduire les dommages
causés par les radicaux libres dans I'organisme et permettent de maintenir des concentrations
non cytotoxiques des espéces réactives de I’oxygeéne « ERO » au niveau de la cellule, ainsi de

prévenir la survenue des maladies associées au stress oxydant (Sarr et al., 2015).

La classification des antioxydants selon leurs natures :

v’ Les antioxydants naturels :

un grand nombre de réactions d'oxydation se produisent lorsque la cellule utilise de I'oxygéne,
Ceci conduit a la production d'énergie et par conséquent des radicaux libres mais aussi de
divers sous-produits appelés especes réactives de I'oxygéne « ERO » (Bocumi et al., 2001).
L’organismes est équipé pour lutter contre ces ERO grace a un formidable systéme de défense

constitué d'un systeme antioxydant (Pincemail et al., 2002).
> Les antioxydants enzymatiques :

La cellule est pourvue d'enzymes antioxydantes qui sont des systemes de défense tres
efficaces contre les radicaux libres puisque les enzymes ont la propriéte de pouvoir réaliser un
travail de fagcon permanente. Cette ligne de défense est constituée de superoxyde dismutase
(SOD), de catalase, glutathion réductase (GR) et glutathion peroxydase (GPx) (Sabanovié¢ et
al., 2020).
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» Les antioxydants non enzymatiques :

Ce sont des petites molécules exogenes que 1’organisme ne peut pas synthétise, et sont
apportées par l'alimentation comme les vitamines C et E, les minéraux, le B-carotene,
I’acide lipoique, les huiles essentielles et les polyphénols tell que les tanins, les
flavonoides, les acides phénoliques. Et il y a la cystéine et la Coenzyme Q10 qui sont &
la fois synthétisés en faible quantité par I'organisme et sont également apportés par
I'alimentation (Bounedjah, 2014).

Les composeés antioxydants naturels ont une activité pharmacologique avec peu ou pas d'effets
secondaires sur la santé humaine, ¢'est pour celaqu’ilssont utilisés en médecine préventive et

dans l'industrie alimentaire (Le cren, 2004).
v Les antioxydants synthétiques :

Les antioxydants de synthese tels que le butylhydroxyanisole (BHA), le butylhydroxytoluéne
(BHT) sont efficaces (Rolland, 2004). Mais sont déconseille & la consommation car ils sont la
cause de risques potentiels pour la santé a cause de leurs effets carcinogénes ou mutagenes et
ils sont moins absorbés par notre organisme que les antioxydants de sources naturelles

(Bougandoura et al., 2013).

Mécanisme d’action :

Les antioxydants protégeant contre un certains nombre de maladies liées au stress oxydatif et
aux dommages induits par les radicaux libres tels que le cancer, le vieillissement, la
dégenérescence neurologique, l'arthrite et les cataractes, sont capables de protéger les
composants cellulaires biologiqguement importants tels que I'ADN, les protéines et les lipides
membranaires contre les attaques des espéces réactives de I'oxygéne (ERO),et contrer les
effets nocifs des radicaux libres en piégeant et neutralisant les radicaux libres en donnant des
atomes d'hydrogene ou des électrons pour devenir plus stable et ainsi empécher les réactions
d'oxydation (Cuvelier et Maillard, 2007).

2. Activité antimicrobienne :

Définition des agents antimicrobiens :

Un agent antimicrobien est une substance capable de provoquer la mort de cellules de micro-
organismes pathogenes ou d'empécher leur reproduction. Le terme « agent antimicrobien » est
un terme qui englobe tous les agents antibactériens, antifongiques, antiviraux et

antiparasitaires (Sili cycle et al., 2017).
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La classification des agents antimicrobiens:

Smyth et al. (2009)a classé les agents antimicrobiens selon leur nature en :

e Agents antimicrobiens naturels:Ce sont des metabolites isolés directement
d'organismes vivants tels que les végétaux et les microorganismes (bactéries, mycétes,
champignons, etc.).

e Agents antimicrobiens semi-synthétiques :Le résultat d'une modification d'une
molécule naturelle pour augmenter son efficacité, sa spécificité, son spectre d'action
ou pour diminuer les effets secondaires sur la santé humaine.

e Agents antimicrobiens synthétiques :c’est-a-dire produits par synthese organique en

laboratoire.

La propriété antimicrobienne :

C’est une partie du mécanisme de défense des plantes car il existe de nombreux composants
présents dans les plantes qui possedent cette propriété et ce sont principalement des
métabolites secondaires tels que les phénols, les alcaloides, terpénes, alcools aliphatiques,

aldéhydes, cétones, acides, isoflavonoides et plus encore(Hayek et al., 2013).

Les mécanismes d'action des agents antimicrobiens:

Les composés antimicrobiens affectent la viabilité des cellules de bactéries, champignons
(levures et moisissures) et autres pathogénes par différents mécanismes d'action, dans tous les
cas, les antimicrobiens agissent sur des processus essentiels a la survie ou a la prolifération du
ou des microorganismes ciblés. Selon le processus qu'ils inhibent, les agents antimicrobiens

peuvent étre séparés en plusieurs catégories de mécanismes d'action (sohn et al., 2004) :

e Des agents antimicrobiens qui agissent au niveau de la synthese de la paroi cellulaire
(Soualmia et Benchahla, 2018).

e des agents antimicrobiens qui ont un effet sur la synthese des protéines en inhibant une
des étapes de la traduction (Becker et Cooper, 2013).

e des agents antimicrobiens qui agissent au niveau de la réplication et de la transcription de
I'’ADN (Tortora et al., 2003).

e Des agents antimicrobiens qui altérent I'intégrité de la membrane cellulaire des

microorganismes (Yao, 2019).
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3. Activité antiinflammatoire :
L'inflammation est un processus physiopathologique caractérisé par une rougeur, un cedéme,
de la fievre, des douleurs, et une perte de fonction. Elle est généralement causee par une
infection bactérienne ou une lésion tissulaire. Des récepteurs spécifiques reconnaissent les
organismes étrangers et initient une réponse inflammatoire. Leur but est de mettre fin a
I'infection, de réparer les dégats et de rétablir I'équilibre. Ces réponses inflammatoires
régulées peuvent entrainer des troubles chroniques et, malheureusement, les médicaments
conventionnels disponibles ne sont efficaces que pour traiter I'inflammation aigué. Il est tres
important de traiter ces maladies inflammatoires car elles conduisent au développement de
maladies chroniques telles que I'athérosclérose, I'obésité, le diabéte, les maladies

neurodégeneratives et parfois le cancer (Kim et al., 2004).

Il existe des composés naturels a activité anti-inflammatoire et immunomodulatrice comme
les composés phénoliques qui sont utilisés depuis longtemps. 1l a récemment été suggéré
comme alternative pour prévenir ou traiter les maladies inflammatoires chroniques. Cela est
d0 a ses multiples propriétés car il régule les activités cellulaires dans les cellules impliquées
dans I'inflammation, module I'activité et la production de molécules pro-inflammatoires, ainsi

gue module I'expression des génes pro-inflammatoires (Garcia-Lafuente et al., 2009).

4. Activité anticancéreuse :
Le cancer est défini comme une prolifération anarchique et une série de mutations génétiques
chez une cellule anormalement provoque le processus de cancérisation. Ceci est traduit par
une insensibilité a I'apoptose et une incapacité de réparer I'erreur au niveau de I'ADN, donc la
cellule perd ses caractéristiques initiales et ses fonctions cellulaires. La cellule a I'origine du
cancer va se multiplier d'une facon irréguliére et former un amas de cellules qui va ensuite
détruire les cellules normales voisines, envahir et les organes environnants. On parle alors de

métastases (apparition des nouvelles tumeurs).

La totalité des tissus de I'organisme humain peut étre affectée par un déséquilibre
physiologique dont les causes sont multiples (tabagisme, organismes infectieux, produits

chimiques, produits radiologiques)(Zaghdoudi, 2015).

Les agents anticancéreux :
Ce sont principalement les composés phenoliques qui préviennent le développement ou
réduisent la progression des carcinomes et peuvent moduler divers processus biochimiques

impliqués dans la cancérogenése(Kunnumakkara et al., 2007).
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Mécanisme d’action:

Les agents anticancéreux agissent contre I'activation métabolique des facteurs cancérigéenes et
favorise I'élimination des agents cancérigénes de l'organisme. Un autre mécanisme est le
contr6le du cycle cellulaire par Il'interaction avec des molécules régulatrices telles que les
cyclines et les kinases. et aussi la régulation a la hausse de la kinase cycline dépendant
« CDKS »qu’étant I'un des problémes majeurs favorisant la cancérogénése (Bento et al.,
2020)

I1.Les composés bioactifs

1. Définition des composés bioactifs
Les composés phénoliques sont un groupe de composés phytochimiques, constituent lI'une des
grandes familles de molécules largement répandues dans le regne végétal , présents en grande
quantité dans les fruits, les légumes, les noix et les graines, les racines, I'écorce, les feuilles de
différentes plantes, les herbes, les produits a grains entiers, les aliments transformés, ainsi que
le the et le café (Gorzynik-Debicka et al., 2018; Silva et al., 2020).

Les composés phénoliques sont des métabolites secondaires (voie du shikimate et
métabolisme des phénylpropanoides), omniprésents dans tous les végétaux et dans tous les
organes de la plante, il existe plus de 8000 structures regroupées en une dizaine de classes qui
présentent dans leurs structures au moins un cycle aromatique (benzénique) et possedent un
nombre variable de fonctions hydroxyles (OH). Ces classes peuvent se différencier par la
complexité du squelette de base, par degré de modifications de ce squelette (degré
d'oxydation, d'hydroxylation, de méthylation) et par les liaisons de ces molécules de base avec
d'autres molécules (glucides, lipides, protéines....), c’est-a-dire peuvent avoir des structures
simples, comme les acides phénoliques, ou hautement polymérisées comme le cas des tanins
condenses (figure01)(Legrand, 2015; Laguna, 2019 ).
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Composés phénoliques

| Polyphénols Composés phénoliques |
simples
| I
| |

t_

Tannins Flavonoides Acides phénoliques | coumarines
|
| |
Acides hydroxy Acides hydroxy
benzoiques cinnamiques

Figure 01: La cassification simplifiée des composés phénoliques (Laguna, 2019).

2. Classification des composés phénoliques
2.1. Les acides phénoliques :
Ces composés sont les formes phénoligues les plus simples, présents généralement sous forme
libre ou liés dans les plantes mais les plus courants sous forme liés commel'ester de glucose,

I'acide tartrique ou I'acide quinique (Vauzour, 2014).
Deux principales classes d’acides phénoliques peuvent étre distinguées :

v Les acideshydroxybenzoiques :
Ces composés dérivent par hydroxylation des acides benzoiques dont les plus répandus sont
I’acide gallique et I’acide salicylique, ils répondent a une représentation structurale de type
(C6-C1) et Ills existent souvent sous forme d'esters ou glycosides (figure 02A) (Zeghad,
2009).

v' Les acides hydroxycinnamiques :
Les acides hydroxycinnamiques sont plus abondants que les acides hydroxybenzoiques,ils
dérivent de I'acide cinnamique et répondent a une représentation structurale de type (C6-C3),
Ils existent souvent sous forme combinée avec des molecules organiques.Les degrés
d'hydroxylation et de méthylation du cycle benzénique conduisent une réactivité chimique

importante de 1’acide hydroxycinnamique(figure 02B) (Zeghad, 2009).
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OH O

HO

Figure2 : La structure chimique de I’acide phénolique : 1’acide de hydroxybenzoique (A) et
hydroxycinnamique (B) (Calinoiu et al., 2018).

2.2.Les tanins :

Les tannins sont des composés phénoliques complexes, solubles dans I'eau et ayant des poids
moléculaires compris entre 500 et 3000 Da, trés répondues dans le regne végétal on les
retrouve dans toutes leurs parties (les fruits, les écorces et les feuilles) Ce sont des molécules
fortement hydroxylées qui ont la capacité de se combiner et de précipiter les protéines
principalement, les glucides et les enzymes digestives, ce qui explique leur capacité a tanner
la peau(Chaouach, 2014).

La structure chimique des tanins est variable, mais comporte toujours une partie
polyphénolique, IlIs constituent un groupe complexe hétérogéne de polymeres naturels
(Permal, 2017).

Les tannins sont des macromolécules qui se divisent selon leur structure en deux groupes qui
different a la fois par leur réactivité chimique et par leur composition : les tanins

hydrolysables et les tanins condensés (Naumann et al., 2018).

v Les tanins hydrolysables
Les tanins hydrolysables sont constitués par une molécule de sucre généeralement le glucose

estérifiée pur l'acide gallique ou I'un de ses dérivés (acide ellagique, chebuliquevalonique).

11
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Comme leur nom [I’indique, ils sont facilement hydrolysables par voie chimique ou

enzymatique (Figure 03a) (Zeghad, 2018).

v" Les tanins condensés
Les tanins condensés et aussi appelés proanthocyanidines ou tanins catéchiques, Sont des
composés phénoliques hétérogenes et non hydrolysables. Ce sont des produits de la
polymérisation de flavan-3-ols (catéchines) et flavan-3,4-diols (leucoanthocyanidines)
(Theophile, 2017), leur structure est voisine de celle des flavonoides (C C-C) et différent
entre eux par le type de liaison, caractérisée par I'absence de sucres dans leurs molécules. Ils
se trouvent sous forme d'oligoméres ou polymeéres et ne sont hydrolysables que dans des

conditions fortement acides (Figure 03b)(Legrand, 2015).

Figure 03:La structure chimique des tanins hydrolysables(a) et condensés(b)

(Bayart, 2019).

2.3. Les flavonoides :

Les flavonoides sont les composés polyphénoliques les plus abondants contenus dans les
végétaux formées apartir des acides aminées aromatiques phénylalanines, tyrosine et du
malonate(Stalikas, 2007). Le terme flavonoides de flavus qui signifie "jaune™ en latin, parce
qu’elle constitue des pigments qui sont responsables des colorations jaune, orange et rouge de

différents organes des végétaux (Abedini, 2013).

Ces molécules ont des caractéristiques propres et des structures chimiques variées avec un
poids moléculaire faible Leur structure comprend un squelette de base a quinze atome de
carbones « 2-phényl-1-benzopyrane » disposés en trois cycles (C6-C3-C6) composés de deux

12
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cycles benzéniques A et B, lies par un pont de trois atomes de carbones souvent sous forme

d'un hétérocycle oxygéné (figure 04) (Mouffok, 2011).

Figure 04 : La structure chimique de base des flavonoides (Bruneton, 2009).

Selon le nombre, la position et la nature des substituants des deux cycles aromatiques, le
niveau d'oxydation et le modele de substitution de cycle C, les flavonoides sont divisés en six
sous-groupes, dont les plus importants sont les flavones, les flavonols, les flavanones, les
dihydroflavonols, les isoflavones, les flavanols et les anthocyanidines (figure
05)(Benslama,2020).

Flavanols Flavonols Flavanones

Figure05 :Lesclasses des flavonoides (Abotaleb et al., 2019).
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2.4. Les anthocyanes :

Les anthocyanesqui constituent le groupe le plus important de colorants visibles a 1'ceil
humain, sont des pigments solubles responsable de la coloration bleue, violette, rouge et
parfois méme orange de la majorité des fleurs a pétales, fruits et Iégumes et certaines variétés
spéciales de céreales comme le riz noir .La couleur des anthocyanes est affectée par le pH, par
exemple : rouge en milieu acide et bleu en milieu basique. 1l est également affecté par
d'autres facteurs tels que le degré d'hydroxyle, la voie de méthylation des cycles aromatiques
et la glycosylation(Nassar, 2017).

Comme la plupart des réactions chimiques, la stabilité des anthocyanes et la vitesse de leur
dégradation sont fortement intégrées par la température. Chimiquement, les anthocyanes sont
des flavonoides, ainsi ces structures est un squelette de ( C6-C3-C6 ) et elles sont différentes

des autres flavonoides en absorbant fortement la lumiere visible(Nguyen, 2019).

R4 = H, R, = H, pélargonidine
R4 =H, R, = OH, cyanidine

R; = OH, R, =OH, delphinidine
R4 = OCHj3; R; = H, péonidine

R1 = OCHj3; R; = OH, pétunidine

R1 = 0OCH3; R; = OCH3 malvidine

Figure 06 : La structure de base des anthocyanes et les six principaux anthocyanes

(Zhang,2017).
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Chapitre 11. La plante sélectionnée Prunus persica L
. Présentation de Prunus persicaL :

Prunus persica L. ou la péche est une plante tres consommée dans le monde et cultivé
couramment. Trouvéeen Asie occidentale, en Europe, dans I'Himalaya et en Inde jusqu'a une
altitude de 1000 pieds, la Chine est le centre d'origine de la péche et y a été domestiquée il y a
5000 ans, orles Romains croyaient que son origine remontait a la Perse et lui ont donné la
nomenclature "Peach™.ll existe aujourd’hui plus de 3000 cultivars de pécher dans le
monde(Kant et al., 2018).

Le pécher s'est propagé il y a environ 3000 ans de la Chine vers le continent asiatique, puis
vers laPerse il y a 2000 ans suivie de I'Europe et enfin I'Amérique. Aussi on trouve le pécher
dans la région du Népal Tibétain et I’'Inde (Badenes et Bryne, 2012).1l fut exportépar deux
voies : la premiére par la mer vers I’Inde et I’ Asie de 1’Ouest et la deuxiéme par les routes de

la soie & travers la Perse(Janick, 2003).

Le pécher est classé comme le troisiéme arbre aprés le pommier et le poirier dans la classe des
arbres fruitiers climactériques. Sa production principaleest réalisée dansle monde entier entre
25° et 45° de latitude au-dessus et au-dessous de I'équateur. C'est un arbre a climat continental
qui préfere des sols de pH compris entre 6 et 7. Le pécher s'adapte aux diverses conditions
climatiques, ce qui justifie sa répartition géographique remarquable a travers le monde
(Kazan et al., 2014). Une humidité trop élevée ou une température trop chaude peuvent

cependant affecter sa production (Ghrab et al., 2014).

La production mondiale de péches augmente chaque annéede 7,7 millions de tonnes en 1980
a 21 millions de tonnes en 2013. Cette augmentation de production a été observée
principalement dans la Chine, I’Italie, I’Espagne, I’Amérique et la Grece. Aussi dans la
région du Maghreb, la production de péches durant ces 10 dernieres années a augmenté
passant de 134191 tonnes en 1993 a 396814 tonnes en 2013 et surtout en Algéerie(Badenes et
Bryne, 2012 ; Faostat, 2015).

1. Description et Classification botanique de Prunus persica L.
Prunus persica L. (pécher), nommé Amygdaluspersica est un arbre a feuilles caduques de la
sous-famille des Prunoideae de la famille des Rosaceae(Sumaira et Rahman, 2013).Le
pécher est de hauteur comprise entre 3 et 7 metres, large au sommet, souvent sans tronc

central. C'est un arbre & écorce sombre et lisse, brun rougeatre pour les vieux arbres.
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Les branches sont étalées et minces avec des brindilles rondes et glabres. Le pécher présente
des feuilles caduques alternées mesurent 7-16 cm de long et 2-3 cm de large, de couleur
verte, qui dégagent une odeur d'amande (figure 07).Les fleurs sont sous forme de boutons de
formes coniques ou obtues et apparaissent au début du printemps avant les feuilles. Elles sont
hermaphrodites a cing pétales contenant entre 20 et 25 étamines. La couleur vire du blanc, au
rose et au rougeétre(Raturi et al., 2011 ; Zhao et al., 2015 (figure 08).

TUL PN N ™ D

Figure 07 : Les feuilles de Prunus persica L. Figure 08 : Lesfleurs de Prunus persica L.
(Benhamida, 2019) (Benhamida, 2019)

Le fruit est une drupe charnue de forme globulaire. La forme et la taille sont caractéristiques
de la variété. Le fruit est caractérisé par une cavité abrupte bien distincte et un apex avec un
mucron. La couleur du fruit varie du blanc verdatre au jaune-orange, et peut étre rouge sur les
cOtés exposés au soleil. La peau est adhérente et la chair est blanche-verdatre ou jaunatre
teintée de rouge. Le fruit présente une forme elliptique ou ovoide, parfois plate(figure 09),
avec un noyau aromatique et amere de forme ovale brun rouge présente a l'intérieur de la
chair(kimet al., 2014).

Figure 09 : Les fruits de Prunus persica L.

(Shamina, 2020).
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Le tableau ci-dessous illustre la classification botanique dePrunus persica L.

Tableau 01 : Classification botanique de Prunus persica L. (Zaghdoudi, 2015).

Régne Planet
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae
Ordre Rosales
Famille Rosacée
Sous-famille Amygdaloideae
Genre Prunus

1. Utilisation thérapeutique de Prunuspersica L.
Prunus persica L.qui appartient a la famille des Rosacées est connu pour sa valeur
nutritionnelle et ses propriétés thérapeutique.

L'analyse chimique des feuilles de Prunus persical.a révélé la présence demétabolites
secondaire en quantité importante en composés phénoliques (les tanins, les flavonoides, les
coumarines, les acides phénoliques), des quantités différentes en terpenoides (saponines) en
composés azoté (les alcaloides) et une faible quantité en protéines, en lipides et en glucides
(Arif, 2015;Benmehdi et al.,2017 ).

Ellescontiennent des minéraux Mg, Ca , K, Na , N , Zn, Mn et Cu en différentes

concentrations avec une concentration en N et Mn élevée (Maatalah et al., 2019).

Les feuilles de PrunuspersicaL. contiennent une large gamme de nutriments et d'antioxydants
pour le bon fonctionnement du corps humain. Traditionnellement, ses feuilles ont été utilisées
comme émollient, diurétique, expectorant, laxatif vermifuges, insecticides, sédatifs,pour le
traitement de la leucodermie et comme fébrifuge.Elles sont utilisées en interne dans le
traitement de la gastrite, de la coqueluche, de la toux et de la bronchite chronique (Eman et
al., 2021).

Les feuilles sont anthelminthiques, vermicide et sont utilisées contre les hémorroides. La pate

de feuilles est utilisée pour tuer les vers dans les plaies et les infections fongiques(Qaiser et
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al., 2018).De plus, ils sont recommandés pour le traitement des voies digestives irritées, son
huile est censée renforcer la croissance des poils et le thé a base de feuilles de pécher est un
bon épurateur des reins(Wani et al., 2015) .

Les fleurs de Prunus persicalL.sont riche en flavonoides et en composés phytochimiques
phénoliques, qui sont recommandés pour leurs propriétés anti-obésité in vitro ou in
vivo(Songe et al., 2019 ).

Les fleurs peuvent réduire les dommages cutanés induits par les UV et peuvent étre utiles
pour protéger contre les dommages de I'ADN et la carcinogenése induits par les UV.Ellesont
été utilisés comme purgatif ou diurétique, pour le traitement de la jaunisseet ont également été
introduites en cosmétologie et dans la régulation de la motilité gastro-intestinale(Han et al.,
2015).

Les fruitsde Prunus persicalL.sont considérés comme des aliments fonctionnels de par leur
faible teneur en calories et de leurs niveaux élevés en’antioxydants,en vitamines, en minéraux
et en fibres. Ces composants sont importants contreles maladies dégénératives (les maladies
cardiovasculaires et le cancer) et étant une source potentielle de composés bioactifs comme
les acides phénoliques, les flavonoides et les anthocyanes qui capables d’ agissent contre
I'activation métabolique des facteurs cancérigenes par inhibition des enzymes du cytochrome
P450, enzymes de phase | et leur capacité a induire des enzymes de phase Il comme la
glutathion S-transférase et I'UDP-glucuronyl transférase favorise I'élimination des agents
cancérigenes del’organisme(Bento et al., 2020). En effet, leur capacité a réduire la viabilité
des cellules tumorales et d'inhiber leur prolifération sans affecter les cellules normales a été
rapportée (Nowicka et al., 2018).Des études précliniquesin vivoont montré des effets anti-
allergiques et anti-inflammatoires (Shin et al.,2010).

Les peches ont des propriétés laxatives et sont appropriées pour prévenir la constipation et
pour le traitement de l'ulcére duodénal.L'apport alimentaire de péche peut réduire la
géneration de ERO (espéces reactives de l'oxygene) dans le plasma sanguin humain et fournir
une protection contre un certain nombre de maladies chroniques tell que diabéte de type -
2(Manzoor et al., 2012).Elles sont aussi utilisés pour améliorer la vue, abaisser le taux de
cholestérol, maintenir la tension artérielle, nettoyer les reins et aussi comme stimulant pour le

systeme gastrique (SumairaetRahman, 2013).

Outre la valeur nutritionnelle et nutraceutique du fruit, les sous-produits de la péche tels que

la peau et la pulpe ontun effet hypoglycémiant et hypotriglycéridémique(Rodriguez-gonzalez
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et al.,2018),etl'huile de péche est utilisée en médecine comme laxatif, cholérétique, agent
réparateur, la base des préparations injectables et dans le cadre des cosmétiques (Taras et al.,
2019).

Les graines de Prunuspersical.contiennent du « laetrile » une substance appelée vitamine
B17, pour laquelle elles sont utilisées en médecine traditionnelle pour traiter I’aménorrhée et
la polyarthrite rhumatoide. L'huile extraite des graines est connue sous le nom de « kapha »
utilisee comme bien abortif dans la surdité, les hémorroides, les troubles gastriques des
enfants comme la diarrhée chronique, et les maux d'oreilles, la dysenterie et I'hépatite
chronique.De plus, les noyaux des graines sont utilisés pour améliorer la circulation sanguine,

les troubles menstruels, la toux et les rhumatismes(Qumar, 2016).

IV.  Les propriétés biologiques de Prunus persica L.

Les différentes parties de la plante Prunuspersical. sont connus pour leurs propriétés
médicinales utiles telles que des propriétés anticancéreuses, antiallergiques, anti-tumorales,
antioxydantes, antibactériennes, antimicrobiennes et antiinflammatoires (Kant et al.,2018).
En plus despropriétésanti-acétylcholinestérase, hyperménorrhée, dysménorrhée, promoteur et
syndrome anti-oketsu (stagnation des circulations sanguines), vermifuge, laxatif, sédatif,
propriétés  antipaludéennes,  hépatoprotectrices, antiasthmatiques, anticoagulantes,
antifongiques ont été rapporté (Edrah 2020 ).

Aussi, cet arbre a une valeur nutritive élevée, ce qui est important pour l'alimentation
humaine (Kant et al., 2018).

Travaux antérieurs

IV.1.Activitéantioxydante :

Les feuilles de Prunuspersical.contiennent les polyphénols tels que les tanins, les
flavonoides, les acides phénoliques qu’ont été considérés comme d'excellents antioxydants
naturels, méme a de trés faibles concentrations ils ont la capacité d’éliminer le stress oxydatif
en piégeant les radicaux libres et de protéger les macromolécules biologiques de leur effet
toxique(Maatalah et al., 2019).

Les propriétés antioxydantes des composés phénoliques sont principalement dues aux groupes
hydroxyle et a la présence de groupe carbonyle qui permet la capacité a donner de I'hydrogene
et une meilleure stabilité radicalaire .Ainsi renforceront ’activité antioxydante des feuilles de

prunus persica (Bento et al., 2020).
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Benmahdi et al.(2016) ont étudié I'activité antioxydante des feuilles de P.persicaavec trois

méthodes :

e Test HPTLC bioautographique: Il a été constaté que les flavonoides ont révélé la
réaction positive (taches jaunes) sur les plagues TLC pulvérisées avec une solution de
méthanol DPPH.

e Méthode de piégeage des radicaux libres 2.20-diphényl-1-picrylhydrazy (DPPH) :
Montré que les fractions de flavonoides (butanol, acétate d'éthyle et éther diéthylique)
présentaient une puissante activité de piégeage avec I1Cs, = 0,22 ; 0,27 et 0,76 mg/ml
respectivement .

e Test de la capacité de réduction du fer (FRAP) : qui confirment que les fractions
acétate d'éthyle et butanol des flavonoides des feuilles de Prunus persica peuvent

stabiliser les ions de fer.

IV.2. Activitéantimicrobienne :

Les feuilles de Prunus persicaL. ont une forte activité antibactérienne. Des extraits aux
solvantsconventionnels, au dioxyde de carbone supercritique et au méthanol des feuilles de
P.persica avaient une activité antimicrobienne contre Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus typhimurium, Enterococcusfaecalis,

k.pneumoniae et Candida albicans(kayo et al., 2019).

IV.3. Activité anti-inflammatoire :

Grace a sa forte teneur en antioxydants aussi les feuilles de prunus persica renferment des
propriétés anti-inflammatoires. Ses antioxydants combattent I'exces des radicaux libres
responsable du vieillissement cellulaires les extraits aqueux des feuilles de P.persicaagit
efficacement contre les infections parce qu'il stabilise 1'cedéme causé par la

carraghénane(Bhattacharjee et Deb, 2017).

IV.4. Activitéanticancéreuse:

Les feuilles de Prunus persical. contiennent des alcaloides, des tanins, des saponines, des
stéroides et des flavonoides, qui ont la capacité de tuer les cellules cancéreuses du sein
MDA _MB 231 et les cellules cancéreuses utérines Hela. Par un changement de la forme
cellulaire, la fragmentation nucléaire et la fragmentation de I'ADN, ce qui signifie 1’apoptose
(Bhat et al., 2020).
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IV.5. Activité antihypertensive :

Les feuilles de pécher sont un puissant antihypertenseur L'activité antihypertensive de P.
persica peut étre médiée principalement par l'action cholinergique et suite a I'inhibition des
signaux ROCK-11, PDE-5 et NF-kB (Deb et Dutta, 2013).

V. Utilisation en cosmétique :
Les feuilles dePrunus persical. sont une bonne source d'antioxydants naturels grace a leurs
teneur élevée en phénols et flavonoides et ils possédent des activités anti-age prometteuses
par leurs capacités a inhiber le DPPH, I'ABST, l'oxydation du B-caroténe, I'élastase, la
collagénase et la tyrosinase par conséquence protégeraient de maniére significative la
formation des rides par irradiation UV sans effet irritant sur la peau et donc a améliorer les
performances en tant qu'ingrédient cosmétique contre le vieillissement cutané avec des effets

blanchissants pour la peau (Mostafa et al., 2021).
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Articlel

Etude phytochimique, Activité antioxydante et comportement cinétique des fractions

Flavonoides isolées des feuilles de Prunus persica L. (Benmahdi, 2017).

L’Objectif de I’étude
Le but de cette étude est de cribler la composition chimique des feuilles de Prunus persica L.
ainsi que d'évaluer in vitro le pouvoir antioxydant des flavonoides extraits des feuilles de

Prunus persica L. par trois méthodes complémentaires.

Matériel et méthodes
Des feuilles de Prunus persica L. ont été collectées en octobre 2013 dans le département de
Bechar (sud de I'Algérie). Les feuilles ont été broyées par un broyeur électrique et stockées au

congélateur jusqu'au moment de I'utilisation.

La détermination des constituants phytochimiques par des tests chimiques ont été effectués

respectivement sur les extraits d'éther diéthylique, méthanolique et aqueux (Sofowara, 1993).

Extraction des flavonoides : extrait avec de I'éther diéthylique puis de I'acétate d'éthyle et le n-
butanol (Bruneton, 1993).

Chromatographie sur couche mince - dosage antioxydant: Les fractions flavonoides des

feuilles de Prunus persica L. ont été soumises a un dosage antioxydant CCM sur une plaque
de gel de silice. Le systeme de solvants optimisé pour les extraits bruts de Prunus persica L.

était le méthanol et le chloroforme (Subramanion et al., 2011).

Activité de piégeage des radicaux DPPH : Le potentiel antioxydant des fractions flavonoides

et des extraits bruts méthanoliques a été déterminé sur la base de leur activité de piégeage du
radical libre stable 1,1-diphényl-2-picrylhydrazyle (DPPH) (Samarth et al., 2008).

Détermination du pouvoir réducteur du fer (FRAP) : Le pouvoir réducteur de I'extrait de

flavonoides et de I'acide ascorbique a été évalué selon la méthode d'Oyaizu (1986).

La moyenne des valeurs d'absorbance a été tracée en fonction de la concentration et une
analyse de régression linéaire a été effectuée. L'absorbance accrue du mélange réactionnel
indique un contréle positif. pouvoir réducteur accru (Cos et al., 1998). L'acide ascorbique a

été utilisé comme contrdle positif.
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Analyse cinétique : Deux facteurs, 1Cso et TECsp, sont combinés pour obtenir le parameétre

d'efficacité antiradicalaire (EA). Ceci est calculé comme suit :
EA=1/1Cso—-TECso

Le paramétre TECsy est défini comme le temps nécessaire pour atteindre un équilibre avec
une concentration en antioxydant égale a 1Cso.Ce temps est calculé graphiquement(Sharififar
et al., 2007).

Résultats et discussion

Criblage phytochimique : Le tableau 02 montre les composés phytochimiques détectés dans

I'extrait de feuille de Prunus persica L. Les tests pour les sels alcaloides, les stéroides, les
terpénoides, les tanins, les flavonoides, les coumarines, les anthracénosides, les
anthocyanosides et les acides gras étaient positifs dans I'eau, I'éther diéthylique et les extraits
méthanoliques. Alors que les saponosides, les quinones libres, les anthraquinones, les

anthracénosides, I’amidon et les sucres réducteurs n'ont pas été détectés.

Tableau 02 : Composeés phytochimiques détectés dans les feuilles de Prunus persica L.

Extrait Composés phytochimique Résultats
Tanins Présent
Saponines Absentes
Aqueux Sels d’Alkaloides Présent
Anthraquinones Absentes
Sucres réducteur Absentes
Amidon Absentes
Flavonoides Présent
Anthocyanosides Présent
Méthanol Anthracénoside Absentes
Tanins Présent
Sels d’Alkaloides Présent
Alcaloides libre Absentes
Coumarines Présent
Ethers diethylique Stéroides Présent
Terpenoides Absentes
Quinones libres Absentes
Acides gras Présent
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Extraction des extraits bruts de flavonoides : Dans cette étude et en utilisant le protocole de

Bruneton, le fractionnement de l'extrait aqueux avec de I'éther diéthylique, de I'acétate
d'éthyle et du n-butanol conduit & des rendements de 4,80, 1,5 et 0,71 %, respectivement. Ces
teneurs en flavonoides se sont révélées inférieures a cellesrapporté par Dhingra et al. (2014)
qui mentionne que la méme extraction des flavonoides donne respectivement 25, 14, 10,2, 7,8
et 4,8 % pour les fractions aqueuse, n-butanol, acétate d'éthyle et hexane. La variation de
rendement peut étre due a la polarité des solvants utilisés dans le processus d'extraction. Une
autre étude réalisée sur Prunus persica L. a montré que I'extrait méthanolique contenait
16,3% de flavonoides (Manzoor et al., 2012).

Activité antioxydante des extraits bruts de flavonoides : Les antioxydants sont connus pour

éliminer le stress oxydatif en piégeant les radicaux libres et protéger les macromolécules
biologiques de leur effet toxique. Par conséquent, ces derniéres années, I'évaluation de
I'activité antioxydante des plantes et de leur capacité de piégeage des radicaux libres est
considérée comme une tache importante dans les études pharmacologiques. Cependant, parmi
tous les composés phytochimiques distribués, les flavonoides des métabolites secondaires
végétaux ont attiré unintérét considérable en raison de leurs effets potentiellement bénéfiques
chez I'nomme ; ils ont été signalés comme ayant des activités antivirales, antiallergiques,
antiplaquettaires, anti - inflammatoires, antitumorales et antioxydantes (lzzi et al., 2012 ; Kay
et al., 2012). De nombreuses recherches se sont concentrées sur ces effets bénéfiques sur la
santé et sur les activités antioxydantes des flavonoides, en particulier leur rdéle dans la
chimioprévention du cancer (Gonzalez et al., 2011 ; Galleano et al., 2012) . De plus,
Shimoi et al. (1996) ont conclu que les flavonoides qui présentent une activité antioxydante
in vitro fonctionnent également comme antioxydants in vivo. Une forte relation entre le
contenu de ces composés phytochimiques et l'activité antioxydante a également été rapportée
(Dorman et al., 2003).Dans la présente étude, les données obtenues a partir du test TLC-
antioxydant ont révelé que les extraits de flavonoides comme pour l'acide ascorbique
présentaient un effet antioxydant. Des taches jaunes ont été observées apres pulvérisation des
plagues TLC avec une solution DPPH. Ces résultats sont en accordavec ceux rapportés par
Molyneux et Songklanakarin. (2004).Les résultats indiquent que l'activité de piégeage des
radicaux des fractions étudiées a augmenté de maniere dose-dépendante. 1l semble qu'une
bonne corrélation existe entre le pourcentage d'inhibition (% effet de piégeage) dosé par le
DPPH et les fractions flavonoides (0,9755 < R? (0,9934) 0,76 mg/mL, respectivement alors

que celle du contréle positif, I'acide ascorbique, était de 0,04 mg/mL.
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Les résultats ont révélé que la fraction n-butanolique était plus puissante, suivie des fractions
d'acétate d'éthyle et d'éther diéthylique. Nos résultats sont en harmonie avec ceux rapportés
par plusieurs chercheurs. Dhingra et al.(2014) et Christabel et al. (2012) ont signalé que la
fraction d'acétate d'éthyle des fruits de P. persicaa montré un excellent pouvoir antioxydant
avec des valeurs d'ICsy de 0,184 et 0,29 mg/mL respectivement. Par ailleurs, Raturi et
al.(2011) ont montré que les pourcentages d'inhibition de I'extrait méthanolique a des
concentrations de pulpe de 50 et 100 pg/mL etaient de 57 et 93 %. De plus, Deb et al.
(2010)a indiqué que I'extrait aqueux de P. persica présentait a une concentration de 100g une
activité antioxydante avec une ICso = 72,79 mg/mL et un pourcentage d'inhibition de 58,42 %.
Le puissant effet antioxydant de ces extraits a I'étude peut étre d0 aux données suivantes
décrites ci-dessus. 1l a été rapporté que l'activité antioxydante de différents flavonoides
dépend du nombre et de I'emplacement des groupes hydroxyle du systeme cyclique des
flavonoides. L'exigence structurelle considérée comme essentielle pour un piégeage efficace
des radicaux par les flavonoides est la présence d'un 4 ' - dihydroxy, c'est - a - dire une
structure catéchol du groupe o - dihydroxy dans le cycle B, possédant des propriétés de
donneur d'électrons et étant une cible radicalaire. En outre, les fragments 3-OH et 5-OH et la
double liaison en conjugaison avec la fonction 4-oxo dans le cycle C sont également
bénéfiques pour l'activité antioxydante des flavonoides (Heijnen et al., 2001). En l'absence
de structure o-dihydroxy dans le cycle B, les substituants hydroxyle dans une structure
catéchol sur le cycle A ont pu compenser et devenir un déterminant plus important de
I'activité antiradicalaire des flavonoides. Le potentiel réducteur des fractions de flavonoides a
été déterminé par la méthode de la capacité réductrice ferrique du plasma (FRAP). Dans la
présente étude, le dosage du pouvoir réducteur est utilisé pour tester la capacité réductrice des
fractions de flavonoides isolées des feuilles de P. persica a convertir le complexe ferricyamide
de potassium (Fe® ™) pour former du ferrocyanure de potassium (Fe2 *). Le Fe?" a ensuite été
suivi en mesurant la formation du bleu de Prusse de Perl a 700 nm. Le pouvoir réducteur des
échantillons augmente avec la concentration. Selon les résultats, I'échantillon le plus actif
était la fraction de n-butanol avec une valeur d'absorbance de 1,51 & une concentration de 5
mg/mL. A cette valeur de concentration, cette activité est suivie par la fraction acétate
d'éthyle (1,36) et la fraction éther diéthylique (1,23). Alors que le pouvoir réducteur de l'acide
ascorbique a 1 mg/mL était de 1,157. Ces résultats sont en analogie avec ceux de Dhingra et
al. (2014) qui confirment que les fractions acétate d'ethyle et n-butanol des fruits de Prunus

persica L. ont un pouvoir réducteur ferrique prononcé. Par ailleurs, Manzoor et al. (2012)
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indiquent que le péricarpe de prunus persica L. possédait un excellent pouvoir réducteur par

rapport a I'extrait de pulpe.

Les résultats de I'activité antioxydante basés sur les mesures de I'lCsg ainsi que ceux basés sur
les données cinétiques fournissent des informations completes sur la propriété antioxydante
totale de I'échantillon (Terpinc et al., 2009). Dans ce travail, les parametres cinétiques ont
été évalués pour clarifier I'activité antioxydante des fractions de flavonoides. Comme on peut
le constater a la concentration de 0,5 mg/mL, le temps de réaction a I'état d'equilibre est de 4,5
min pour la fraction n-butanolique alors qu'il prend les valeurs de 6 et 11,5 min pour les
fractions acétate d'éthyle et éther diéthylique, respectivement. Cette constatation révele bien
que la vitesse de réaction de I'extrait n-butanolique est supérieure a celle des autres. D'autre
part, le temps de réaction a I'état d'équilibre et le temps de réaction a mi-temps (ti/2)
augmentent lorsque la concentration des fractions diminue. Il a également été observé que
pour tous les extraits de flavonoides, le pourcentage de DPPH restant diminue en fonction du
temps et lorsque la concentration augmente. |l a été constaté que l'acétate d'éthyle et les
extraits n-butanoliques a des concentrations de 0,0625 ; 0,125 ; 0,25 et 0,5 mg/mL étaient les
piégeurs de radicaux DPPH les plus efficaces aprés 5 min, les pourcentages de DPPH restants
variant entre 6 et 13 %.Par conséquent, la classification cinétique, selon le temps a I'état
d'équilibre a été rapportée comme rapide < 5 min, intermédiaire 5-30 min et lente > 30 min.
Sur la base de ces données, la cinétique est rapide en cas de fraction n-butanolique et
intermédiaire pour les extraits a l'acétate d'éthyle et a I'éther diéthylique (Tableau 03).
L'acide ascorbique, quant a lui, présente une étape initiale trés rapide et la disparition de la
couleur violette du DPPH" se produit presque immédiatement au contact des flavonoides. Ces
observations sur le taux de piégeage de l'acide ascorbique sont cohérentes avec les
observations rapportées par Sanchez Moreno et al.(1998), qui ont classé ce composé comme

présentant un comportement cinétique rapide.
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Tableau 03 : Paramétres cinétique de réduction du radical DPPH'
Fraction ICso (mg/ml) | Tecso (Min) Efficacité Pouvoir | Classification
antiradicalair | antiradicalair
Ether 0,76 £ 0,115 14 0.094 1.31 Intermédiaire
diéthylique
Acétate 0.27 £ 0.050 10 0.370 3.70 Intermédiaire
d'éthyl
n-butanol 0.22 £ 0.045 8 0.568 4.54 Intermédiaire
Acide 0.04 +0.015 3 8.33 25 Rapide
ascorbique
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Article 2

Effet des extraits des feuilles de Prunus persica L. sur I'inflammation aigué chez le rat
(Bhattacharjee et al., 2017).

L’objectif de I’étude
Le but de cette étude étaitd’établir l'effet anti-inflammatoire des extraits aqueux des feuilles

de Prunus persica L. sur lI'inflammation aigué chez le rat.

Matériel et méthodes

Préparation du matériel végétal

Les feuilles de Prunus persical. ont été séchées a I'ombre a température ambiante. La poudre
obtenue a été soumise a une extraction au soxhlet avec 1'eau comme solvant puis 1’extrait
aqueux a été divisé en deux volumes égaux. Une partie concentrée dans un évaporateur sous
vide et séchée dans des dessiccateurs et une autre partie a été mélangée avec une quantité
égale d'éther de pétrole et vigoureusement secouée dans une ampoule a décanter pour séparer
les parties aqueuses et d'éther de pétrole. L'extrait aqueux a été utilisé pour des études anti-
inflammatoires. Les produits ont €té concentrés sous pression réduite et conservés au
réfrigérateur 8+2°C (Plummer et al., 1999).

Les animaux
Dans cette étude ont été utilisés des rats albinos (Wistar) pesant 150-200 g et des souris
albinos pesant 20-25 g des deux sexes, les animaux ont été acclimatés pendant une semaine

dans des conditions de laboratoire.

Détermination de la toxicité aigué (DLsp)

La toxicité aigué des extraits aqueux (AEPp) des feuilles de Prunus persica L. a été
déterminée chez des souris albinos. Les extraits testés ont été administré oralement. Dans tous

les cas a 2000 mg/kg aucune mortalité n’a été observée (OECD, 1970).

Evaluation de I'activité anti-inflammatoire :

» (Edeme de la patte induit par la carragénine :
Les rats ont été divisés en 7 groupes de 5 rats.
Groupe 1 : Les animaux (témoins) ont regu 1 ml d'eau distillée p.o.
Groupe 2 : Les animaux ont recu du diclofénac sodique 8 mg / kg de poids corporel.

Groupe 3 : Les animaux ont recu des extraits aqueux 200mg/kg/p.o.
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L'inflammation a été induite en injectant de sel de sodium de carragénine par voie sous-

cutanée dans la région sous-plantaire de la patte arriere droite du rat dans chaque groupe.

Le volume de la patte arriére a été mesuré par pléthysmographie avant et aprés I'injection de

carragénine a intervalle de 6 heures.
% d’inhibition de I’cedéme = [(Vc- Vi) / V] x 100

Vt = volume moyen des pattes du groupe test.
V¢ = volume moyen des pattes du groupe témoin.

Résultats et discussion

L’étude de la dose de toxicité aigué des extraits aqueux (AEPp) des feuilles de Prunus
persical.n’amontré aucune mortalité a la dose de 2000 mg/kg. Par conséquent, une dose de
2000 mg/kg a été considérée comme DLso donc la dose limite (dose sdre). Par conséquent,
1/10 de cette dose a été sélectionnée soit 200 mg / kg pour les expériences in vivo. Les
extraits aqueux (AEPp) des feuilles de Prunus persica L. provoquent une inhibition

significative (***p < 0,001) de 1'cedéme induit par la carragénine.

Lors de cette étude l'activité antiinflammatoire de I'extrait aqueux des feuilles de Prunus
persica L. fut établie a 200 mg/kg de poids corporel utilisée pour le dépistage du processus
inflammatoire. Dans le meilleur cas concernant I'induction de carragénine, l'extrait s'est avéré
posséder des effets anti-inflammatoires significatifs (*p < 0,001) mais moins puissants que le
diclofénac sodique (tableau 04). Puisqu'il existe des rapports indiquant qu'aux sites
d'inflammation, une activité accrue des radicaux libres est associée a l'activation de la
NADPH oxydase des neutrophiles et/ou au decouplage de divers systéemes redox, y compris la
xanthine déshydrogénase des cellules endothéliales. Bien que les radicaux libres, ainsi
produits, aient la capacité d'intervenir dans la destruction des tissus, soit seuls, soit avec des
protéases, il a été avance que des perturbations du second messager et des activites
régulatrices des radicaux libres peuvent également contribuer de maniére significative au
processus inflammatoire (Amann et al., 1995). Les extraits aqueux (AEPP) des feuilles de
Prumus persica L. ont provoqué un effet anti-inflammatoire significatif dans le modéle
inflammatoire aigu chez le rat. Les espéces réactives de l'oxygéne (ERO) générées de
maniere endogene ou exogene sont associees a la pathogenese de diverses maladies telles que
I'athérosclérose, le diabete, le cancer, l'arthrite et le processus de vieillissement.

L'inflammation est un processus complexe et les ERO jouent un rble important dans la
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pathogenese des maladies inflammatoires. Ainsi les antioxydants qui peuvent piéger les ERO
sont censés améliorer ces troubles (Porchexhian et Ansari, 2005).Les extraits aqueux

(AEPP) des feuilles de Prunus persica L. traitent également ici l'activité antioxydante dans
notre laboratoire. Cependant les résultats ne sont pas inclus.

Tableau 04 : Effet de Prunus persica L. sur I'eedéme de la patte induit

par la carragénine chez le rat

Traitement 0 hrs 1 hrs 2 hrs 3hrs 4 hrs 6 hrs

Controle 0.24 + 0.4+ 0.54 + 0.62 + 0.54 + 0.52 +
normal (Iml 0.02449 0.02739 0.02915 0.04665 0.04301 0.03391
eau distillée

p.o.)

Standard 022+ 037+ 042 + 041+ 031+ 0.28 £
Diclofénac 0.02000 0.02550 0.02550 0.04 0.03317 0.02550
sodique (8
mg/kg p.o.)

Extrait aqueux 0.26 £ 034+ 0.39+ 043+ 0.39+ 0.38 £

(200 mg/kg ). | 0.04000 0.04944 0.05988 0.06317 0.05988 0.05409
p.o.)
Prumuspersica

L.
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Article 3
Effets apoptotiques des feuilles de Prunus persica (L) Batsch contre la lignée cellulaire du
cancer du sein (MDA-MB-231) et la lignée cellulaire du cancer du col de I'utérus (HeLa) in
vitro (Bhat et al., 2020).

L’objectif de I’étude

Le but de cette étude était d'évaluer 'effet inducteur d’apoptose des extraits méthanoliques,
aqueux et chloroformiques des feuilles de Prunus persica contre MDA - MB - 231 (lignée
cellulaire de cancer du sein humain) et HelLa (lignée cellulaire de cancer du col de l'utérus)

utilisant le test de coloration DAPI.

Matériel et méthodes

Préparation du matériel végétal

Les feuilles de Prunus persical. ont été collectées dans le district de Budgam (zone de
Bugam) en juin 2017 (Cachemire), lavées et séchées afin d’étre broyées. La poudre obtenue a

été conservée a température ambiante.

Préparation des extraits

Difféerents extraits ont été obtenus par un processus d'extraction a froid (macération) en

utilisant du méthanol, de I'eau et du chloroforme comme solvants.

Le criblage phytochimique
Par divers tests (Raman, 2006) :

e La présence des Alcaloides par test de Hager et test de Wagner.

e La présence des tanins par le test de gélatine.

e La présence des flavonoides par le test a l'acétate de plomb et le chlorure
ferrique.

e La présence des glycosides par le test de Borntrager.

e La présence des saponines par 1’essai a 1'huile d'olive.

e La présence des steroides et triterpenoides par le test de salkowski.

e La présence des carbohydrates par le test de benedict.

e La présence des protéines et acides aminés par le test de biuret.
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La culture des lignées cellulaires

La lignée cellulaire du cancer du sein (MDA-MB-231) et la lignée cellulaire humaine
d'adénocarcinome cervical (HeLa) lignées cellulaires cancéreuses ont été achetés auprés du
centre national des sciences cellulaires (NCCS),Puné.

Les cellules souches ont été cultivées dans du milieu daigle modifié de dulbecco (DMEM)
additionne de 10 % de sérum bovin feetal inactivé (FBS), de pénicilline, de streptomycine
dans une atmosphére humidifiée. Les cellules ont été maintenues dans un incubateur a CO,
avec 5 % de CO2 et 95 % d'’humidité(Atale et al., 2014).

Résultats

La coloration DAPI a été utilisée pour évaluer I'apoptose et la nécrose de la mort cellulaire
des cellules MDA-MB-231 et Hela. Le dépistage phytochimique dans cette étude a révélé la

présence d'alcaloides, de tanins, de stéroides et de flavonoides (tableau 05).

Tableau05: Criblage phytochimiques préliminaire des feuilles de Prunus persical.

Numéro de série Composant Méthanolique Agueux chloroforme
1 Flavonoides + + +
2 Glycosides + - -
3 Alcaloides + - +
4 Carbohydrates + + +
5 Protéines + + +
6 Saponines + + +
7 Stéroides + + -
8 Tanins + + -

(+) : substance détectée ; (-) : substance non détectée

Les extraits ont induit des changements morphologiques tels que le rétrécissement cellulaire,
arrondissement des cellules et saignement membranaire qui décrivent I'induction de
I'apoptose. Des photographies supplémentaires prises ont représenté les détails de la
coloration DAPI des cellules Hela et des cellules MDA-MB-231. 1l a été noté que le nombre
de cellules montrant des signes d'apoptose (cellules qui ont un noyau fortement fluorescent et
fragmenté) était plus élevé dans les groupes traités a I'extrait que dans les cellules normales
du groupe témoin, ce qui peut indiquer une apoptose. Les changements morphologiques
observés dans les cellules traitées comprenaient la cellule rétrécissement, nucléus qui ont été
brisés en fragments discrets et bourgeonnement cellulaire qui a abouti a des cellules de

differentes tailles. Aprés 24 h de traitement avec les extraits de plantes, une condensation de
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la chromatine, une pycnose nucléaire, un nombre accru de fragments de corps nucléaires et
des bords irréguliers autour du noyau ont été observeés dans les cellules MDAMB-231 et HeLa
traitées, tandis que des noyaux cellulaires ronds, a bords clairs et uniformément colorés ont
été notés dans les cellules témoins non traitées, il est clairement évident que différentes doses
d'extraits ont induit I'apoptose dans les cellules avec une intensité variable de maniere dose-
dépendante. Des concentrations plus élevées d'extrait de feuille de Prunus persica semblaient
provoquer d’avantage de changements morphologiques, ce qui indique que l'apoptose s'est

produite de maniere dépendante de la concentration, comme le montrent les figures 10 et 11.

UNTREATED

(A) (B) (€)

35




Partie 2 : Analyse des articles

(D) (E) (F)

Figure 10 : Modifications morphologiques des noyaux de cellules MDAMB-231 prétraitées
avec différents extraits de feuilles de Prunus persica (L)Batsch, suivies d'une coloration
avec un colorant fluorescent DAPI a 24 h.(A)50 pg/ml méthanolique(B)100ug/mli
méthanolique(C)50ug/ml aqueuse (D) 100ug/ml aqueuse(E) 50ug/ml chloroforme(F)
100pg/ml chloroforme.

UNTREATED

(A) (B) (c)
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(D) (E) (F)

Figure 11 : Modifications morphologiques des noyaux de cellules Hela prétraitées avec
différents extraits de feuilles de Prunus persica (L)Batsch, suivies d'une coloration avec un
colorant fluorescent DAPI a 24 h.(A)50 pg/ml méthanolique(B)100pg/ml
méthanolique(C)50ug/ml aqueuse (D) 100pg/ml aqueuse(E) 50ug/ml chloroforme(F)
100pg/ml chloroforme.

Discussion

De nos jours, lutilisation clinique des composés phytochimiques en tant qu'agents
chimiothérapeutiques suscite un intérét imprévu et diverses études ont été rapportées
concernant leur capacité a traiter le cancer ou a induire I'apoptose. lls constituent un domaine
de recherche prometteur et efficace avec un brillant avenir. Les cancers du sein et du col de
I'utérus restent un probleme de santé mondial majeur et la principale cause de mortalité par
cancer dans la plupart des pays du monde avec environ 14 millions de nouveaux cas de cancer
et 8,8 décés chaque année selon les estimations de I'Organisation mondiale de la santé.
L'incidence croissante du cancer et le colt élevé, les diverses limitations de la thérapie
conventionnelle, y compris la toxicité élevée des médicaments anticancéreux actuels, ont
confronté tous les chercheurs au défi de concevoir et de développer une alternative,

écologique, biocompatible et peu colteuse.

Dans ce scénario, les phytomolécules devraient révolutionner le traitement du cancer au cours
des prochaines décennies (Igbal et al., 2017). Il est rapporté que les flavonoides exercent leur
activité cytotoxique par apoptose via des voies de signalisation pour prévenir la tumeur. De
nombreux composés stéroidiens et triterpénoides présentent des propriétés cytotoxiques
(Thakur et al., 2011). 1l a été rapporté que les plantes du genre Prunus suppriment les
cellules néoplasiques malignes (Bailly, 2020). Des etudes antérieures ont également montré
que les flavonoides bruts provoquaient l'inhibition de différents cancers par l'apoptose

(Brusselmans et al., 2005). L'apoptose est un mode d'action courant des agents
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chimiothérapeutiques, y compris les produits naturels dérivés de plantes. Son induction est la
clé du succés des produits naturels d'origine végétale en tant qu'agents anticancéreux
(Sreelatha et al., 2011). L'analyse phytochimique de cette étude a révélé la présence
d'alcaloides, de tanins, de saponines, de stéroides et de flavonoides. Apreés le mécanisme des
lignées cellulaires impliquant traitement avec différents extraits contre diverses lignées
cellulaires, l'augmentation des cellules apoptotiques, y compris les caractéristiques des
cellules apoptotiques et des fragmentations évidentes de I'ADN ont été observées, qui sont les
caractéristiques importantes de l'apoptose. Alors que les groupes témoins n‘ont montré
aucune augmentation des cellules apoptotiques et aucune évidence de fragments d'’ADN, il a
été indique que des extraits de feuilles de Prunus persica pouvaient spécifiquement induire
I'apoptose des cellules cancéreuses.

Le but de I'enquéte devait déterminer si les différents extraits exercaient un effet inhibiteur sur

les cellules cancéreuses proliférer et provoquer la mort cellulaire.

Les résultats des études ont révélé que I’extrait chloroforme a une excellente activité
apoptotique sur les cellules MDA-MB-231 et I'extrait méthanolique a une bonne activité
apoptotique sur les cellules HeLa. Ainsi, les travaux actuels indiquent clairement que les
extraits méthanoliques, aqueux et chloroformiques des feuilles de Prunus persica pourraient
étre des agents chimiopréventifs ou chimiothérapeutiques pour le cancer humain en raison de
leur activité prometteuse et pourraient étre envisagés pour d'autres études cliniques dans le

développement de médicaments.

38



Partie 2 : Analyse des articles

Article 4
Evaluation du mécanisme d’action antihypertensive de Prunus persica L. utilisé par les
guérisseurs folklore du Nord-Est de L’Inde (Deb et Dutta, 2013).

L’objectifdel’étude
Le but de I'étude était d'évaluer le mécanisme d'action des feuilles de pécher pour réduire la

pression artérielle chez des rats.

Matérieletméthodes
L'étude a été réalisée sur des feuilles de Prunus persicarécoltées a Sagolband, Khamnam
Leirak en Inde,séchées a lI'ombre et soumises a une extraction au Soxhlet avec de l'eau

purifiéeafin d’étre utilisé dans les expérimentationsin vivo et in vitro.

Rats albinos Sprague-Dawley pesant de 150 a 180 g, des souris albinos pesant 20 a 25 g des
deux sexes et des grenouilles ont été utilisées dans cette étude. Les rats et les souris ont été

acclimatés pendant une semaine dans des conditions de laboratoire.
» Détermination de la toxicité aigué (ALDsp) :

La toxicité aigué a été déterminéchez des souris albinos, et des effets secondaires courants tels
qu'une légére diarrhée, une perte de poids et une dépression ont été signalés dans les groupes

d'animaux traités pendant 7 jours d'observation (Silva et al., 2011).

Antagonisme calcique in vivo dans I'iléon isolé du rat
Test d'inhibition de Rock-I1 in vitro
Test d'inhibition in vitro de la phosphodiestérase 5 (PDE 5)

Effet inotrope et chronotrope ex-vivo sur cceur de grenouille isolé(kulkarni, 1999)

YV V. V V V

Hypertension induite par le fructose in vivo chez le rat (Cristiana et al., 2003 ; Hsieh

et al., 2003).

» Essai in vitro d'inhibition de I'enzyme de conversion de I'angiotensine (ECA)(Kang et
al., 1994 ; Weber, 1997).

» Estimation du contenu phénolique total (Elizabeth et al., 2007 ; Swati et al., 2010).

» Estimation du contenu flavonoides total(Swati et al., 2010 ; Imran et al., 2011).
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Résultats

Lors de la détermination de la toxicité aigué (ALD) dans I'étude de toxicité aigué de 1’extrait
aqueux de Prunus persica (AEPP), de la fraction aqueuse de Prunus persica (AFPP), la
fraction acétate d'éthyle d'extrait aqueux de Prunus persica (EtFPP), et n-butanol de Prunus
persica (NBFPP), aucune mortalité n'a été constatée a la dose de 2000 mg/kg. Par
conséquent, cette dose a été considérée comme la dose seuil d'ALD dans la catégorie 5 (dose
shre) du systeme de classification harmonisée a I'échelle mondiale (SGH), conformément a la
ligne directrice 423 de 'OCDE. Les effets secondaires courants tels que la diarrhée légere, la
perte de poids et la dépression dans le groupe d'animaux traités n'ont pas été enregistrés dans
les 7 jours d'observation. Selon le rapport de surface, I'ALD pour les rats devrait étre de 1400
mg/kg, puisque la ration de surface est de 7,0 chez les rats de 200 g et de 1,0 chez les souris
de 20 g (Ghosh, 2005). Cependant, dans la présente étude, seules des doses de poids corporel
de 100 mg/kg (faible) et 150 mg/kg (élevee) ont été sélectionnées pour I'étude in vivo
thérapeutique antihypertensive et des doses de 50 a 100 pug/mL pour les études ex-vivo et in
vitro. Parce que le niveau de dose 200 mg/kg de poids corporel d'extraits pour les études in
vivo et = 200 pg/mL de concentrations d'extraits in vitro sont susceptibles d'étre artificiels
malgré des effets reproductibles. Pire encore, des concentrations aussi €levées peuvent

déclencher des effets non physiologiques entrainant des artefacts (Jurg, 2009).

Antagonisme calcique dans l'iléon isolé du rat : I'extrait aqueux (AEPP) et la fraction n-

butanol de Prunus persica (nBFPP), a 100 pg/ml, ont montré une augmentation de 13,85 % et
10,77 % de l'effet contractile de I'acétylcholine (0,1 pg/mL respectivement), par rapport a la
contraction provoquée uniquement par l'acétylcholine (0,1 pg /mL) au début. Alors que la
fraction aqueuse (AFPP) et la fraction acétate d'éthyle d'extrait aqueux de Prunus persica
(EtFPp) a 100 pg/ml présentaient une inhibition de 10,77 % et 04,62 %, sur l'effet contractile

de l'acétylcholine (0,1 pg/mL), respectivement.

Essai d'inhibition de Rock-11:Le Y-27632 a une concentration de 150 NM a présenté une
inhibition de 57 a 58 %. L'inhibition de l'activitt ROCK-II par les échantillons AEPP et
ELFPP a 50 pg/mL a été respectivement de 92,47 % et 04,45 %. Mais, les doses d'AFPP et

de nBFPp n'ont montré aucun effet (Figure 12).
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Figure 12 : Effet de Prunus persica et des médicaments standards
sur ROCK-II et PDE-5.

Hypertension induite par le fructose chez le rat : les animaux nourris avec un régime riche en

fructose dans le 2éme groupe témoin présentaient une tension artérielle de 170,0 + 0,57

mmHg et un pouls de la queue de 69,15 + 1,11 mv. Alors que dans le groupe témoin

premiére la tension artérielle était de 143,8 + 1,60 mmHg et le pouls de la queue de 57,55

1,33 mv. Les animaux hypertendus induits par le fructose traités avec différents échantillons

AEPP et ELFPP (100 et 150 mg/kg/jour) présentaient une réduction de la pression artérielle et

du pouls de la queue de maniére dépendante de la dose(tableau 06).

Tableau 06 :Les effet de Prunus persicaL. et de I'énalapril sur la tension artérielle et le pouls

de la queue chez le rat hypertendu induit par lefructose.

Numéro Echantillon Concentration Tension artérielle Impulsion de
de série (mmHg) queue (mv)
1. Normal (Tween80) 005 ml/kg/jrs 143.8 +1.60 57.55+1.33
2. Controle 005 ml/kgljrs 170.0 + 0.57° 69.15 +1.11°
(Tween80)
3. Enalapril standard 005 mg/kg/jrs 133.2 £ 1.13*** 53.48 + 1.32***
4. AEPp 100mg/kg/jrs 148.2 + 2.444** 61.11 + 1.44**
5. AEPp 150mg/kg/jrs 141.4+ 2.312%** 51.43 + 1.56**
6. EtFPp 100mg/kg/jrs 168.1 +2.151 61.11 + 1.44**
7. EtFPp 150mg/kg/jrs 170.9 £1.111 60.12 + 1.32

Toutes les valeurs sont exprimées sous la forme d'une moyenne + SEM, n = 6, analyse unidirectionnelle de la
variance (ANOVA) suivie d'un test 't Dunnet a comparaison multiple. La valeur minimale de p<0,05 a été
considérée comme significative. ap<0,05, bp<0,01, cp<0,001 par rapport au groupe normal ; *p<0,05,
**p<0,01, ***p<0,001 par rapport au groupe témoin.
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Effet inotrope et chronotrope sur le coeur de grenouille isolé : Tous les échantillons AEPP ont

présenté un effet inotrope et chronotrope négatif notable sur le cceur de grenouille isolé.

L'ELFPP a un effet, mais négligeable et I'AFPP, la dose de NBFPP n'a montré aucun effet.

Essai d'inhibition de la phosphodiestérase 5 (PDE 5) : Le sildénafil & 7 nM a présenté une
inhibition de 49,35 % de l'activité de la PDE-5. L'inhibition de l'activit¢ PDE-5 par les
échantillons AEPP a 75 pg/mL a été présentée a 56,50 %, mais les doses d'’AFPP, d'ELFPP et

de nBFPp n'ont montré aucun effet.

Test d'inhibition de I'enzyme de conversion de l'angiotensine (ECA) :Dans le test d'inhibition
de I'ECA, les échantillons de test AEPp, AFPP, ELFPP et NBFPP n'ont montré aucun effet.

Estimation du contenu phénoligue total : Le contenu phénolique total a été estimé a 50.00ug,

69.00ug, 39.00ug et 48.25ug, équivalent acide gallique dans les échantillons AEPP, AFPP,
ELFPP et NBFPP, respectivement (tableau07).

Estimation de la teneur totale en flavonoides :La teneur totale en flavonoides a été estimée a

40,71 pg, 40,71 pg, 60,14 pg, 63,14 pg équivalent quercétine et 38,60 pg, 38,60 pg, 65,80 pg,
70,00 pg équivalent rutine dans les échantillons AEPP, AFPP, ELFPP et NBFPP,
respectivement (tableau 07).

Tableau 07 : Estimation des teneurs en phénols totaux et en flavonoides
des différents extraits de Prunus persical.

Numeéro Composes Flavonoides totaux Flavonoides totaux
de série | Echantillon phenopqu_es totaux (Lg équivalent (g équivalent
(1g équivalents o _
d'acide gallique) guercétine) rutine)
1. AEPp 50.00 £+ 0.0017 40.71 + 0.0005 38.60 £ 0.0005
2. AFPp 69.00 £ 0.0020 40.71 £ 0.0014 38.60 £ 0.0014
3. EtFPp 39.00 £ 0.0018 60.14 + 0.0020 65.80 £+ 0.0020
4. nBFPp 48.25 + 0.0010 63.14 + 0.0003 70.00 £ 0.0003

Toutes les valeurs sont exprimées en moyenne + SEM, n = 3.
Dans l'analyse HPLC, 14 signaux differents aprés l'injection d’AEPP et d'EFPP, ou un signal
des échantillons de test était presque similaire aux signaux de la quercétine utilisée comme
étalon de référence. Le temps de rétention du composant était presque similaire dans
I'échantillon et dans I'étalon.
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Discussion

Dans la présente enquéte, la pharmacologie inverse de Prunus persical. a été expérimentée
sur la base d'informations ethnopharmacologiques. Les échantillons d'essai n'ont pas présenté
de toxicité aigué jusqu'a la dose maximale de 2 g/kg p.o. Les effets secondaires courants tels
que diarrhée légere, perte de poids et dépression n'ont pas été enregistrés dans les 7 jours
d'observation suggérant une ALDs, orale supérieure a 5 g/kg (Hartzell et Zwemer, 1980).
La DL supérieure @ 5 g/kg par voie orale peut étre considérée comme pratiqguement non
toxique (Nguelefack et al., 2009). Par conséquent,Prunus persica L. semble étre un bon
matériel pharmacologique et a donc été testé dans un modele d'hypertension induite par le

fructose.

Les Rho kinases (Rho-associatedcoiled-coilprotein kinase ou ROCK) sont impliquées dans la
contraction cellulaire et une variété d'autres processus cellulaires via la modulation de
I'assemblage du cytosquelette d'actine (Stephan et al., 2007). La voie de signalisation de la
protéine kinase dépendante du CGMP inhibe la sensibilisation au Ca+ induite par
RhoA(Rashomologfamilymember A) de la contraction dans le muscle lisse vasculaire.
L'inhibition de la Rho-kinase induit une forte vasorelaxation et une réduction de la pression
artérielle chez les souris knock-out ENOS (Tiftik et al., 2008). De plus, lI'acétylcholine agit
en inhibant l'adénylcyclase et en stimulant le phosphate de protéine ou en inhibant la protéine
kinase (Fischmeister et al., 1986). L'échantillon d'essai AEPP a établi une activité inhibitrice
de ROCK-II dans une étude in vitro.

L'inhibition de la PDES5 est un traitement efficace dans la maladie rare de I'hypertension
artérielle pulmonaire ou HTAP. Ou, la paroi artérielle s'est détendue et réduit la résistance et
la pression artérielle pulmonaire. Ensuite, diminue la charge de travail du ventricule droit du
cceur et améliore les symptomes de l'insuffisance cardiaque droite (Evangelos et al., 2002).

L'échantillon d'essai AEPP a également établi PDE-5 activité inhibitrice dans I'étude in vitro.

L'inhibition de I'ECA (également connue sous le nom de kininase Il et bradykinine
déshydrogénase) empéche la conversion de l'angiotension | en angiotensine Il, avec des
avantages salutaires conséquents via le systéme rénine-angiotensine dans les états
pathologiques (Balaram, 1999 et Trifilieff et al., 1993). Mais, dans la présente étude, les
échantillons de test n'ont pas réussi a établir une activité inhibitrice de I'ECA dans un test in

vitro.
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Dans les cellules cardiaques de grenouille, I'action de I'ATP ou de I'alpha-adrénaline provoque
une décharge supplémentaire de calcium du réticulum sarcoplasmique (SR) en association
avec le potentiel d'action (Niedergerke et al., 1989). En revanche, l'acétylcholine avec le
récepteur muscarinique couplé a la protéine G (M2) a la surface des cellules du muscle
cardiague de grenouille produit des effets inotropes et chronotropes négatifs (Kulkarni,
1999). Les effets chronotropes négatifs (diminution du taux de contraction) médiés par une
augmentation de la conductance potassique de la membrane (et une hyperpolarisation), alors
que les effets inotropes négatifs (diminution de la force de contraction) sont le résultat d'une
diminution de I'afflux de calcium au cours du potentiel d'action (Hartzell et al., 1980). Dans
la présente étude, I'AEPP et I'EtFPpavaientprésenté un effet inotrope négatif et un effet
chronotrope négatif sur le ceeur de grenouilles isolées et les effets de I'AEPP étaient notables
par rapport a l'effet cardiaque initial. Mais, dans une étude d'antagonisme calcique sur des
échantillons de test de préparation d'iléon de rat, les échantillons AEPP et NBFPP ont montré
une augmentation de I'effet contractile de I'acétylcholine. D'autre part, les échantillons AFPP
et ELFPP présentaient une inhibition de I'effet contractile de l'acétylcholine. Un rapport
antérieur indiquait également que l'extrait d'eau de P. persica (EPI) augmentait puissamment
la concentration extracellulaire d'acétylcholine dans la fente synaptique de I'hippocampe des
rats principalement par l'inhibition de la cholinestérase (ACHE) et que I'EPI avait un effet
puissant et durable sur le systeme central, systeme cholinergique (Kim et al., 2003).De plus,
I'atropine a aboli I'effet contractile de I'extrait brut aqueux des feuilles de P. persica, similaire
a celui de l'acétylcholine, mais I'effet de I'histamine est resté inchangé sur l'iléon isolé de
cobaye, ce qui suggere un mécanisme d'action de P. persica similaire a celui de I'acétylcholine
et d'autre part, la fraction d'acétate d'éthyle de P. persica a provoqué un effet inhibiteur contre
les contractions induites par K+ par I'ouverture de canaux Ca?* lents dépendant de la tension,
provoquant ainsi une contraction spontanée du jéjunum de lapin en raison de l'afflux de Ca**
extracellulaire. Les études carlieront également établi que la présence de constituant(s)
cholinomimétique(s) dans la fraction aqueuse des feuilles de P. persica, tandis que la fraction
acetate d'éthyle de I'extrait aqueux de P. persica s'est avérée riche en antagonistes des canaux
calciques et dépourvue de constituants cholinomimétiques, ce qui confirme que les
constituants cholinomimétiques sont de nature soluble dans I'eau (Gilani et al., 2000).Le
modele hypertensif induit par le fructose a été largement utilisé pour étudier la
physiopathologie de I'hypertension (Cristiana et al., 2003). Dans la présente étude, des
animaux hypertendus induits par le fructose ont traité différents échantillons d’AEPP de

maniére significative (P <0,001) ont réduit la pression artérielle et le pouls de la queue d'une
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maniere dependante de la dose qui soutient I'effet inotrope et chronotrope négatif ex vivo sur
le ceeur de grenouille isolé, in vitro ROCK Il, PDE 5 effet inhibiteur de I'AEPP.

Les études phytochimiques préliminaires menées ont confirmé la présence de flavonoide dans
les échantillons utilisés (Deb et al., 2012). Le contenu phénolique total et le contenu total en
flavonoides ont été estimés par rapport a I'acide gallique standard, la rutine et la quercétine
respectivement pour comprendre la relation phytopharmacologique, ou le contenu phénolique
maximal dans I'AFPP et le contenu total en flavonoides dans le NBFPP ont été estimeés plus
élevé que les teneurs phénoliques et en flavonoides dans I'AEPP. L'analyse HPLC de I'AEPP
a montré un temps de rétention presque similaire d’un composant (26,696 min) avec de la
quercétinebioflavonoide standard (26,700 min) et la quercétine a démontré ses effets
antihypertenseurs lorsqu'il est administré de maniere chronique dans les modéles
d'hypertension les plus courants chez les rongeurs, y compris I'hypertension induite par un
régime riche en saccharose (Francisco et al., 2010) et réduit la tension artérielle ainsi que la
fréquence cardiaque (Duarte et al., 2001). L'hypertrophie cardiaque et rénale, la dysfonction
endothéliale et le statut oxydant chez le rat hypertendu ont été réduits par la quercétine, mais
n'ont eu aucun effet sur les rats normauxtendu (Prasain et al., 2010). Il a été suggéré que les
especes reactives de I'oxygene (ERO) telles que les anions superoxyde, le radical hydroxyle et
le peroxyde d'hydrogene contribuent a la genése de l'athérosclérose, du diabéte, des
cardiopathies ischémiques, de l'insuffisance cardiaque et de I'nypertension (Prasain et al.,
2010). L'effet antagoniste du calcium peut étre attribué a la présence rapportée de flavonoides
dans l'extrait de feuille de P. persica, tels que le kaempférol et la quercétine (Gilani et al.,
2000). Nos études antérieures démontrent I'activité de piégeage des radicaux libres de I'extrait
de feuille de P. persica dans des modeles in vitro(Deb et al., 2010), I'extrait éthanolique de
fruits de P. persica a des propriétés anti-inflammatoires et anti-allergiques en contrélant
I'influx de calcium et la transcription. facteur de signalisation NF-kB (Shin et al., 2010) qui
soutient l'action anti-hypertensive de Prunus persica. La présente enquéte n'a pas pu etablir
de relation phytopharmacologique, car les teneurs variables en composés phénoliques ou en
flavonoides qui ont été quantifiées dans différents échantillons n'ont pas présenté d'effets
biologiques ultérieurs pour les échantillons respectifs. Cela peut étre di a la présence

d'antagonistes sous forme de mélange dans I'extrait.
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Les especes réactives de l'oxygene (ERO) telles que les anions superoxyde, le radical
hydroxyle et le peroxyde dhydrogéne générées de maniére endogéne ou exogéne sont
associées a la pathogenese de diverses maladies telles que I'athérosclérose, le diabete, le
cancer, l'arthrite, le processus de vieillissement, l'insuffisance cardiaque et I'hypertension
(Prasain et al., 2010).

Les feuille de Prunus persica L. Contiennent des composés phytochimiques en quantités
importante principalement les composés phénoliques tell que les sels alcaloides, les stéroides,
les terpénoides, les tanins, les flavonoides, les coumarines, les anthracénosides, les
anthocyanosides, qui sont nécessaires pour le bon fonctionnement du corps humain et aussi

ont la capacité de prévenir 1’organisme contre certaines maladies.

De nombreuses recherches se sont concentrées sur ces effets bénéfiques des feuilles de
Prunus persica L. sur la santé et sur ses activités antioxydantes et en particulier leur réle dans
la chimioprévention du cancer a cause de la toxicité élevée des médicaments actuels
(Gonzalez et al., 2011 ; Galleano et al., 2012).

Les flavonoides sont d’excellent antioxydants car ils ont la capacité de piéger les radicaux
libres selon leur structure,le potentiel réducteur des fractions de flavonoides des feuilles de la
péche a été déterminé par trois méthodes(Deb et al., 2010). Dans le premier article, il a été
constaté que les extraits d’acétate d'éthyle et n-butanolique étaient les piégeurs de radicaux
DPPH les plus efficaces apres 5 min, les pourcentages de DPPH restants variant entre 6 et 13
%.

Benmahdi. (2017), indiquent que l'activité de piégeage des radicaux des fractions étudiées a
augmenté de maniere dose-dépendante. 1l semble qu'une bonne corrélation existe entre le
pourcentage d'inhibition (% effet de piégeage) dosé par le DPPH et les fractions flavonoides

des feuilles de Prunus persica L.

De plus, les ERO jouent un réle important dans la pathogenese des maladies inflammatoires,
puisqu'il existe des rapports indiquant qu'aux sites d'inflammation, une activité accrue des
ERO est associée a l'activation de la NADPH oxydase des neutrophiles et/ou au découplage
de divers systemes redox, y compris la xanthine déshydrogenase des cellules endothéliales.
Ainsi les antioxydants qui peuvent piéger les ERO sont censés ameéliorer ces troubles
(Porchexhian et Ansari, 2005). Les extraits aqueux des feuilles de Prumuspersica L. ont
démontré un effet anti-inflammatoire significatif dans le modele inflammatoire aigu chez le

rat.
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Igbal et al. (2017),rapporteront que les flavonoides exercent leur activité cytotoxique par
apoptose via des voies de signalisation pour prévenir la tumeuretde nombreux composés

stéroidiens et triterpénoides présentent des propriétés cytotoxiques (Thakur et al., 2011).

Les travaux actuels indiquent clairement que les extraits des feuilles de Prunus persical.
pourraient étre des agents chimiopréventifs ou chimiothérapeutiques pour le cancer humain en
raison de leur activité prometteuse,aussi peuvent inhiber la tension artérielle en affectant
I’antagoniste du calciumet pourraient étre envisagés pour d'autres études cliniques dans le

développement de médicaments.
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De nos jours, l'utilisation des plantes médicinales en phytothérapie a recu un grand intérét
dans la recherche biomédicale et devient aussi importante que la chimiothérapie. Ce regain
d'intérét vient d'une part du fait que les plantes médicinales représentent une source
inépuisable de substances et de composés naturels bioactifs et d'autre part du besoin de la

recherche d'une meilleure médication par une thérapie plus douce sans effets secondaires.

Le pécherPrunuspersica L. appartientde la famille des rosacées, est une plante d’origine de la
Chine, fréquente en Algérie. Les différentes parties de la plante ont une importance
primordiale dans le bien-étre de I’humanité, ayant des vertus médicinales. Elles ont utilisées
dans la pharmacopée traditionnelle pour le traitement de certaines maladies. Ses propriétés
phytochimiques, son activité biologique et sa haute valeur nutritive le rendent important pour

I'homme.

Les feuilles de Prunus persica L. sont largement utilisées dans la médecine traditionnelle dans
le traitement de diverses pathologies telles que les troubles gastriques, le traitement de la

leucodermie, de la coqueluche, de la toux et de la bronchite chronique.

La science moderne s'est concentrée sur I'étude des activités biologiques des feuilles de
Prunus persica L. qui contiennent une variété de composés phénoliques principalement les
alcaloides, les stéroides, les terpénoides, les tanins, les flavonoides, les coumarines, les
anthracénosides, les anthocyanes et les acides gras qui participent a leurs effets bénéfiques
pour la santé.

Pour cela, le présent travail s'inscrit dans le cadre de screening phytochimique des feuilles de
prunus persical. et d’évaluer leurs activités biologique par le biais d’une analyse d’articles
scientifiques traitant la méme thématique.

Diverses etudes ont révelé la présence de metabolites secondairesen quantité importante en
composés phénoliques (les tanins, les flavonoides, les coumarines, les acides phénoliques),
des quantités différents en terpenoides (les saponines) et en composés azote (les alcaloides) et

une faible quantité en protéines, en lipides et en glucides.

Ellescontiennentégalement des minéraux Mg, Ca, K, Na, N, Zn, Mn et Cu avec une

concentration en N et Mn élevée.

Gréce a leurs teneuses elevées en polyphénols et en flavonoides elles possedent une activité
antioxydante par leurs capacités a inhiber le DPPH et stabiliser les ions de fer.Mémequeles
résultats indiquent que l'activité de piégeage des radicaux des fractions étudiées a augmenté

50



Conclusion et perspective

de maniere dose-dépendante. 1l semble qu'une bonne corrélation existe entre le pourcentage

d’inhibition dosé par le DPPH et les fractions flavonoides.

Dautres études sur les feuilles de Prunus persical. ont montré des activités antibactériennes,
antiinflammatoires, antihypertensives et anticancéreuses surtout contre le cancer du sein et le
cancer du col de l'utérus.

A travers tous ces résultats et tous les articles analysés on peut conclure que les feuilles de
Prunus persicaL. ont un effet bénéfique pour la santeé, elle contribue a protéger des maladies
et la formation de cancer et la prévention des maladies inflammatoire et ont par conséquent

des propriétés pharmaceutiques et cosmétiques.

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

de P.persica récoltées au niveau de la ville de Tlemcen.
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Résume

De nos jours, l'utilisation de plantes médicinales en phytothérapie a recu un grand intérét dans la recherche biomédicale. Ce regain d'intérét vient
d'une part du fait que les plantes médicinales représentent une source inépuisable de substances et de composés naturels bioactifs et d'autre part du
besoin de la recherche d'une meilleure médication par une thérapie plus douce sans effets secondaires.

Notre intérét s’est porté sur I’étude des composants phytochimiques et 1’évaluation des activités biologiques des extraits des feuilles de Prunus
persica L. et leurs propriétés bénéfiques pour la santé, en analysant quatre articles scientifiques portant sur cette méme thématique.

Les analyse chimiques des feuilles de la peche ont révélé la présence de métabolites secondaires en quantité importante essentiellement les
alcaloides, les tanins, les anthocyanes, les acides phénoliques et les flavonaides par le protocole de Bruneton. Le fractionnement de I'extrait aqueux
avec de I'éther diéthylique, de I'acétate d'éthyle et du n-butanol a conduit a des rendements de 4,80, de 1,5 et 0,71 %, respectivement.

L’évaluation in vitro du pouvoir antioxydant a été déterminée par piégeage du radical libre DPPH, le pouvoir réducteur du fer et la technique
chromatographique sur couche mince CCM. Les résultats ont montré que les mémes fractions de flavonoides présentaient une puissante activité de
piégeage des radicaux libres avec des ICse= 0,76, 0,27 et 0,22 mg/ml respectivement, ce qui explique leurs haute activité antioxydante. D une part,
les résultats del’extrait aqueux des feuilles de Prunus persica L. ont démontré que ce dernier provoquait une inhibition significative (P< 0,001) de
I'eedéme induit par la carragénine (activité antiinflammatoire) et également a montré un effet inotrope et chronotrope négatif ex vivo et une
réduction significative (P<0,001) de la pression artérielle. D’autre part l'extrait chloroformique a une activité apoptotique importante sur les cellules
MDA-MB-231 (cancer du sein) et I'extrait méthanolique a une bonne activité apoptotique sur les cellules Hela (cancer du col de I'utérus).

Mots clés :Prunus persica L., composés phénoliques, activité antioxydante, activité antiinflammatoire, activité anticancéreuse, activité
antihypertensive.

Abstract

Nowadays, the use of medicinal plants in herbal medicine has received great interest in biomedical research. This renewed interest comes on the
one hand from the fact that medicinal plants represent an inexhaustible source of natural bioactive substances and compounds and on the other
hand from the need to research better medication through a gentler therapy without side effects.

Our interest focused on the study of the components and the evaluation of the biological activities of the extracts of the leaves of Prunus persica L.
and their beneficial properties for health, by selecting four scientific articles on the same theme.

The chemical analysis of the peach leaves revealed the presence of secondary metabolites in large quantities, mainly alkaloids, tannins,
anthocyanins, phenolic acids and flavonoids by the Bruneton protocol. Fractionation of the aqueous extract and diethyl ether, ethyl acetate and n-
butanol resulted in yields of 4.80, 1.5 and 0.71%, respectively.

The in vitro evaluation of the antioxidant power was determined by scavenging of the free radical DPPH, the reducing power of iron and the TLC
thin layer chromatographic technique. The results showed that the same flavonoid fractions showed potent free radical scavenging activity with
IC50=0.76, 0.27 and 0.22 mg/ml respectively, which explains their high antioxidant activity. On the one hand, the results of the aqueous extract
of the leaves of Prunus persica L. demonstrated that the latter caused a significant inhibition (P< 0.001) of the edema induced by carrageenan (anti-
inflammatory activity) and also showed an effect inotropic and chronotropic negative ex vivo and a significant (P<0.001) reduction in blood
pressure. On the other hand the chloroform extract has a significant apoptotic activity on MDA-MB-231 cells (breast cancer) and the methanolic
extract has a good apoptotic activity on Hela cells (cervical cancer).

Key words: Prunus persica L., phenolic compounds, antioxidant activity, antiinflammatory activity, anticancer activity, antihypertensive
activity.
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