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Abstract

This article opens a new field on the therapeutic virtues of the phytochemical constituents of plant by-products at the level
of their antioxidant and antibacterial activities which greatly contribute to the reduction of the risk of developing diseases
related to oxidative stress as well as to the treatment of bacterial infections. This work gives a global evaluation of three
extracts of seeds date (DS)of the variety "Deglet Nour", aqueous, methanolic (MeOH) and hydro-methanolic (A-MeOH)
extracts. The highest content of phenolic compounds, total polyphenols (TPC), total flavonoids (TFC), and tannins were found
in the methanolic extract, on the other hand, the highest antioxidant activities, scavenging 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl
radicals and reducing ferric ions were shown by the MeOH extract, on the other hand, the hydro-methanolic extract exhibited
lower values of bioactive compounds and remarkably lower antioxidant and antimicrobial activity compared to the other
two extracts. The results thus obtained are in favor of possible exploitation of these seeds in food products thanks to their
nutritional and chemical composition, as well as potential benefits to human health, and their role as a functional food.
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Introduction candidate for pharmaceutical and medical application inex-

pensive and non-toxic drugs (Tungmunnithum et al. 2018).

In recent years the role of certain plant secondary metab-
olites as protective dietary constituents has become an
increasingly important area of research for human nutri-
tion (Ahmed et al. 2016). Over 8000 phenolic compounds
as natural plant substances have been are ported. These
phytochemical substances have been listed on account of
their effective antioxidants, anticancer, antibacterial, cardio-
protective, anti-inflammation agents, immune system pro-
moting, skin protection from UV radiation, and interesting
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The date palm Phoenix dactylifera L. is considered to
be one of the earliest plants cultivated by man. It is the
emblematic tree of arid and semi-arid regions (Munier
1973). These highly nutritious fruits (dates) contribute to the
food and nutritional security of populations living in deserts
(Gros-Balthazard et al. 2013). Algerian date production has
increased sharply, reaching around 400 different varieties
of dates, notably “Deglet Nour” with an annual production
of over 724,890 tons (Chouicha et al. 2014), this variety is
very popular in Europe, as the Food and Agriculture Organi-
zation of the United Nations (FAO 2000) had mentioned
“The marked preference of Europe for the “Deglet Nour”
date has made it a protected market reserved for producers
of this variety, mainly in Tunisia and Algeria”. This variety
has a very substantial organoleptic quality and has a high
nutritional value, which has raised its ranking as one of the
best fruits in the world and therefore a high sales value (FAO
stat 2005). Next to its high contents of fiber, carbohydrate,
vitamins, and minerals, it also contains significant levels of
secondary metabolites, including phenolic compounds that
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are functional components (Al-Farsi et al. 2007; Amiour and
Hambaba 2016).

In 2020, FAO which continues to deploy enormous efforts
to fight against hunger in the world, held a conference in
Rome (Italy) in June 2019 on the theme: ‘“Promoting dates
as extraordinary fruits for economic, environmental and
social development” (FAO 2019), the main objective was
to promote partnership opportunities between date produc-
ing and importing countries, as dates are known to have
attractive nutritional values and bioactive properties. Sev-
eral studies have shown that dates and their byproducts have
many interesting commercial uses, it has also been shown
that economic activities generated by the production and
trade of dates can positively contribute to the achievement
of a number of sustainable development goals (FAO 2020).

Several studies have been carried out on the composition
and the benefits of dates and have shown their nutritional
importance, antioxidant and antibacterial effects (Ghnimi
et al. 2017; Mennouche et al. 2017), but very few have
taken an interest in the seeds. Depending on the variety,
date seeds represent 5.6—14.2% of the total weight of the
fruit (Hasan and Mohieldein 2016), they are either discarded
as a waste product or used in animal feed, they are also used
as a precursor to producing activated carbon (Girgis and El-
Hendawy 2002). Their derived powder is used as a coffee
substitute (Rahman et al. 2007). Research done on date seeds
has been mainly linked to their essential oils, while studies
on extracts are scarce to our knowledge. Here, the antioxi-
dant and antibacterial properties of three extracts: aqueous,
alcoholic, and hydroalcoholic, as well as their phenolic
compounds, were evaluated and compared to valorize this
by-product and to show that these extracts can have rich in
phenolic compounds and give an added value to this fruit
and suggest to exploit the date seeds to be successfully used.

The aqueous extract showed a good concentration of
phenolic compounds with an interesting antioxidant and
antibacterial activity, but the highest is that by alcoholic
infusion.

Materials and methods
Plant material

The dates used in this research work are of the “Deglet
Nour” variety; they were examined and analyzed in the
laboratory. The seeds of these dates were first collected and
then soaked in water for one hour. Next, they were cleaned
and then dried at room temperature for 10—15 days. Finally,
they were ground, using the laboratory crusher, and sieved
(Hasan and Mohieldein 2016).

In order to carry out this work, three date seed powder
extracts were prepared in different solvents: by decoction in
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distilled water, by maceration in methanol under stirring,
and by maceration in water—methanol (20/80, v/v); this was
done in accordance with the protocol described by Tuma
et al. (2004), with a slight modification. These extracts were
then filtered using Whatman filter paper and concentrated
using a rotary evaporator for four hours. They were finally
dried in an oven at 55 °C, and kept at — 4 °C until use.

Phytochemical screening
Determination of total polyphenols (TPC)

The TPC assay is based on the quantification of the total
concentration of hydroxyl groups that are present in the
extract, using the Folin-Ciocalteu reagent by the colorimet-
ric method (Ainsworth and Gillespie 2007). The absorb-
ance was found at 765 nm. At the same time, a calibration
curve was plotted under the same conditions with gallic acid
(0-1000 pg mL~1). The results were expressed as milligrams
of gallic acid equivalents per g of dried weight (mg EAG
g~ 'DW). The standard equation to draw the calibration curve
is:

Abs = 0.8318 x [AG] +0.3076, R*> = 0.8442

Determination of total flavonoids (TFC)

The TFC assay was performed according to the protocol
described by Neupane and Lamichlane with slight modifi-
cation (Neupane and Lamichhane 2020). In this case, there
is formation of a very stable complex between aluminum
chloride and the oxygen atoms present on carbons 4 and
5. The absorbance was measured at 430 nm of wavelength
using a colorimeter.

Flavonoid concentrations were deduced from the range
of the calibration curve that was established with quercetin
(0-1000 pg mL™}). The results were expressed as milligrams
of quercetin equivalents per g of dried weight (mg EQ g~!
DW). The standard equation used for flavonoids is expressed
as:

Abs = 0.4494 x [AQ] + 0.0622, R*> =0.9829

Determination of condensed tannins

It is worth indicating that tannins have the property of
transforming into red-colored anthocyanidols through
their reaction with vanillin (Sun et al. 1998), the prod-
uct obtained reacts with the free flavan-3-ols. The color
intensity of the terminal units of proanthocyanidins is pro-
portional to the levels of flavanols that are present in the
resulting medium, which exhibits an absorption maximum
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at the wavelength of 500 nm. The absorbance was meas-
ured at 550 nm. Afterwards, different concentrations,
between 0 and 1000 pg mL~!, were prepared from a stock
solution of catechin; these concentrations were then used
to plot the calibration curve (Julkunen-Tiitto 1985).

The results were expressed as milligrams of catechin
equivalents per g of dried weight (mg EC g~! DW). The
standard equation used for tannins is:

Abs = 0.2898 X [AC] +0.1614, R* =0.9184

Evaluation of antioxidant activity
DPPH radical scavenging activity

DPPH (1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl) is a relatively
stable radical. The DPPH trapping method is based on
the trapping of free radicals (Larrauri et al. 1998). In
this process, the three extracts were tested at different
concentrations (0—1000 pg mL~!) and then added to
1.95 mL of the DPPH solution (0.0025 g L™'). On the
other hand, a negative control was prepared by mixing
50 pL of methanol with 1.95 mL of the DPPH solution.
After 30 min of incubation in the dark, the absorbance
was then measured against a blank containing the DPPH
solution; it was prepared for each concentration and
found at 517 nm. The antioxidant activity was evaluated
by the radical-scanning method of DPPH; it was then
calculated as follows:

Ag—A
%(AA) = [%] X 100 (A, = control, A, = sample)
0

The values of the inhibitory concentrations necessary
for the trapping of DPPH and the 50% mole reduction
of the free radical DPPH (ICs,) were then calculated
graphically using exponential regressions of the plot-
ted graphs which represent the inhibition percentages
as a function of different concentrations of the fractions
tested. It should be noted that the lower the ICs, value,
the greater the activity of the extract tested (Ondua et al.
2019).

Ferric reducing power activity

Ferrous ion (Fe*™), the reagent trispyridyltriazine (TPTZ)
acts as a chromogenic ligand which forms a complex with
the ferric ion, (Fe™**)—TPTZ is reduced by electron
transfer to a ferrous complex (Fe™*)—TPTZ which gives
an intense blue color, which can be read calorimetrically
at 593 nm (Benzie and Strain 1996).

Evaluation of the antimicrobial activity

The different extracts were tested for their antibacterial
capacity at a concentration 10 mg mL~! by the well tech-
nique (Balouiri et al. 2016) and have been tested on differ-
ent reference bacteria, two Gram-positive Bacillus cereus
(ATCC11778) and Staphylococcus aureus (ATCC25923),
and two Gram-negative Escherichia coli (ATCC25922) and
Pseudomonas aeruginosa (ATCC27853). The bacterial
strains were grown on Mueller—Hinton (MH) agars plates
and suspended in MH broth.

Statistical analysis

All experimental measurements were made in triplicate and
were averaged over three standard deviation analyses. (SD).
A one-way variance analysis (ANOVA1) was carried out
between the test averages. The magnitude of the Pearson cor-
relation between variables was done using one (SPSS.20).

Results

Contents of total polyphenols, flavonoids
and tannins

Concentrations of phenolic compounds in aqueous extracts,
MeOH and A-MeOH are provided in Table 1. They were
derived from the calibration curves of each compound and
found with differences.

The quantities of total polyphenols in the Date seed
(DS) extracts were obtained by Folin-Ciocalteu, expressed
as gallic acid equivalents, varied from 87.62 +0.07 to
113.33+0.41 mg EAG g~! DW. The highest TPC con-
tent was found in MeOH extract followed by A-MeOH.
Similarly, the TFC obtained by the spectrophotometric
method using the aluminium chloride content expressed
in quercetin equivalents varied between 100.28 +0.48 and
189.34+0.15 mg EQ g~! DW. Among the TFCs analyzed
the content of MeOH and A-MeOH was highest, also for
tannins that were determined using the vanillin reaction
method expressed in catechin equivalents, ranging from
51.90+0.12 and 93.42+0.11 mg EC g~' DW, the results
showed the lowest concentrations in the aqueous extract.

The unidirectional ANOVA analysis showed very signifi-
cant differences for TFC, TPC and tannins values in all three
extracts (P value < 0.001).

Antioxidant activity
The antioxidant activity of the various DS extracts of the

variety "Deglet Nour", is shown in Fig. 1, and was deter-
mined using a methanol solution of reagent DPPH in the
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Table 1 . Total phenglics, Extracts TPC? TECb Tanins®

flavonoids and tannins of date

seeds “Deglet Nour variety” Aqueous extract 87.62+0.07%%* 100.28 +0.48%%* 51.900.12%%*

(Phoenix dactylifera L) extracts ooy exiract 113.33 40415 189.34 40,15+ 93.42.4£0.11%*
A-MeOH extract 92.63 +0.12%* 114.03+0.11%* 86.51+0.07**
Equation standard 0.8318 * [AG] + 0.3076 0.4494 % [AQ] + 0.0622 0.2898 x [AC] +0.1614
R? 0.8442 0.9829 09184

Values are means of three replicates + SD
3Equivalent gallic acid (mg EAG g~! DW)
PEquivalent quercetin (mg EQ g~! DW)

°Equivalent catechin (mg EC g~! DW). The values are significantly different, **P <0.01, and ***P <0.001.
The comparison is for different samples with the same method

A\

Fig. 1 Inhibition percentage of 70
DPPH radical by the extracts of
date seeds Deglet Nour variety 60
(Phoenix dactylifera L.) and
standard BHT 50
o 40
.8
£
= 30
.8
X 20
10
0
0 0.2
-10

Table2 Antioxidant activity of standards and date seeds Phoenix
dactylifera L. extracts estimated using DPPH assay

Extracts IC50 (mg. mL™)

Aqueous extract 1.45+£0.07%%*

MeOH extract 0.32+0.08%*
A-MeOH extract 0.35+0.02%*
BHT 0.25+0.02

Values are means of three replicates+SD. The values are signifi-
cantly different, **P <0.01, and ***P <0.001. The comparison is for
different samples with the same method

presence of a hydrogen donor molecule. This activity was
then compared with an antioxidant reference, 2,6-di-tert-
butyl-4-methyl phenol (BHT). Inhibitory concentrations
for each extract and BHT (IC50) were calculated from the
curves presented in Fig. 1.

The three extracts exhibited DPPH anti-radical activ-
ity, the IC50 inhibitory concentrations of the three
extracts, shown in Table 2, vary from 0.32+0.02 to
1.45+0.07 mg mL™!, it is noted that the highest ability to
neutralize DPPH radicals is attributed to the MeOH extract,
these values are relatively close to that of the standard BHT
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—0—% MeOH extract
—0—%A-MeOH extract

% BHT
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Concentrations mg mL-!

compound at 0.25 mg mL~!, followed by the A-MeOH
extract, however, although the aqueous extract is quite
active, its ability to inhibit DPPH radicals remains signifi-
cantly lower than the other two extracts with an IC50 of
1.45 mg mL~! with significant differences between the radi-
cal action of the MeOH and aqueous extract (P <0.001).

According to Fig. 2, the FRAP test showed that the
methanolic extract of DS had the highest potential of reduc-
tion, the A-MeOH was just as powerful, on the other hand,
the aqueous extract has the weakest capacity to reduce the
radicals free of ferric ion. The reducing power of reference
compound BHT was found to be higher than all the tested
extracts.

Antibacterial activity

After 18 h of incubation, all the extracts evaluated in this
study showed a zone of inhibition against the gram-positive
bacteria tested, s aureus and b cereus, which means that the
extracts of DS of the variety "Deglet Nour" are capable of
inhibiting bacterial growth against these strains. Table 3
shows the values of the diameter of inhibition of the extracts
active against the four bacteria tested in this study and that
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Fig.2 Reducing power by the 1.6
ferric ion extracts of date seeds 14
(Phoenix dactylifera L.) and '

BHT 1.2
S 1

g
= 08

2

e
< 0.6
0.4
0.2
0

0.2

Daqueous extract
MeOH extract

B A-meOH extract
EBHT

0.25 0.33 0.5 1

Extract of different polarity mg mL"!

Table 3 Antimicrobial activities

Extracts (1 mg mL™)
of extracts of date seeds

Gram- positive bacteria

Gram-negative bacteria

“Deglet Nour” variety (Phoenix B. cereus S. aureus E. coli P. aeruginosa
dactylifera L.)
Aqueous extract 08.4 +0.50%** 07.6 £ 1.15%** - -
MeOH extract 14.5 + 1.00%* 13.7+1.20%* - -
A-MeOH extract 12.2+1.10%* 09.7 +1.00%* - -
Standard
Ampicillin R 15.3+1.50 18.5+1.65 R
Gentamycin 22.1+0.80%* 22.7+1.20%* 22.3+1.20 20.4+0.65

Values represent the mean value +of 3 independent experiments (Inhibition zone diameter mm), R is natu-
ral resistant. The values are significantly different, **P <0.01, and ***P <0.001. The comparison is for dif-

ferent samples with the same method

of the reference antibiotics ampicillin and gentamicin at a
concentration of 1 mg mL~".

The inhibition zones varied between 14.5+1.00
and 08.4 +0.50 mm in B. cereus and 13.7+1.20 and
07.6+1.15 mm in S. aureus, the methanolic extract of the
DS was the most active compared to the hydro methanolic
and aqueous extracts with a highly significant difference
with the aqueous extract. On the other hand, the two Gram-
negative strains E. coli and P. aeruginosa did not show any
sensitivity to the extracts at 1 mg mL™!.

Discussion

Very often oxidation of biological macromolecules has neg-
ative effects on the physiology and stability of preserved
foods and pharmaceuticals. The toxicological and potential
carcinogenic effects of synthetic antioxidants have intrigued
research on natural plant-derived antioxidants. Antioxidants
provide an electron-rich environment to the compounds that
are likely to undergo oxidation thereby preventing or slow-
ing the oxidation of these molecules (Neupane and Lamich-
hane 2020).

Natural antioxidants are complex in nature and their
activity is defined by solubility, structure, occurrence and

mode of action and kinetics (Neupane and Lamichhane
2020). Therefore, this work proposes three extracts of date
pits of the variety "Deglet Nour" and two test systems have
been recommended to determine the in vitro antioxidant
activities of these extracts, DPPH and FRAP which trigger
different mechanisms of action.

Due to the presence of functional groups and an unsat-
urated phenol/aromatic ring, plant phenolic compounds
are excellent reducing agents (antioxidants), so it was
necessary to quantitatively determine the content of total
phenolic compounds, flavonoids and tannins of individual
extracts and determine which has the best yield of these
compounds and in antioxidant and antibacterial capacities.

The results showed differences in the amounts of TPC,
TFC and tannins between the three extracts, which is due
to several parameters: first of all, the mode of prepara-
tion of the extracts. The aqueous extract which has the
smallest values was prepared by decoction after the boil-
ing where the temperature was more than 100 °C. The
phenolic compounds are sensitive to temperatures above
60 °C (Ghafoor et al. 2019; Onyebuchi and Kavaz 2020).
It has been noted that the solubility of phenols in polar
solvents is quite high (Stankovic 2011), which explains
the better values of the content of TPC, TFC and tannins
in the methanolic extract.
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Phenolic compounds are responsible for the antioxidant
activities of plants and other plant matter. The DPPH radical
scavenging activity and the ferric reducing potency activity
were used to assess the antioxidant activity of DS. Hence,
to better understand the interrelation between DS and anti-
oxidant activity and their content of phenolic compounds,
three prepared extracts were used to analyze the correlations
between rating indices of antioxidant activity and TPC, TFC
and tannins. Static analysis showed a significant correlation
between the phenolic quantity of DS and the antioxidant
activity (P<0.001).

It is interesting to note that agents using plants or plant
extracts play a crucial role in preventing resistance to bac-
teria as is the case of infections due to S. aureus which has
become increasingly difficult to treat. They are considered
to be the major cause of nosocomial and community infec-
tions leading to significant morbidity and mortality (Li and
Sexton 2020). With regard to B. cereus bacteria, they pro-
duce large amounts of § lactamases and are highly resistant
to penicillin, ampicillin, cephalosporins and trimethoprim.
These bacteria are increasingly difficult to treat (Logan and
Rodrigez-Diaz 2006), extracts of DS “Deglet Nour” variety,
showed inhibitory activity against these two strains, with
a highly significant inhibition diameter of the methanolic
extract against B. cereus (14.5+1.00 mm), at a concentra-
tion of 1 mg mL~' compared to gentamicin which is a ref-
erence antibiotic whose diameter for the same concentra-
tion is 22.1 +0.80 mm, although the aqueous extract has
the small diameter of inhibition for B. cereus and S. aureus
(08.4+0.50 and 07.6 +1.15 mm respectively), the results
remain interesting because with this concentration the
extract presented an inhibitory action it would be interesting
to study their activities on other pathogenic strains. These
results also demonstrate a high correlation between TPC,
TFC and tannins composition and the antibacterial activity,
the higher the values of phenolic compounds, the higher
the antimicrobial activity, this is the case of the methanolic
extract.

Gram-negative bacteria, E. coli and P. aeruginosa, were
resistant to all three DS extracts, it has already been reported
that in general Gram-negative bacteria are more resistant to
plant-derived antimicrobials and even show no effect, com-
pared to Gram-positive bacteria (Cowan 1999), their resist-
ance could be attributed to the cell wall structure. Gram-
negative bacteria, have an effective permeability barrier,
consisting of a thin outer membrane of lipopolysaccharide,
which could restrict the penetration of the extruded plant
extract (Rameshkumar et al. 2007; Tajkarimi et al. 2010).
Moreover, the outer periplasmic space contains enzymes
capable of breaking down foreign molecules introduced
from the outside (Sofidiya et al. 2009).

From the research that has been performed, it is clear
that research on date seeds of the ‘Deglet Nour’ variety is
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part of the development of fruit and vegetable by-products,
considered as waste, very little used and often discarded.
The study of the benefits of by-products like grape seeds
(Igbal et al. 2021) citrus and vegetable peelings (Desam and
Al-Rajab 2021; Thakur and Kumari 2021), are beginning to
gain ground from researchers for their health benefits effects
attributed to their bioactive constituents.

Conclusion

The evaluation of the level of phenolic molecules and of
antioxidant and antibacterial activity, reported for the first
time on aqueous, methanolic and hydro-methanolic extracts
of the seeds of Algerian dates ‘Deglet Nour’ shows their
richness in TPC, TFC and tannins. They have shown that
there existed a better yield in methanolic extract, which
strengthens the antioxidant and antibacterial capacity of the
seeds. The findings are of direct practical relevance giving
an added value to this fruit, and suggesting further research
in order to exploit the date seeds to be successfully used in
a number of pharmaceutical, para pharmaceutical and cos-
metic products.
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Abstract:

Date seeds (ND), by-products of dates, are a source of bioactive compounds with therapeutic
benefits for certain conditions. The purpose of this study was to test the effect of “Deglet
Nour”s aqueous date nuclei extract (EAND) on metabolism and redox status in pregnant and
lactating Wistar rats with diabetes on a fructose-enriched diet.

The experiment was conducted on diabetic rats receiving EAND during gestation to weaning.
The animals were divided into four lots: the control lot fed at the standard diet, the control lot
2 receiving EAND, the diabetic lot 3 consuming the standard diet enriched with 60% fructose,
and the diabetic lot 4 receiving EAND in addition to the fructose diet.

Phytochemical screening was carried out on the date nuclei powder, as well as measurements
of certain serum and tissue biochemical parameters and oxidizing stress were determined.
NDs contain abundant sources of carbohydrates, oil, dietary fiber and protein, and are also
rich in bioactive phenolic compounds that may have potential biological properties. Our
results showed a significant decrease in weight, blood glucose and tissue lipid levels in
EAND-treated diabetic rats. The determination of biochemical parameters showed an
improvement in markers of kidney and liver function. In addition, the effect of EAND on
oxidizing/antioxidant status indicates a considerable improvement in the parameters of
oxidizing stress in both blood and tissue in diabetic rats. This effect can be explained by the
composition of ND in phenolic compounds, a strong antioxidant activity of these compounds
can act together as free radical scavengers to reduce oxidizing stress in cells, which is one of
the causes of diabetic complications. In conclusion, EAND supplementation has a beneficial
effect on several parameters in the diabetic maternal spleen, other studies are necessary to
understand the mode of action of active compounds to improve the effect of EAND at the
necessary doses.

Keywords:. Type 2 diabetes, date seeds, Wistar rat, metabolism, redox status.



Résume:

Les noyaux de dattes (ND), sous-produits des dattes, constituent une source de composés
bioactifs offrant des avantages thérapeutiques pour certaines affections. La présente étude
visait a tester I’effet de I’extrait aqueux de noyaux de datte (EAND) de la variété « Deglet
Nour » sur le métabolisme et le statut redox chez des rates Wistar gestantes et allaitantes
rendues diabétiques avec un régime enrichi en fructose.

L’expérimentation a été menée sur des rates diabétiques recevant I’lEAND pendant la gestation
jusqu’au sevrage. Les animaux ont été répartis en quatre lots : le lot témoin nourri au régime
standard, le lot 2 témoin recevant I’EAND, le lot 3 diabétiques consommant le régime standard
enrichi a 60% en fructose et le lot 4 de diabétiques recevant I’lEAND en plus du régime a base
de fructose.

Un screening phytochimique a été effectué sur la poudre de noyaux de dattes, ainsi que des
mesures de certains parametres biochimiques sériques et tissulaires et du stress oxydant ont été
déterminés. Les ND contiennent d’abondantes sources de glucides, d’huile, de fibres
alimentaires et de protéines, et sont également riches en composés phénoliques bioactifs qui
peuvent posséder des propriétés biologiques potentielles. Nos résultats ont montré une
diminution considérable du poids, du glucose sanguin et des teneurs en lipides tissulaires chez
les rates diabétiques traitées a ’EAND. La détermination des parameétres biochimiques a montré
une amélioration des marqueurs de la fonction rénale et hépatique. Par ailleurs, I’effet de
’EAND sur le statut oxydant/antioxydant indique une amélioration considérable des
parametres du stress oxydant tant au niveau sanguin que tissulaire chez les rates diabétiques.
Cet effet peut étre expliqué par la composition des ND en composés phénoliques, une forte
activité antioxydante de ces composés peuvent agir ensemble en tant que piégeurs de radicaux
libres pour réduire le stress oxydant dans les cellules, ce qui représente une des causes des
complications diabétiques. En conclusion, la supplémentation en EAND a un effet bénefique
sur plusieurs parametres chez la rate mere diabétique, d'autres études sont nécessaires pour
comprendre le mode d’action des composes actifs pour améliorer I’effet de ’EAND aux doses
nécessaires.

Motsclés: Diabéte de type2, noyaux de datte, rat Wistar, métabolisme, statut redox.
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Introduction générale

Les dattes font partie d’une culture et d’un patrimoine trés anciens. En effet, cela fait plus de
5000 ans que le dattier est cultive au Moyen-Orient et en Afrique du Nord. Compte tenu de la
teneur en éléments nutritifs et en calories des dattes, ces fruits ont contribué a la sécurité
alimentaire et nutritionnelle des populations vivant dans les zones désertiques et arides (FAO,
2019). L’Algérie est I’'un des grands pays leaders dans le domaine de la culture du palmier
dattier, avec plus de 18 millions de palmiers et plus de 800 variétés, dont les plus importantes
sont « Deglet Nour », « Ghars » et « Mech Degla », elle se classe aprés les Emirats Arabes Unis,

I’ Arabie saoudite et I’Irak mais avant I’Egypte, la Tunisie et le Maroc (Benziouche 2017).

L’intérét mondial croissant porté a la préservation de I’environnement des déchets solides
induits par les différentes activités et transformations humaines, a suscité I’attention des
industriels a trouver les moyens techniques pour réduire sinon valoriser ces déchets. Les noyaux
de dattes (ND) considérés comme sous-produit, representent 5,6 a 15 % du poids total du fruit
selon la variété, et la qualité des dattes, et sont trés peu utilisés par les pays producteurs,

généralement jetés ou ajoutés a I’aliment du bétail (Besbes et al. 2004; Bikri et al. 2021).

L’utilisation des plantes pour leur vertus médicinales est une pratique trés ancienne, ses origines
proviennent de civilisations les plus lointaines et reste encore préservée dans le monde entier.
L’OMS meéne un programme de promotion et de développement des médicaments traditionnels
car plus de 80% de la population du tiers-monde utilisent des plantes pour un usage médicinal.
Ce programme vise a établir des inventaires des pratiques efficaces, a apporter la preuve de
I’innocuité, de I’efficacité et de la qualité des remedes traditionnels et a entreprendre des
recherches appropriées du moment, le marché mondial des plantes médicinales est en plein
essor et I’amélioration des rendements d’extraction ainsi que I’identification des métabolites
secondaires responsables des activités biologiques et pharmacologiques des plantes demeure
un enjeu important (OMS, 2020).

La phytothérapie est utilisée depuis toujours dans le secteur de la médecine traditionnelle. Elle
reflete a la fois I'histoire des Maghrébins et les spécificités de leur environnement naturel, des
enquétes ethno pharmacologiques indiquent que plus de 1200 plantes sont utilisées dans le
monde, en medecine traditionnelle pour leur prétendue activité hypoglycémique (Bedekar et al.
2010; Achi et al. 2017).

En effet, les métabolites secondaires obtenus des plantes peuvent étre utilises dans la prise en

charge de nombreuses pathologies liées au stress oxydant, telles les cancers, les maladies
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cardiovasculaires, le diabete et ses complications (Pandey and Rizvi 2009; Errajraji et al. 2010)

Dans le cas du diabéte qui constitue un probléme de santé publique majeur, c’est une des quatre
maladies non transmissibles prioritaires ciblées pour une intervention par les dirigeants du
monde. On a assisté au cours des dernieres décennies a une augmentation constante du nombre
de cas de diabéte et de la prévalence de la maladie. L évolution de cette pathologie et ses effets
déléteres sont plus qu’inquiétants au niveau mondial. Selon la fédération internationale du
diabéte (FDI, 2017), 425 millions de personnes adultes seraient atteintes de diabéte dans le
monde, estimant que ce nombre pourrait atteindre 629 millions de personnes diabétiques en
2045, une personne meurt du diabete toutes les 6 secondes dans le monde, soit plus que le sida,
la tuberculose et la malaria. Selon I’organisation mondial de la santé (OMS, 2021) 1,6 million
de déces ont été directement causeés par le diabéte en 2019. La prévalence du diabéte a augmenté
plus rapidement dans les pays a revenu faible ou intermédiaire que dans les pays a revenu élevé
(OMS, 2023). Le diabéte est une cause importante de cécité, d’insuffisance rénale, d’infarctus
du myocarde, d’accidents vasculaires cérébraux et d’amputation des membres inférieurs. 1l est
a signalé que la plupart des patients diabétiques (90%) souffrent du diabéte de type 2 (DT2)
(FDI, 2020).

Le DT2 est une maladie chronique, il s’agit d’un trouble métabolique caracterisé par la présence
d’une hyperglycémie attribuable a un défaut de la sécrétion d’insuline ou de I’action de
I’insuline, ou des deux. L’hyperglycémie chronique liée au diabéte est associée a des
complications microvasculaires a long terme assez spécifiques touchant les yeux, les reins et
les nerfs, ainsi qu’a un risque accru de maladie cardiovasculaire (MCV) (Goldenberg and
Punthakee 2013). Cette maladie est fréquemment associée a d'autres comorbidités parmi
lesquelles I'obésité abdominale, I'hypertension artérielle (HTA), la dyslipidémie et un état pro
thrombotique. La prise en charge appropriée d'un patient DT2 nécessite une approche globale

ciblant chaque facteur de risque afin de réduire la morbi-mortalité (Scheen and Van Gaal 2005).

On observait ce type de diabete presque exclusivement chez les adultes, mais on le retrouve
désormais chez les enfants aussi. En outre, au-dela du co(t de prise en charge de la maladie,
celle-ci représente une charge tres importante pour les familles et des pertes de productivités

énormes induites pour I’économie mondiale (OMS, 2016).

Une augmentation mondiale de la prévalence du diabéte de DT2 est maintenant realisee dans

le contexte de la grossesse avec des résultats apparemment similaires, voire pire, au DT1. La
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FDI suggére qu’une grossesse sur six (16,8 %) est affectée par le diabete (Egan and Dunne
2020), malgré une meilleure surveillance obstétricale et une meilleure prise en charge de
I'nyperglycémie maternelle au cours des derniéres décennies, les taux de mortalité périnatale et
de malformations congénitales restent plusieurs fois plus éleves dans les grossesses
compliquées de diabete que dans la population de base. Alors que la pertinence du contréle
glycémique péri conceptuel pour le résultat maternel et feetal est clairement établie, seulement
environ la moitié des femmes atteintes de DT1 planifient leur grossesse et les taux sont encore
plus faibles dans le cas du DT2 (McCance 2011).

Dans ce travail de recherche, nous avons déterminé pour la premiere fois I’effet de I’extrait
aqueux de noyaux de dattes (EAND) de la variété « Deglet Nour », sur des rates Wistar
gestantes et allaitantes, rendues diabétiques avec un régime enrichi en fructose en vue d’installer
un DT2.

Pour cela, nous avons procédé par les étapes suivantes :

Déterminer la composition phytochimique de la poudre de ND et son activité
antioxydante et antibactérienne.
Tester I’TEAND sur des rates gestantes et allaitantes diabétiques

Evaluer le statut rédox.
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1 Palmier dattier

1.1 Origineet distribution géographique
Selon I’organisation des nations unies pour I’alimentation et I’agriculture (FAO), le palmier

dattier (Phoenix dactylifera) est cultivé depuis plus de 5000 ans, et est potentiellement le plus
ancien arbre domestiqué dans le monde. Il est difficile d’identifier le centre d’origine exact du
palmier dattier, bien que les preuves suggerent que cela pourrait étre I'lrak. Ce qui est certain,
c’est que le palmier dattier a été un aliment de base d’une importance cruciale, une source
principale de richesse et une importance culturelle sans égale dans les régions arides du Nord
Afrique et le Moyen-Orient (FAO, 2019).

Le palmier dattier est a présent cultivé dans de nombreux pays et régions a travers le monde,
notamment aux fles Canaries, au Pakistan, en Inde, au Mexique, au Maroc, au Pérou, aux Etats-
Unis d’Amérique (Californie), dans les Emirats arabes unis, en Albanie, en Turquie, en Tunisie,
en Chine, au Bénin, au Cameroun, en Eswatini (Swaziland), au Kenya, en Namibie, au Niger
et au Nigéria. La plante a été associée aux civilisations anciennes, notamment les Sumériens,
les Akkadiens et les Babyloniens. Dans la région du Moyen-Orient et de I’ Afrique du Nord, le
palmier dattier est traditionnellement considéré comme un signe de richesse, au méme titre que
les chameaux et d’autres biens. Il revét une importance culturelle unique au sein des régions
arides (FAO, 2021).

Le genre Pheenix, est I’unique genre des Pheeniceae, il regroupe 14 espéces (Figure 1), toutes
originaires des regions tropicales, subtropicales ou arides d’Afrique ou d'Asie, y compris le
palmier dattier Pheenix dactylifera. L (Al-Farsi et al. 2007).

1.2 Production dansle monde
A I’échelle mondiale, les palmiers dattiers couvrent une superficie de 1 092 104 hectares, pour

une production de 8 526 218 tonnes. Les dattiers sont cultives jusqu’en Asie (648 372 ha), en
Afrique (435 763 ha), en Europe (947 ha) et en Ameérique (7 022 ha). Les principales régions
productrices de dattes sont I’ Asie et I’ Afrique, avec 55,8% et 43,4% de la récolte mondiale.

L’Amérique et I’Europe produisent 46 493 tonnes et 15 061 tonnes de dattes respectivement.
La part des pays du Conseil de coopération des Etats arabes du Golfe (CCG) est de 21,04%
avec les contributions suivantes des pays membres : Arabie saoudite 9,24%, Bahrein 0,13%,
Emirats arabes unis 5,82%, Koweit 1,07%, Oman 4,42% et Qatar 0,36% (FAO stat, 2018).
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Figure 1:Répartition géographique des 14 especes du genre Phoenix. L (Barrow 1998; Gros-
Balthazard et al. 2013).

La culture du palmier dattier (Tableau 1) s’étend dans I'némisphére nord préférentiellement
dans les régions arides et semi-arides chaudes du Moyen-Orient (FAO stat, 2004). Le palmier
dattier se trouve a la fois dans I'ancien monde (Proche-Orient et Afrique du Nord) et le nouveau
monde (continent américain), ou les dattes sont cultivees et commercialisées en grandes
quantités.

Les activités économiques générées par la production et le commerce des dattes peuvent
contribuer de maniére positive a la réalisation d’un certain nombre d’objectifs de
développement durable (FAO, 2021). La production mondiale des dattes dans le monde,
présente un intérét de plus en plus croissant (Tableau 1), la quantité est passée de 7,53 de
millions tonnes en 2010 & plus de 9,07 millions de tonnes en 2019 (Figure 2).

La consommation de dattes dans I’ensemble des pays islamiques atteint son maximum au cours
du mois sacreé du Ramadan, car celles-ci sont utilisées par les musulmans du monde entier pour
rompre le jelne. En Arabie Saoudite, 205 000 tonnes sont consommées au cours de ce mois,
soit un quart de la production annuelle du pays d’un million de tonnes environ. Un autre pic de
consommation est atteint pendant les jours saints du pelerinage annuel observeé par des millions
de musulmans venus du monde entier. En raison de la haute teneur énergétique des dattes, le
Royaume d’Arabie Saoudite fait don de grandes quantités de ces fruits aux pays frappés par la
famine, dans le cadre du programme alimentaire mondial des Nations Unies (FAO, 2021).

Les premiers pays producteurs et importateurs de dattes sont I’Egypte, le Royaume d’Arabie

saoudite et I’Iran.

Gros-Balthazard, d"aprés Barrow [1998) et Henderson {2009)



1999-2004 (FAO, 2004).
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2003
334300
135000

360
110
7600
29600
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28000

8000
48000
2300
35000
40000
665600
1670
6500
184000
2600
554
1350
33848
78000
476
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141421
900
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185330
23601
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856
3090
2104
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Tableau 1:Superficie de culture du palmier dattier(ha) a travers le Monde durant la période

2004
339305
135000
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115
7600
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330
28000

8000
48000
2300
35000
45000
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7500
185000
2600
550
1400
34000
80000
480
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145000
900
3850
186000
23600
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856
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2000
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969221 985505 1003846 1229588
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Tableau 2:Production mondiale de dattes en tonnes année 2015 (T) (FAOSTAT, 2016).

1501 799 21
1083 720 15
1 065 032 15
848 199
676 111
526 749
269 000
245 000
195 000
174 040
150 000
128 000
347 528
7189 789 100

=
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Les palmiers dattiers présentent des génotypes d’une grande diversité génétique, dont plusieurs
variétés commerciales connues. Actuellement, 595 échantillons de dattiers sont conservés dans
des banques de génes situées en Afghanistan, en Afrique du Sud, & Cuba, en Espagne, aux Etats-
Unis d’Amérique, en Inde, en Jordanie, en Libye, au Pakistan, au Royaume-Uni, au Soudan, a
Trinité, Tobago et en Tunisie.

Par ailleurs, 1 104 échantillons d’espéces appartenant a la méme famille sont conservés dans
des banques de génes et sont disponibles a des fins de sélection (Systéme mondial d’information
et d’alerte rapide sur les ressources phylogénétiques pour I’alimentation et I’agriculture, base
de données de la FAO).
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Figure 2:Production de dattes dans le monde de 2010 a 2019 en million de tonnes
(Statistica, 2021).

La propagation des palmiers dattiers est traditionnellement effectuee a partir des graines ou des
rejets produits a la base de la tige au cours des premiéres années de la vie de I’arbre. La FAO a
cependant soutenu les systémes de culture tissulaire aux fins de I’approvisionnement in vitro
de plantules de haute qualité qui permettent d’améliorer considérablement les rendements. La
culture du palmier dattier requiert des conditions climatiques chaudes et arides. L acces a I’eau
et I’irrigation sont donc essentiels. Les fleurs males et femelles sont portées par des plantes
differentes. Les fleurs femelles des plantes cultivées sont donc pollinisées de maniére
artificielle. Les palmiers dattiers commencent a donner des fruits au bout de quatre a cing ans
et peuvent vivre jusqu’a 150 ans. Cependant, la production de fruits diminue avec I’age. Par
conséquent, les arbres sont remplacés bien plus tét dans le cadre de la culture commerciale. La
forme, la taille et la qualité des dattes ainsi que la consistance de la chair différent en fonction
de la variété cultivée et des conditions de croissance. Selon FAO (2021) plus de 1000 dattes

peuvent étre produites sur une seule branche pesant jusqu’a 8 kg.

1.3 Production en Algérie
La pheeniciculteur, I’agriculture dans les régions sahariennes a de tout temps reposé sur la

culture du palmier dattier (composé d’environ 1000 cultivars) du fait de ses capacités

10
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d’adaptation aux conditions climatiques difficiles et qui constitue I’élément essentiel sur lequel
repose tout I’écosysteme Oasien (MADRP, 2019).

En Algérie, le patrimoine pheenicicole est estimé a 167 279 hectares équivalent a une
production de 10 255 000 quintaux, la variété Deglet nour (DN) représente 53%, localisée
majoritairement dans les Zibans, le Souf et I’Oued Righ (Figure 3, Tableau 3). Ces dernieres

affirment leur position de leaders de la production pheenicicole grace aux variétés Degla Beida

et Ghars, tandis que le Touat et le Gourara sont connus en particulier pour la variété
Takarboucht (MADRP, 2019).

||

1

Figure 3:Répartition géographique des palmiers dattiers en Algérie.
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Tableau 3:Répartition de la surface (Ha) de culture du palmier dattier en Algerie (MADR,

2015)
Biskra 42910 4315100 9 Tébessa 820 61800
El Oued 36680 3788500 10 Khenchla 770 124400
Adrar 28330 3799000 11 ElBayadh 640 63900
Ouargla 21980 2576600 12 Naama 510 50600
Béchar 14120 1639800 13 Tindouf 430 45200
Ghardaia 10850 1246500 14 Laghouat 320 37300
Tamanrasset 7000 6883900 15 Batna 190 28700
lizi 1250 129100 16 Djelfa 100 10100

L’Algérie présente 70% de la production mondiale de dattes de la variété DN (Figure 4), quant
a son exportation, elle reste faible, c’est incontestablement la Tunisie avec 46% et I’ Algérie
avec 19 % qui dominent les exportations européennes. A cela si on ajoute les 7 % exportés en
Europe par la France qui sont aussi d’origine tunisienne et algérienne, ces deux pays
représentent les % des importations européennes (FAO, 2010).

La préférence marquee de I’Europe pour « Deglet Nour » en fait un marché protége et réservé
aux producteurs de cette variété (principalement a la Tunisie et L’Algérie). Les statistiques
montrent que pour I’ensemble des dattes produites en Algérie pour la récolte 2016/2017, la
production totale de dattes du type DN était d’environ six millions de quintaux et représente la

1.4 Taxonomiedu palmier dattier (Phoenix dactyliferalL)
Le palmier dattier a été dénommé Phoenix dactylifera par Linné en 1734, le terme Phoenix,

nom du dattier chez les Grecs de I’ Antiquité qui le considéraient comme I’arbre des Phéniciens
(Munier 1973) , Le terme dactylifera fait référence au doigt en raison de la forme des fruits et
a fero, « qui porte » en latin (Gros-Balthazard et al., 2013). Le palmier dattier, bien que souvent
considéré comme un arbre, est une monocotylédone arborescente de la famille des Arecaceae
(Palmae) la taxonomie est représentée (Tableau 5). Le genre Phoenix comprend 14 espéces
réparties dans les régions tropicales et subtropicales de I’Ancien Monde (Barrow 1998;
Govaerts and Dransfield 2005; Henderson 2009).
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Figure 4:Production mondiale de dattes de la variété « Deglet Nour » (CTD, 2008)

Evolution de la production de dattes en Algérie entre 2016 et 2017, par type de datte
(en milliers de quintaux)
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Figure 5:Production par type de dattes en Algérie entre 2016-2017 (Statistica, 2019).
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Tableau 4:Principales variétés de dattes Algériennes et localisation.

Variétés Nb de palmier L ocalisation
Ghars 2.500.000 OuedRigh, Zibans, Ouedsouf, Ouargla, M'zab, El golea.
DegletNour 1.500.000 OuedRigh, Zibans, Ouedsouf, Ouargla, M’zab, El golea.
MechDegla 1.500.000 OuedRigh, Zibans, Ouedsouf.
Tilemson 500.000 Touat, El goléa, Gourara, Tidikelt.
Tin-Nacer 400.000 Touat, El golea, Tidikelt.
Degla Beida 300.000 OuedRigh, Zibans, Ouedsouf.
Tazerzait 100.000 M'zab, Tidikelt, Saoura.
Tegaza 70.000 Tidikelt, Touat, El golea, Hoggar.
Temjouhart 50.000 El golea, Gourara, M'zab.
Takerboucht 42.000 Tidikelt, Touat.
Tafezouine 35.000 M’zab, Ouedsouf, OuedRigh,
Tanteboucht 10.000 Oued Righ, Ouargla, Tidikelt.
Timedouel 8.000 M’zab, El golea.
Total des palmiers 7.015.000

Tableau 5:Taxonomie du palmier dattier

Classification APG Il (2009)
Regne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Phylum Spermaphytes
Clade Angiospermes
Clade Monocotylédones
Clade Commelinideae
Ordre Arecales

Famille Arecaceae
Sous-famille | Coryphoideae
Tribu Phoeniceae
Genre Phoenix

Espéce Phoenix dactylifera L.
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1.5 Importance
Le palmier dattier est un arbre polyvalent qui fournit des fruits, des fibres, un matériau de

protection et du carburant. En 2019, la FAO a cité cing raisons pour lesquelles les dattes doivent

occuper une plus grande place dans notre alimentation a I’avenir :

151 Lesdattessont nutritives
Riches en fer, en potassium, en calcium et en magnésium, les dattes constituent aussi une bonne

source de fibres. Grace a leur forte teneur en calories, elles représentent également une
excellente source d’énergie. Leur goQt sucré en fait un bon aliment de substitution au sucre
raffiné.

Les dattes séchées sont un bon exemple de solution nutritive et rapide, d’autant plus qu’elles
présentent I’avantage de se conserver longtemps, ce qui contribue a limiter les pertes
alimentaires (FAO, 2019).

152 Lesdattesoffrent despossibilités encoreinexploitées
Les dattes sont assez bien connues dans de nombreuses régions du monde, seules quelques

variétés de dattes font I’objet d’un commerce international.

1.5.3 Les dattes font partie d’une culture et d’un patrimoine tres anciens
Cela fait plus de 5 000 ans que le dattier est cultivé au Moyen-Orient et en Afrique du Nord.

Compte tenu de la teneur en éléments nutritifs et en calories des dattes, ces fruits ont contribué
a la seécurité alimentaire et nutritionnelle des populations vivant dans les zones désertiques et
arides (FAO, 2019).
154 Lesdattierstolérent desconditions environnementales difficiles

En 2018, I’Egypte, I’Arabie saoudite, I’lran et I’Algérie étaient les quatre principaux
producteurs de dattes au monde, et tous, sans exception, sont en proie a des problémes de
pénurie d’eau. Le dattier peut pousser dans des climats chauds et arides, en plus d’étre tolérant
a I’eau salée. Grace a ces qualités, il peut se développer et offrir une bonne source
d’alimentation méme dans des environnements ou les conditions sont défavorables, comme les
déserts (FAO, 2019).

155 Lesdattesconstituent un moyen de subsistance important
La production de dattes est un secteur important pour les populations rurales, car celles-ci en

dépendent non seulement pour assurer leur sécurité alimentaire et nutritionnelle, mais aussi
pour gagner leur vie (FAO, 2019).

La transformation des dattes en une variété de produits permettrait de générer une nouvelle
demande et de nouveaux débouchés commerciaux pour les producteurs et les acteurs de la
filiere. Les fruits frais et séchés sont une composante essentielle de I’alimentation traditionnelle.

Ils sont consommeés aux collations et utilisés dans les produits de confiserie.

15



Etat actuel du sujet

Sur le plan nutritif, les dattes sont riches en glucides, au méme titre que les raisins secs et les
figues séchées. Les dattes fournissent de nombreux nutriments essentiels et sont une bonne
source de potassium alimentaire. La teneur en sucre des dattes mares est de 80% environ.
Celles-ci contiennent également des protéines, des fibres et des oligoélements, dont le bore, le
cobalt, le fluor, le magnésium, le manganeése, le sélénium et le zinc. Les dattes possedent la
teneur la plus élevée en antioxydants comparativement a des fruits similaires tels que les figues
et les prunes séchées. L’indice glycémique des dattes se situe entre 30,5 et 49,7, ce qui est
intéressant pour ce qui est de ralentir la montée du niveau de glucose et des niveaux d’insuline
dans le sang (FAO, 2021)

2 Noyaux dedattes

Le noyau de datte (ND) ou graine, représente 5,6 a 15 % du poids total de la datte selon la
variété, et la qualité des dattes (Hasan and Mohieldein 2016). Les noyaux comme sous-produits
sont dans la plupart des pays producteurs de dattes jetés ou partiellement incorpores dans
I’alimentation animale, leur valorisation dans I’alimentation humaine reste tres faiblement
explorée en dehors de quelques applications traditionnelles (Besbes et al. 2004; Rahman et al.
2007). Ces dernieres années, les ND sont torrifiés moulus et utilisés comme substitut de café
(Rahman et al. 2007).

2.1 Morphologie

Le ND est entouré par des téguments d’origine maternelle de couleur marron, et renferme un
albumen corné de consistance dure et un embryon dorsal de taille trés petite (Figure 6). Il est
pointu au niveau des deux extrémités et a une taille plus ou moins volumineuse. Le poids, la

taille et le diametre de ND varient d’un cultivar a un autre (Munier 1973).

j % — — — __perianthe
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Figure 6:Datte et noyau du palmier (Munier 1973).
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2.2 Compositions des noyaux de dattes
Le taux des différents composants du ND varie selon la localisation géographique, le climat, la

région et I’espece du palmier dattier. Composés essentiellement de protéines, de lipides, d’eau,
de fibres et de sucre (Tableau 6).

La composition des ND du palmier Phoenix canariensis, une variété Tunisienne, pourraient
étre utilisés pour répondre a une partie des besoins nutritionnels des aliments pour animaux
(Nehdi et al. 2010). En effet, les ND contiennent des minéraux a des concentrations différentes
selon la variété et sont : K*, Mg Na*, Ca®*, Fe?*, Ca*, Mn?*, Zn?*, Cu?*, Ni?* (Ali-Mohamed
and Khamis 2004).

Les profils d'acides aminés ont révelé que les ND des variétés « Deglet Nour » et « Allig »
contenaient la majorité des acides aminés essentiels : lysine, isoleucine, leucine, méthionine,
thréonine, valine et phénylalanine. L’acide glutamique était le principal acide aminé des graines
de dattes « Deglet Nour » et « Allig », représentant respectivement 17,83% et 16,77% des
acides aminés totaux. Les graines de dattes semblaient contenir un certain nombre de protéines

avec des poids moléculaires allant de 22 kDa a 70 kDa (Bouaziz et al. 2008).

Tableau 6:Composition chimique (poudre séche) de 12 cultivars de ND Tunisiennes (Metoui

et al. 2019).
Cultivars Protéines (%) Lipide (%) Humidité (%) | Fibres (%) Sucre (%)
Lemsi 5,44+0,12 4,97+0,04 25,2340,05 75,48+0,32 1,86+0,02
Amari 6,48+0,22 5,95+0,07 19,39+0,04 73,8340,33 2,56+0,02
Hammouri 6,82+0,03 6,81+0,04 18,46+0,15 75,78+0,04 1,88+0,03
Korkobi 6,96+0,01 5,23+0,06 19,63+0,09 76,56+0,21 3,17+0,03
Matata 5,7610,01 4,88+0,08 29,47+0,04 79,54+0,01 3,44+0,01
Halwaya 7.0240,01 7,81+0,04 17,8+0,07 75,610,16 2,8240,01
Rochdi 6,13+0,05 6,7£0,12 22,16+0,04 74,7140,36 3,41+0,07
Deglet Nour | 5,51+0,01 7,410,05 23,5540,22 78,4+0,27 2,68+0,02
Baht 5,23+0,02 4,93+0,01 27,7240,04 75,8310,01 2,1240,01
Bouhattam 5,65+0,01 5,06+0,01 33,61+0,06 78,77+0,01 1,21+0,01
Eguiwa 6,96+0,01 5,9+0,06 16,06+0,03 74,46+0,01 1,74+0,02
Khadhouri 6,72+0,01 6,4+0,03 17,18+0,01 82,37+0,01 3,81+0,01

La chair des dattes contient 0,2 & 0,5% d’huile, tandis que le ND contient 7,7 a 10,25% d’huile.
Le poids de la graine est de 5,6 a 14,2% de la datte. Les acides gras sont présents a la fois dans

la chair et dans les noyaux sous la forme d’'une gamme d’acides saturés et insaturés, les ND
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contenant 14 types d'acides gras, mais seuls huit de ces acides gras sont presents en trés faible
concentration dans la chair. La composition des ND en huile est différente d’une variété a une
autre et constituent une bonne source d’huiles comestibles appartenant a la catégorie oléique-
laurique, principalement dominée par les AGS et les AGMI a faible acidité. Ainsi, cette huile
est a la fois faible en iode et en peroxyde, cela est attribué a sa stabilité oxydative élevée et
pourrait fournir une longue durée de conservation. De plus, I'huile de graines de dattier riche en
tocols peut étre utilisée dans des formulations pharmaceutiques ou comme ingrédient dans des
cosmétiques naturels (Nehdi et al. 2018). L’huile de ND de palmier dattier sont de puissants
piégeurs de radicaux et peuvent étre considerées comme une bonne source d'antioxydants
naturels pour les usages médicinaux, fonctionnels et commerciaux (Ourradi et al. 2021).

Par ailleurs, dans de nombreuses variétés, le potassium peut étre trouvé a une concentration
aussi élevée que 0,9% dans la chair alors qu'il est aussi élevé que 0,5% dans certains ND.
D’autres minéraux et sel que I'on trouve dans diverses proportions comprennent le bore, le
calcium, le cobalt, le cuivre, le fluor, le fer, le magnésium, le manganése, le potassium, le
phosphore, le sodium et le zinc. De plus, les ND contiennent de I'aluminium, du cadmium, du
chlorure, du plomb et du soufre dans diverses proportions (Al-Shahib and Marshall 2003).
L'évaluation du niveau de molécules bioactives, et de I'activité antioxydante montre, aussi, la
richesse des ND en molécules bioactives telles que les polyphénols, ce qui renforce leur
capacité antioxydante. Les graines de Phoenix dactylifera L. (Arecaceae) (palmier dattier)
contiennent une vaste gamme d'antioxydants (Al-Farsi and Lee 2008; Al Juhaimi et al. 2018;
Almusallam et al. 2021). En effet, la composition chimique des noyaux de P. dactylifera a été
étudiée de maniere intensive par plusieurs rapports qui ont révélé la présence d'une grande
quantité de composés phénoliques et de flavonoides qui sont responsables de I'élimination des
radicaux libres et des activités antioxydantes (Al-Farsi et al. 2007; Habib and lbrahim 2011)
Une quantité considérable de polyphénols ont été isolés a partir des graines de dattes allant de
31 a 44 g équivalent acide gallique (Al-Farsi et al. 2007). Une étude phytochimique récente a
montré que la teneur en flavonoides des graines de P. dactylifera se trouve étre de la rutine (0,4
mg/g) et de la quercétine (0,9 mg/g) et ces quantités sont augmentées par la torréfaction
(Paranthaman et al. 2012).

2.3 Domaine d’utilisation des noyaux de dattes
Les ND permettent des rendements en farines intéressants, et rendent les farines moins humides

et facilitent leur conservation. La matiere seche de ND est essentiellement constituée de
glucides, de matiere grasse, de protéines et de cendres, présents a des teneurs moyennes

intéressantes pour des sous-produits. L’huile de ND est oléique-laurique, relativement stable du
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point de vue composition en acides gras saturés, monoinsaturés et polyinsaturés, ce qui
représente un avantage pour I’alimentation humaine et permet d’envisager I’utilisation des
farines de noyaux de dattes pour couvrir les différents besoins nutritionnels et métaboliques de
I’hnomme ou leur incorporation dans la formulation de régimes alimentaires pauvres en gluten
comme ceux destinés aux malades cceliaques (Khali et al. 2015).

L’EAND posséde un grand pouvoir inhibiteur vis-a-vis de la cristallisation de cristaux de
brushite, ce sont des calculs rénaux tres durs, récidivants et difficiles & fragmenter par la
lithotripsie (Bensekrane et al. 2015).

L’administration de ’EAND torréfié de la variété « Sukkary » d’Arabie Saoudite, n’a aucune
toxicité sur les rats, et que I’association de I’extrait de ND a I’insuline minimise les effets
toxiques du diabeéte sur le foie et les reins (EI Fouhil et al. 2011). Aussi I’EAND de la variété
« Sukkary » et « Ajouwa » de I’Arabie Saoudite, diminue considérablement le taux de glucose
chez les rats rendu diabétiques par streptozotocine (Hasan and Mohieldein 2016).

La poudre de ND « Deglet Nour » torréfiée, portée a ébullition, et administrée a des rats ayant
un syndrome inflammatoire induit, supprime les médiateurs pro-inflammatoires, donc inhibe le
processus d’inflammation, Ainsi, les ND peuvent étre utilisées comme une source bon marché
d'anti-inflammatoire qui peut étre considérée comme une opportunité pour la santé des pays en
développement (Saryono et al. 2018). L’extrait de ND lyophilisé d’une variété Marocaine, P.
dactylifera, administré a des rats diabétiques, a montré un effet protecteur dans les régions du
foie, des reins et du cerveau contre les produits de peroxydation lipidique chez ces rats, et qu’il
a la capacité a reduire le glucose dans le sang avec un effet anxiolytique (Bikri et al. 2021).

3 Diabéte

Le diabete est une maladie chronique qui survient lorsque le pancréas n’est plus en mesure de
produire de I’insuline ou lorsque I’organisme ne peut faire bon usage de I’insuline qu’il produit.
Le nombre de personnes atteintes de diabete est passé de 108 millions en 1980 a 422 millions
en 2014. Selon les estimations, 1,5 million de déces ont été directement provoqués par le diabéte
en 2019, tandis que 2,2 millions de déces étaient attribuables & I’hyperglycémie en 2012. La
prévalence du diabéte a augmenté plus rapidement dans les pays a revenu faible ou
intermédiaire que dans les pays a revenu elevé. Avoir une alimentation saine, une activité
physique réguliére, un poids normal et éviter la consommation de tabac, sont autant de moyens
de prévenir ou de retarder I’apparition du diabete de type 2 (OMS, 2021).

La prévalence du diabéte en Algérie reste élevée et estimée selon la 5° édition de I’atlas de la
fédération internationale du diabéte a 6,9% chez les sujets agés de 20 a 79 ans (IDF, 2011). En

se limitant aux sujets de plus de 30 ans, la prévalence atteint plus de 8,5%.
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3.1 Typesdediabéte
Il existe trois principaux types de diabete :

3.1.1 Diabetedetypel (DT1)
Le DT1 autrefois appelé diabete insulino-dépendant ou juvénile (DND), se caractérise par une

production insuffisante d’insuline, laquelle doit étre administrée quotidiennement. La cause du
DT1 n’est pas connue, et en I’état des connaissances actuelles, il est impossible de le prévenir

(OMS, 2021).

3.1.2 Lediabétedetype?2 (DT2)
Le DT2 autrefois appelé diabéte non insulino-dépendant (DNDI) ou diabete de la maturité,

résulte d’une mauvaise utilisation de I’insuline par I’organisme. Il représente la majorité des
cas de diabete (90%). Il résulte en grande partie d’une surcharge pondérale et d’un manque
d’activité physique. C’est un trouble métabolique complexe associer a un dysfonctionnement
des cellules béta et a divers degrés de résistance a I'insuline (Egan and Dunne 2020).

Le DT2 dans sa forme « commune » est une maladie multifactorielle. L’hyperglycémie est due
a une réduction du captage du glucose et a une production glucosée hépatique excessive, liées
a une diminution de I’insulinosécrétion et de I’insulinosensibilité.

L’insulinorésistance touche le muscle, le foie et le tissu adipeux : a concentration d’insuline
égale, les patients ont un plus faible captage périphérique du glucose et une moindre «
freinabilité » de la production glucosée hépatique. Le vieillissement de la population, les
habitudes de vie des sociétés industrialisées, responsables d’une augmentation croissante du
poids moyen du fait d’apports énergetiques excessifs, de dépenses réduites et d’une sédentarité
de plus en plus compléte et précoce, sont en cause dans le déterminisme de I’insulinorésistance
(DeFronzo 2004).

Ses symptdmes peuvent similaires a ceux du DT1 mais sont souvent moins marqués. De ce fait,
la maladie peut étre diagnostiquée plusieurs années apres son apparition, une fois les
complications déja présentes. Récemment encore, ce type de diabéte n’était observé que chez
I’adulte mais il survient désormais de plus en plus souvent aussi chez I’enfant (OMS, 2016).

3.1.3 Lediabete gestationnel (DG)
Le DG se caractérise par la survenue, au cours de la grossesse, d’une hyperglycémie, c’est-a-

dire d’une élévation de la concentration de glucose dans le sang au-dessus des valeurs normales,
mais a des valeurs inférieures a celles conduisant a poser le diagnostic de diabéte.

Les femmes atteintes de diabete gestationnel ont un risque accru de complications pendant la
grossesse et a I’accouchement. Leur risque ainsi que celui de leur enfant, d’avoir un DT2 a un

stade ultérieur de leur vie augmente egalement (OMS, 2021).
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3.2 Elémentsdediagnostic du diabéete
Les signes cliniques surviennent chez des personnes de plus de 40 ans sur un terrain d’obésité

en général. On remarque une prise de poids chez un sujet qui mange et surtout boit plus
qu’auparavant (polydipsie) et urine fréguemment autant de jour que de nuit (pollakiurie). Le
patient peut aussi se présenter au médecin en raison d’infections fréquentes.

Au niveau du contrdle des constantes biologiques, on remarque une hyperglycémie a jeun, une
présence de sucre dans les urines. L’examen chez des patients au début du diabete se fait avec
une hyperglycémie provoquée orale, dans laquelle le taux de glycémie est plus élevé quand la
personne est a jeun, augmente plus que la normale une heure aprés I’ingestion de 75 grammes
de glucose (75 g de glucose dissous dans 250 mL d’eau, a“ absorber en moins de 5 minutes) et

surtout ne revient pas a la normale trois heures apreés I’ingestion du glucose (Tableau 7).

3.3 Complicationsdu diabéte
Les deux types de diabéte peuvent entrainer des complications au niveau de plusieurs parties

du corps et peuvent augmenter le risque général de décés prématurés (OMS, 2016).

Les complications graves du DT2 non contrdlé par les médicaments, sont I’infarctus
myocardique, la microangiopathie et I’artérite des membres inférieurs, les troubles vasculaires
cerébraux, la rétinopathie, la cataracte, la néphropathie diabétique, la polynévrite diabétique, la

pseudo-myopathie, les infections pyogénes, etc. (Figure 7).

Tableau 7:Critéres de diagnostic de diabéte (OMS, 2021)

Pathologies Glycémie a jeun Glycémie a +2 heures Taux intermédiaires(entre repas)
Normal < 6,3 mmol/L < 7,7 mmol/L <11 mmol/L
Diabéte gestationnel > 5,8 mmol/L > 9,2 mmol/L >10,6 mmol/L & +1h > 8,1 mmol/L § + 3h
Intolérance au glucose 6,3 & 7,7 mmol/L 7,7 & 11 mmol/L >11 mmol/L
Diabéte gras > 7,7 mmol/L & 2 > 11 mmol/L > 11 mmol/L
reprises

Les complications graves du DT2, non contr6lé par les médicaments, sont I’infarctus
myocardiques, la microangiopathie et I’artérite des membres inférieurs, les troubles vasculaires
cerébraux, la rétinopathie, la cataracte, la néphropathie diabétique, la polynévrite diabétique, la

pseudo-myopathie, les infections pyogeénes, etc. La présence de sucre dans les urines est
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recherchée systématiquement par les médecins du travail, car cette pathologie est sournoise, et
il arrive souvent que le diagnostic de DT2 soit posé en raison de I’apparition de troubles
métaboliques importants : I’acidocétose, c’est a dire une accumulation de corps cétoniques dans
I’organisme, est la conséquence d’une carence profonde en insuline (Goetz 2007)

La mortalité prématurée des personnes atteintes de diabete reste élevée dans de nombreux pays
Africains, a cause d’un diagnostic tardif et d’un manque d’acces a I’insuline. En effet, plus de
19 millions de personnes vivent avec le diabéte dans la région Africaine, et ce nombre devrait
croitre pour atteindre la barre des 47 millions de diabétiques d’ici a 2025. Malheureusement,
environ deux tiers des personnes atteintes de diabéte dans les pays africains ne savent pas
qu’elles sont touchées par cette maladie. Les facteurs de risque connus du diabéte sont, entre
autres, les antécédents familiaux, I’age, le surpoids, la sédentarité, une mauvaise alimentation
ou la consommation d’alcool ou de tabac. S’il n’est pas contrdlé, s’il n’est pas pris en charge et
si I’on ne modifie pas les modes de vie qui en sont les déterminants, le diabete peut entrainer
une crise cardiaque, un accident vasculaire cérébral, une insuffisance rénale, I’amputation de
membres inférieurs, une déficience visuelle, la cécité et des lésions nerveuses, y compris des
troubles de la fonction érectile.

Les personnes atteintes de diabéte courent aussi un risque plus élevé de développer les
symptomes graves de la maladie a coronavirus 2019 (COVID-19) (OMS, 2021).
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Figure 7:Effet du diabéte sur les différents organes (FID, 2017)

Le diabete et ses complications entrainent des pertes économiques considerables pour les
personnes diabétiques et leur famille, mais également pour les systéemes de santé et les
économies nationales du fait des codts médicaux directs, de la perte de I’emploi et du salaire
(OMS, 2016).
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3.4 Diabétedetype?2 et grossesse
Le paysage du diabéte pendant la grossesse a radicalement changé au cours des 100 derniéres

années avec des rapports historiques limités aux descriptions de femmes atteintes de DT1 et un
pronostic tres sombre. De nos jours, le diabete est la condition clinique la plus courante dans la
population enceinte (Egan and Dunne 2020).

Le diabéte pendant la grossesse est toujours considéré comme une condition a haut risque pour
la mere et le bébé, méme dans les meilleurs centres, les taux de malformation et de mortalité
seraient deux a cing fois plus élevés que dans la population de base, et les taux de planification
de grossesse restent obstinément faibles. L'augmentation des taux mondiaux de DT2 s’étend
maintenant a la grossesse, avec des resultats tout aussi méediocres pour le DT1, et I'exces de
poids maternel ajoute a la complexité de la prise en charge (McCance 2015). Les facteurs de
risque classiques d'issue défavorable de la grossesse chez les méres diabétiques sont bien
connus et seront modifiés dans une certaine mesure par le type et la durée du diabete, le contréle
glycemique et les complications vasculaires liées au diabete (McCance 2011).

Les facteurs généraux comprennent I'age, la parité, le poids, I'hnypertension, le tabagisme, et
I'abus de drogues. Les facteurs obstétricaux pertinents comprennent les fausses couches
antérieures, les grossesses multiples, les carences nutritionnelles, les réservations tardives et les
antécédents obstétricaux mediocres. Les risques pour la mére comprennent la progression des
complications diabétiques préexistantes, I'avortement spontané et, plus tard dans la grossesse,
la prééclampsie, I'hydramnios, la macrosomie, I'accouchement opératoire et la mortinaissance,
tous signalés comme étant plus fréquents chez les femmes diabétiques. Les risques spécifiques
pour le bébé comprennent a la fois le retard de croissance intra-utérin (petit pour les dates) et la
prolifération feetale (macrosomie). Les risques associés de prématurité, d'accouchement
opératoire et d’hypoglycémie néonatale (McCance 2015).

3.5 Diabétedetype2 et nutrition, fructose
Le DT2 est une maladie métabolique caractérisée par une hyperglycémie a jeun due au

développement progressif d’une résistance & I’insuline qui peut étre accompagné d’une
diminution de la production de I’insuline (Gautier et al. 2019).

L’évolution rapide de cette pathologie est fortement reliée aux modifications de nos modes de
vie incluant notamment la sédentarité et changement des habitudes alimentaires (Whiting et al.
2011).

En effet les perturbations métaboliques et I’apparition de I’obésité et du DT2 sont associés a
des désordres alimentaires, d’une fagcon générale ce déséquilibre se fait par un régime riche en

lipides avec une forte proportion d’acides saturés (Lozano et al. 2016) et aussi par une
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augmentation de la consommation des glucides, principalement le saccharose et le fructose
(Malik et al. 2010).

La consommation de sucre a augmenté considérablement au cours des deux derniers siécles,
pour atteindre en moyenne 10-20 % des apports énergétiques totaux dans la plupart des pays
europeens, soit en moyenne 100 a 150 g de sucres totaux hors lactose, dont 50 a 75 g de fructose.
Par exemple en France, 20-30 % de la population adulte a une consommation journaliere de
fructose supérieure a 50 g/j (Tappy 2020). En Amérique du Nord, il est aussi consommé en
quantité importante sous forme de high fructose corn sirop (HFCS), préparé par hydrolyse
d’amidon de mais et conversion enzymatique du glucose en fructose. Le sirop de sucre obtenu
contient environ 55 a 70 % de fructose et est caractérisé par un pouvoir sucrant plus élevé que
le saccharose. Ce produit est maintenant largement utilisé dans les sodas, céréales de petit-
déjeuner et desserts industriels en Amérique du Nord mais son métabolisme differe nettement
de celui du glucose en raison de son extraction hépatique presque complete et de sa conversion
hépatique rapide en glucose, glycogéne, lactate et graisse (L€ 2008).

Les sucres consommeés sont en partie naturellement présents dans les aliments de base tels les
fruits et Iégumes et les produits laitiers. Cependant, une portion de la consommation journaliére
est sous forme de sucres dits « libres » ou « ajoutés » dans les boissons sucrees, les biscuits,
chocolats et autres snacks sucrés, etc. Il existe actuellement une forte suspicion qu’un apport
alimentaire excessif en sucres « libres » puisse conduire au développement de maladies
métaboliques. Il est propose que leur composante « fructose » soit principalement responsable
des effets déelétéres de cette classe de sucres (Bray 2012, 2013).

La recherche a montré que la consommation excessive de fructose peut avoir un impact négatif
sur la santé métabolique et augmenter le risque de développer un DT2. Le fructose est
métabolisé différemment par I'organisme par rapport au glucose, qui est un autre type de sucre.
Lorsque nous consommons du fructose en exces, il est principalement métabolisé dans le foie,
ce qui peut entrainer une augmentation de la production de graisses et une résistance a I'insuline,
un facteur clé dans le développement du DT2 (Stanhope 2016).

Cependant, les données d'expérimentations animales et d'études humaines impliquent des
sucres ajoutés (par exemple, le saccharose et le sirop de mais a haute teneur en fructose) dans
le développement du diabete sucré et des troubles métaboliques associés qui augmentent le
risque cardiovasculaire (CV). Le fructose ajouté en particulier (par exemple, en tant que
constituant du saccharose ajouté ou en tant que composant principal des édulcorants a haute
teneur en fructose) peut poser le plus grand probléme pour le diabéte incident, les anomalies

métaboliques liées au diabéte et le risque CV. A l'inverse, les aliments entiers qui contiennent
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du fructose (exemple fruits et Iégumes) ne posent aucun probleme pour la santé et protégent
probablement contre le diabete et les effets indésirables sur le risque CV. Plusieurs directives
diététigues recommandent de maniére appropriée de consommer des aliments entiers plutdt que
des aliments contenant des sucres ajoutés, mais certaines (par exemple, les recommandations
de I'American Diabetes Association) ne recommandent pas de limiter les sucres ajoutés
contenant du fructose a un niveau spécifique. D’autres directives (telles que celles de I'Institute
of Medicine) autorisent jusqu'a 25% des calories sous forme de sucres ajoutés contenant du
fructose. La consommation de fructose ajouté a des niveaux aussi élevés aggraverait sans aucun
doute les taux de diabete et ses complications. Il n'y a pas besoin de fructose ajouté ou de sucres
ajoutés dans l'alimentation ; il a été démontré que la réduction de I'apport a 5% des calories
totales (le niveau maintenant suggéré par I'Organisation mondiale de la santé) améliorent la
tolérance au glucose chez I'homme et diminue la prévalence du diabete et des troubles
métaboliques qui le précédent et I'accompagnent souvent. La réduction de la consommation de
sucres ajoutés pourrait se traduire par une réduction de la morbidité et de la mortalité prématurée

liées au diabéte pour les populations (Lucan 2015).

3.5.1 Fructoseet altérations métaboliques
Alors qu'il était pratiquement absent de notre alimentation il y a quelques centaines d'années,

le fructose est maintenant devenu un constituant majeur de notre alimentation moderne. Nos
principales sources de fructose sont le saccharose de la betterave ou de la canne a sucre, le sirop
de mais a haute teneur en fructose (utilisé par les industries pour préparer les boissons), les
fruits et le miel. Le fructose a la méme formule chimique que le glucose (CsH120¢), appelé
également sucrose. Le fructose était initialement considéré comme recommandé pour les
patients diabétiques en raison de son faible indice glycémique. Cependant, une consommation
chroniquement élevée de fructose chez les rongeurs entraine une résistance hépatique et extra
hépatique a lI'insuline, I'obésité, le DT2 et ’'HTA (Tappy and Lé 2010).

Chez le rongeur, de nombreuses études ont démontré qu’une alimentation riche en fructose ou
en saccharose entraine, en I’espace de quelques semaines, le développement d’une obésité,
d’une dyslipidémie, d’une résistance a I’insuline ou d’un diabéte sucré, voire parfois d’une
hypertension (Schwarz et al. 1992; Lé 2008).

Malgré ces effets potentiellement bénéfiques, il est rapidement apparu que I’adjonction du
fructose dans I’alimentation, chez I’animal ou chez I’homme, s’accompagne de modifications

métaboliques inquiétantes (T ableau 8).
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Tableau 8:Effets chroniques d’une alimentation riche en fructose chez les rongeurs et chez

I’homme (L& 2008).

M odifications métaboliques Rongeurs Homme
Prise de poids et de masse grasse + Non démontré
Stimulation de la lipogenése de novo hépatique + +
Augmentation des VLDL-TG plasmatiques + +
Résistance hépatique a* I’insuline + +
Resistance musculaire a I’insuline + Non démontré
Dépot de lipides intrahépatique + +
Dép6t de lipides intramusculaires + Non démontré
Hypertension artérielle + +

352 Méabolismesdu fructose
Le glucose et le fructose absorbés dans I’entérocyte sont tous deux libérés dans un premier

temps dans la circulation porte-hépatique. Le métabolisme du glucose est étroitement sous
contr6le de I’insuline et des hormones de la contre-régulation a I’hypoglycémie : glucagon,
glucocorticoides, adrénaline. Environ 15-25 % du glucose ingéré est capté par le foie, ou il est
principalement stocké sous forme de glycogene ; les 75-85 % de glucose échappant a
I’extraction hépatique gagnent la circulation systémique pour étre oxydés dans les organes et
tissus de I’organisme, ou étre stockés sous forme de glycogene dans le muscle.

Le métabolisme du fructose différe de celui du glucose au niveau des étapes initiales de son
métabolisme, ou fructolyse (Figure 8). La premiere étape est contrdlée par I’enzyme
ketohexokinase C, ou fructokinase, et aboutit a la formation de fructose-1-phosphate ; la
deuxiéme étape, catalysée par I’aldolase B, consiste en une scission du fructose-1-phosphate en
trioses-phosphate (glyceraldehyde, ultérieurement transformé en glyceraldehyde-phosphate par
une triokinase, et dihydroxyacetone-phosphate). La fructokinase et I’aldolase B sont présentes
dans les entérocytes de I’intestin gréle, dans les hépatocytes, et dans les cellules du tube
contourné proximal des reins. Elles échappent au contrdle opéré par I’insuline sur la glycolyse,
ainsi gqu’au rétrocontrdle négatif exercé par I’ATP et le citrate sur I’enzyme glycolytique
phosphofructokinase. 1l en découle que la totalité du fructose qui parvient dans ces cellules «
fructolytiques » est immédiatement converti en trioses-phosphate, qui sont ensuite transformés
en pyruvate et lactate, glucose et glycogene, ou encore en acides gras et triglycérides (Mayes
1993; Lé and Tappy 2006; Tappy and Lé 2010).
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Figure 8: Résumé du métabolisme du fructose et des sites susceptibles d’étre affectés par des
déficiences (Halimi et al. 2010a)

28



Etat actuel du sujet

3.6 Stressoxydant

3.6.1 Définition
Le stress oxydant correspond a un déséquilibre entre la génération d’especes oxygenees activées

(EOA) et les défenses antioxydantes de I’organisme, en faveur des premiéres. Notre mode de
vie (tabagisme, alcoolisme, obésité, exercice physique intense), mais aussi Nnos mauvaises
habitudes alimentaires, augmentent de facon anormale la production des EOA dans notre
organisme. A long terme, ceci peut contribuer a I’apparition de diverses pathologies liées au

vieillissement comme les cancers ou les MCV (Haleng et al. 2007).

Ce déséquilibre endommage des biomolécules et des cellules importantes, avec un impact
potentiel sur I'ensemble de I'organisme (Durackova 2010). Les EOA sont des produits d'un
métabolisme cellulaire normal et jouent un réle vital dans la stimulation des voies de
signalisation dans les cellules végétales et animales en réponse aux changements des conditions
environnementales intra- et extracellulaires (Jabs 1999). La plupart des EOA sont généres dans
les cellules par la chaine respiratoire mitochondriale (Poyton et al. 2009). Au cours des réactions
métaboliques endogénes, les cellules aérobies produisent des EOA tels que I'anion superoxyde
(02), le peroxyde d’hydrogene (H203), le radical hydroxyle (OHe) et les peroxydes organiques
comme produits normaux de la réduction biologique de I'oxygéne moléculaire (Fridovich
1988).

Dans un souci de prévention, il conviendra donc de disposer d’outils performants permettant
d’évaluer correctement le statut de stress oxydant chez un individu afin d’apporter les
corrections nécessaires pour optimaliser nos défenses antioxydantes et diminuer les dommages
oxydatifs induits par les EOA au niveau de I’ADN, des protéines et des lipides (Haleng et al.
2007) (Figure9).

3.6.2 Stressoxydatif et diabéete
De nombreuses évidences suggerent que le diabéte sucré s’accompagne d’un stress oxydant.

Celui-ci est la consequence de concentrations anormalement élevées de glucose dans les
milieux extra et intracellulaires. Plusieurs mécanismes ont été évoqués mettant en jeu I’auto-
oxydation du glucose, la voie des polyols, la glycation des protéines et la formation de produits
de glycation avancée (AGE). Cette production anormale de radicaux libres est a I’origine de
nombreux effets au niveau cellulaire. Ainsi, elle peut entrainer une modification de I’activité

des facteurs de transcription tels que NF-kB, Spl...
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Glutathion

Figure 9:Balance entre antioxydants et pro-oxydants (Reuter et al. 2010).

Le stress oxydant, qui s’accompagne d’une diminution du rapport NADPH, H*/NADP* dans
les cellules, est a I’origine d’une production diminuée du monoxyde d’azote, puisque ce
cofacteur réduit est indispensable a sa synthése a partir de L. arginine. Le métabolisme de NO
peut également étre altéré par une production anormale d’anions superoxydes, conséquence
d’une concentration de glucose intracellulaire elevée et réagit avec le monoxyde d’azote pour
former du peroxynitrite (ONOQO™) qui est un puissant agent oxydant et toxique. Enfin, le stress
oxydant conduit, dans le diabéte, a une altération des macromolécules biologiques comme les
acides nucléiques, les protéines et les lipoprotéines. Ces derniéres, en particulier, sont plus
sensibles a I’oxydation. Les modifications de I’activité des facteurs de transcription, le
métabolisme altéré du monoxyde d’azote et I’oxydation accrue des lipoprotéines (LDL, HDL)

sont des facteurs qui contribuent aux complications vasculaires du diabétique.

La glycation des protéines et la formation des produits de glycation avancée des protéines sont
fortement impliquées dans les complications vasculaires mais également rénales, rétiniennes et
neurologiques du diabéte. En effet, le glucose, par voie non enzymatique, se lie aisément aux
groupements aminés des protéines. L’exemple le plus classique est celui de 1’hémoglobine
glyquée. Dans le cas des protéines a demi-vie longue, supérieure a plusieurs mois, il y a
formation de produits AGE qui sont a I’origine de nombreux effets déléteres, a la fois aux
niveaux cellulaire et moléculaire. Ainsi, stress oxydant et AGE sont trés impliqués dans les
complications du diabéte. De plus, ces deux processus ont des interrelations nombreuses et

complexes.
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On comprend que des recherches aient été entreprises depuis une dizaine d’années pour essayer
de retarder les effets delétéres du stress oxydant et des AGE dans le diabéte qu’il soit de type 1
et de type 2. Elles ont abouti a proposer des thérapeutiques complémentaires d’anti-oxydants et

anti-age. Celles-ci font actuellement I’objet de nombreuses investigations (Delattre et al. 2001).

D’autre part, le stress oxydant est de plus en plus suspecté d’étre a I’origine a la fois d’une
réduction de la sécrétion d’insuline par les cellules des Tlots de Langherans et d’une diminution
de I’action de I’hormone hypoglycémiante aggravant I’état d’insulinorésistance dans le DT2.
En effet, les radicaux libres sont indispensables pour certaines réactions biologiques,
notamment la transduction du signal de I’insuline, cependant, les radicaux libres peuvent étre

impliqués dans I’insulinorésistance.

L’insulinorésistance est une diminution de I’action de I’insuline a deux niveaux : la capture
cellulaire du glucose par le muscle et le tissu adipeux et I’inhibition de la production hépatique
du glucose (Bonnard et al. 2008). Il a été découvert qu’il existe des relations étroites entre
I'insulinorésistance, signe majeur du syndrome métabolique et le stress oxydant (Benaraba
2007).

Enfin, I’hyperglycémie, les dyslipidémies et les anomalies hémodynamiques sont a I’origine
d’une production accrue d’espéeces réactives de I’oxygene. Cela mene a un stress oxydant et
une diminution de la compliance vasculaire, ce qui peut conduire a des microangiopathies et
macro-angiopathies qui caractérisent le DT2, a savoir la rétinopathie et I’insuffisance coronaire.
Les concentrations plasmatiques de manganese sont plus élevés dans les populations
diabétiques de type 2. La transferrine transporte le fer mais aussi le manganese, il y a donc une
compétition entre les deux. Or, le fer sous forme libre est pro-oxydant, a I’inverse du
manganese. Le diabétique présente donc un équilibre fragile entre les forces oxydantes et
réductrices (Harani et al. 2014).

4  Phytothérapie du diabéte

La phytothérapie du diabete a été longtemps tres empirique, plusieurs plantes utilisées en
médecine traditionnelle contre le DT2 ne sont pas a retenir dans un traitement moderne. Les
études en laboratoire montrent souvent des extraits de plantes agissant sur I’hyperglycémie, ou
aussi agissant sur un diabéte provoqué chez I’animal par la streptozotocine ou I’alloxane. Des
études récentes ont permis de découvrir un certain nombre de plantes qui agissent des le tube

digestif sur I’absorption du sucre au niveau de la barriére intestinale.
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4.1 Action sur I’Alpha amylase

L’alpha-amylase est une enzyme qui catalyse la dégradation des hydrates de carbone au niveau
de I’intestin gréle. Cette dégradation permet I’absorption du glucose et fait augmenter la
glycemie. Les inhibiteurs de I’alpha-amylase diminuent la lyse des hydrates de carbone et
limitent I’augmentation de la glycémie postprandiale. Parmi un certain nombre de plantes
testées, les feuilles de Tamarindus indica donnent une inhibition supérieure a 90% du pommier,
le fruit du poirier, les feuilles de la myrtille sont inhibiteurs a“ plus de 75%, I’extrait de fruit de
Morus rubra, le péricarpe et I’extrait de péricarpe de Phaseolus vulgaris et les feuilles de
romarin sont inhibent I’alpha amylase entre 45 et 75 % (Goetz 2007).

Certaines plantes sont utilisées traditionnellement par des personnes atteintes de diabétes pour
leur effet supposeé sur le diabete, dans cette partie on va citer les plus connus.

4.2 Plantestraditionnelles
I’éphédra utilisée a cause de I’éphédrine qui serait apte a regénérer les ilots pancreatiques

atrophiés, et donc augmenter la sécrétion d’insuline, la cannelle de Ceylan, dont une étude a
montré que 6 g par jour diminue le taux de glucose, de triglycérides, de LDL cholestérol et le
cholestérol total chez les sujets atteints de diabéte de type 2 (Mang et al. 2006). L’écorce de la
racine de la pimprenelle épineuse (Poterium spinosum L) serait hypoglycémiante dans I’usage
traditionnel, aussi les épices comme le cumin, le carvi, la coriandre et le gingembre, le myrtille
(Vaccinium myrtillus L), contiennent des principes actifs qui agirait sur I’hyperglycémie, une
équipe canadienne a pu montrer que I’extrait de Vaccinium angustifolium (airelle a feuilles
étroites, bleuet sauvage) insuline-like et glitazone-like et protégerait de la toxicité d’un taux
élevé en sucre et qu’elle favorisait la prolifération de cellules béta-pancréatiques. Le galéga
connu comme galactagogue (Galega officinalis), source naturelle d’aminoguanidine, abaisse
fortement le taux de sucre dans le sang et augmente la production d’insuline des ilots de
Langherans di pancréas, elle active sur la lipogenése directement par apport nutritionnel présent
dans la plante comme le chrome et le galéga.

Le topinambour (Helianthus tuberosus), utilisé en Europe centrale (Hongrie, Roumanie) est
une des sources d’insuline (polysaccharides a chaine de 30 molécules a base de fructose),
I’index glycémique du topinambour est bas, elle réduit les chutes de glycémie en réduisant
I’hyper-insulinémie. L’eucalyptus a été testé chez les souris traitées a la streptozotocine
recevant 62,5 g/kg d’eucalyptus baisse I’hyperglycémie (Maiga 2014), de méme la Luzerne,
Medicago sativa, ajoutée a un regime alimentaire a raison de 62,5 g/kg réduit I’hyperglycémie
chez la souris diabétique par traitement a la streptozotocine. Un extrait aqueux de luzerne(l

mg/ml) stimule 1,8 fois le transport du 2-déoxy-glucose, 1,7 fois I’oxydation du glucose et 1,6
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fois I’incorporation du glucose sous forme de glycogéne dans le muscle abdominal de la souris
diabétique (Gray and Flatt 1997). Le fruit de Sureau (Sambucus nigra) est bien connu pour son
usage traditionnel dans le diabéte qui a été documenté, les feuilles de ronce (Rubus fruticosus),
les racine de bardane (Arctium lappa) en infusion sont considéré comme des antidiabétiques
(Annunziata et al. 2019), I’huile essentielle de la feuille de Myrte (Myrtus communis) a 50
mg/kg a diminué le taux de glucose dans le sang de 51% chez des lapins diabétiques (Akbar
2020), I’extrait de fenugrec (Trigonella foenum-graecum) n’a pas une action sur le taux
d’insuline sérique, mais augmente le transport du glucose dans des adipocytes 3T3-L1 avec
une action sur I’insuline, cet extrait inhibe I’absorption et la digestion intestinal des hydrates
(Baquer et al. 2011), les feuilles d’olivier ont un principe actif, I’oleurop€ine, inhibe
I’hyperglycémie chez les sujets diabétiques, utilisé sous forme d’extrait sec (Rezgani et al.
2018), Stevia rebaudiana édulcorant végétal, utilisé chez les sujets diabétiques.

Il existe aussi des plantes a polysaccharides hypoglycémiants, a effet immunomodulateur et
antidiabétiques, comme le ganoderme (Ganoderma lucidum) champignon couramment utilisé
dans la médecine chinoise, le ginseng (Panax ginseng), plante médicinale asiatique, dont les
spores contiennent des peptidoglycanes baies antidiabétique par ses polysaccharides et ses
ginsénosides (saponosides a génines triterpeniques tétracycliques), la Potentille et tormentille
contenant I’acide tormentique comme antidiabétique (Goetz 2007).

5 Diabéte expérimental

Comme pour le DT1, les rongeurs sont les animaux les plus utiliseés pour imiter le DT2 humain,
bien que d’autres animaux tels que les félins, les porcs et les primates aient également éte utilisés
comme modéles de DT2. A I'exception des avantages généraux de l'utilisation de rongeurs
comme modeles de maladie (par exemple, petite taille, facilement et économiquement
disponible, possibilité d'utiliser plusieurs animaux en méme temps), la catégorie des rongeurs
diabétiques comprend en particulier une variété de modeles qui peuvent développer
spontanément un DT2 similaire a celui de I’humain, basé soit sur un fond monogénique, soit

sur un fond polygénique.

Afin d’etudier I'étiologie de ce diabéte et en raison de la gravité de ses nombreuses repercussions
métaboliques et dégénératives, l'utilisation de modeles expérimentaux représente autant de
voies d'acces dans la compréhension de la genese et des complications de cette pathologie. Les
modeles animaux développent le diabete soit spontanément, soit en utilisant des techniques
chimiques, chirurgicales, génétiques ou autres, et décrivent de nombreuses caractéristiques

cliniques ou phénotypes apparentés de la maladie (CCPA, 2008).
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En raison de la variété de Il'impact genétique, des facteurs environnementaux et des
complications, le DT2 peut se manifester dans de multiples conditions cliniques et
physiopathologiques et les patients sont diversifiés de telle sorte que la maladie chez chaque
individu constitue finalement un phénomene physiopathologique unique. De méme, les
modeles animaux de DT2 ne peuvent représenter que quelques-uns des phénotypes qui
prévalent chez I'homme, mais dans chaque cas, dans les modeles, les facteurs génétiques et
environnementaux qui les prédisposent a la maladie peuvent étre contrélés. Cependant, I'obésité
étant le facteur environnemental majeur prédisposant au DT2 (bien que 2/3 des sujets obéses
ne deviennent pas diabétiques), la capacité d'un modéle animal a développer d’abord I'obésité,
pour finalement développer le diabete, est I'une des plus importants critéres de sélection d'un
modele couramment utilisé (Chatzigeorgiou et al. 2009).

Les données d'expérimentations animales et d'études humaines impliquent des sucres ajoutes
(par exemple, le saccharose et le sirop de mais a haute teneur en fructose) dans le
développement du DT2 et des troubles métaboliques associés. Le fructose ajouté en particulier
(par exemple, en tant que constituant du saccharose ajouté ou en tant que composant principal
des edulcorants a haute teneur en fructose) peut poser le plus grand probleme pour le diabéte
incident, les anomalies métaboliques liées au diabéte et le risque CV (DiNicolantonio et al.
2015).
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1 Etudephysicochimique des noyaux de datte

1.1 Variétédedattes utilisées
Les dattes utilisées pour notre travail de recherche sont de la variété « Deglet Nour », c’est la

plus répandue dans les palmeraies de la région sud d’Algérie (53%), provenant de Biskra,
achetées chez un marchand local.

Les dattes sont dénoyautées pour récupérer les noyaux, qui sont trompés dans I’eau du robinet
durant quelques heures, nettoyes minutieusement en enlevant toutes les impuretés restant autour
du noyau, puis séchés a température ambiante pendant une semaine, broyes finement au broyeur
électrique de laboratoire et tamisés afin d’obtenir une poudre de granulométrie tres fine (moins

de 2 mm) et conserves au réfrigérateur a 4 °C jusqu’a I’utilisation (Figure 10).

Figure 10:L es étapes de prépar ation de la poudre de noyaux de dattes

A : dattes « Deglet Nour » ; B : noyaux dedatte; C : poudre de noyaux de datte

1.2 Caractérisation morphologique des noyaux de dattes
La caractérisation est réalisee sur 10 noyaux de dattes préleves au hasard sur lesquels sont

déterminés :

1- Les dimensions des noyaux (longueur et largeur), a I’aide d’un pied a coulisse avec une
précision de 0,01cm.

2- Les poids de noyaux, a I’aide d’une balance analytique de précision de + 0,001g.
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1.3 Caractérisation physicochimique des noyaux de dattes
1.3.1 Méabolitesprimaires

1.3.1.1 Détermination delateneur en eau (NF V03-903)
La teneur en eau et en matiéres volatiles des ND est la perte de masse qu’elles subissent
lorsqu’elles sont soumises aux conditions expérimentales bien définies (Wolff 1968).
Le principe est basé sur la dessiccation du produit a une température voisine de 103 °C, dans
une étuve isotherme et a la pression atmosphérique jusqu’a une masse pratiquement constante :
- Sécher les capsules a I’étuve durant 15 mna 103+ 2 °C;
- Tarer les capsules apres refroidissement dans un dessiccateur ;
- Peser dans chaque capsule 1g d’échantillon préalablement broyé et les placer dans I’étuve
réglée a 103 + 2 °C pendant 3 heures ;
- Retirer les capsules de I’étuve, les placer dans le dessiccateur, les peser aprés refroidissement.
L’opération est répétée jusqu’a obtention d’un poids constant (en réduisant la durée de séchage
a 30 mn) pour éviter la caramélisation.
La teneur en eau est déterminée selon la formule suivante :

H% =100x (M1-M?2) /P

H % : Humidité ; M1 : Masse de la capsule + matiére fraiche avant séchage (g) ; M2 : Masse de la

capsule + matiére fraiche apres séchage (g) ; P : Masse de la prise d’essai ().

1.3.1.2 Détermination delateneur en cendres (NF V 05-113, 1972)
Les cendres totales sont les résidus de composés minéraux qui restent apres I’incinération d’un
échantillon contenant des substances organiques d’origine animale, végétale ou synthétique.
Mettre 2 g de poudre de ND dans une capsule en porcelaine, puis incinérés dans un four a
moufle a environ 550 = 5 °C pendant 8h jusqu’a obtention d’une couleur grise, claire ou
blanchatre.
Le taux de cendres est exprimé en pourcentage de la matiere seche.
MO % =100x (M1-M2)/P
MO % : Matiere organique ; M1 : Masse des capsules + prise d’essai (g) ; M2 : Masse des
capsules + cendres (g) ; P : Masse de la prise d’essai (g).
La teneur en cendres (Cd) est calculée comme suit :
Cd=100-MO %

1.3.1.3 Dosage detaux de cellulose
La détermination de la teneur en cellulose est réalisée par la méthode décrite par Henneberg et

Stohman (Le Gall et al. 2011).
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- Sécher la poudre de ND dans une étuve a 105 °C, peser 1 g (P1) au quel est ajoute 1,25%
d’acide sulfurique ajusté a 150 mL

- Ajouter 3 a 5 gouttes de n-octanol et bouillir 30 minutes.

- Aprés avoir vidangé I’acide sulfurique et laver 3 fois avec de I’eau distillée, ajouter 150
mL de KOH a 1,25%

- Ajouter 3 a 5 gouttes de n-octanol, laver 3 fois avec I’eau distillee, et laver 3 fois avec
I’acétone

- Déterminer le poids (P2), qui représente les fibres brutes et la teneur en cendre

- Incinérer jusqu’a obtention d’un poids constant (P3).

Le pourcentage est calculé par la formule suivante :
% fibres = (P2-P3/P1) *100

1.3.1.4 Détermination delateneur en sucrestotaux
Le dosage des sucres totaux est réalisé par la méthode du phénol sulfurique (Dubois et al. 1956),

en utilisant le phénol et I'acide sulfurique concentré. En présence de ces deux réactifs, les oses
donnent une couleur jaune-orange dont l'intensité est proportionnelle a la concentration des
glucides. Les résultats sont exprimeés par rapport a une gamme étalon de glucose a une densité
optique de 490 nm.

5g de poudre de ND sont bouillis pendant 20 mn dans 100 mL d’éthanol (60%), 1mL de phénol
a 5% sont ajoutés apres refroidissement et filtration, ensuite 5 mL d’acide sulfurique (H2SOs),
apres incubation dans un bain marie 5 mn a 100 °C, cet échantillon est gardé dans I’obscurité
pendant 30 mn ; I’absorbance mesurée a 490 nm, est rapportée sur une courbe d’étalonnage

relative aux sucres totaux.

1.3.1.5 Détermination delateneur en protéines (AOAC, 1987)
La teneur en protéines est déterminée par la méthode de Kjeldahl (Sweeney and Rexroad 1987),

qui consiste a détruire la matiere organique des ND par I’H2SO4 porté a ébullition avec un
catalyseur, en présence de sulfate d’ammonium (NH4)2SO4 puis de I’ammoniaque (NH4OH)
auquel la lessive de soude est ajoutée pour le fixer, puis entraine par la vapeur d’eau dans une
solution acide.

La réalisation se fait par trois étapes :

Minéralisation

A 1g de poudre de ND est ajouté 15 g de sulfate de potassium (K2SOa) et 1,2 g de sulfate de
cuivre et de sélénium dans un matras Kjeldahl, puis avec 25 mL d’H2SOa, le mélange est

chauffé jusqu’a coloration compléte en vert.
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N organique + HoSO4 —  (NH4)2SO4+ H20 +CO»

Alcalinisation et distillation
La solution est placée dans un ballon de distillation avec 80 mL d’hydroxyde de sodium
(NAOH) a 33% et 80 mL d’eau distillée (en goutte a goutte), a I’autre extrémité de I’appareil
est placé un bécher contenant 25 mL d’acide borique (HsBO4) a 4%. Ensuite le ballon est
chauffé pour la distillation de la solution de fagon a obtenir un minimum de 50 mL de distillat.

NHs*+OH - NHsz+ H20
Titrage
Au distillat est ajouté du H2SO4a 0,1 N, jusqu’au virage du jaune au rose, le pourcentage d’azote
est déterminé selon la formule suivante :

N% =00 =+=0,4+xv+1 /P

N : azote ; V: volume de H2SO4 du titrage ; P : prise d’essai en g
La concentration en protéines est déterminée selon I’équation :

% Protéines=% N * 6,25
6,25 : facteur de conversion des protéines végétales

1.3.1.6 Détermination delateneur en lipides (NF EN 1SO 734-1, 2000)
Les lipides sont insolubles dans I’eau et tres solubles dans les solvants organiques, tel I’éther

éthylique, I’hexane... La plupart des methodes de dosage des lipides exploitent ces propriétés
physiques pour extraire les lipides des plantes dans le but de mesurer leur concentration.
La détermination de la teneur en matieres grasses de I’échantillon a été réalisée par extraction
au soxhlet : 1g de poudre de ND est placé dans une cartouche d’extraction (cartouche de
Wattman) insérée dans I’ampoule d’extraction. Un ballon a fond rond préalablement pesé (P1)
est rempli au 2/3 avec de I’hexane. Ce ballon est racolé au reste du systéeme refrigérant pendant
6 heures ou la matiére grasse est extraite. Le solvant est récupéré par évaporation, le ballon
contenant la matiére grasse est mis a I’étuve a 130 °C pendant 30 minutes pour le séchage,
ensuite il est refroidi au dessiccateur et pese pour obtenir le poids (P2).
% MG =P2-P1x100/P

MG : matiere grasse ; P2 : poids du ballon + masse de la matiere grasse (g) sec ; P1 : poids du ballon
vide (g) ; PE : poids de I’échantillon (g).

1.3.1.7 Determination de I’acidite titrable (NF V 05-101, 1974)
L’acidité titrable correspond a la somme des acides minéraux et organiques. Dans un bécher
muni d’un agitateur, 1 mg de poudre de ND est introduit avec 10 mL d’eau distillée, puis la
solution de NaOH (0,1 N) est versée. A pH 8,1 les fonctions acides sont neutralisées. Lorsque

le pH-metre indique cette valeur, le volume de NaOH (0,1 N) verseé est noté.
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La quantité d’acide citrique est déterminée selon la formule suivante :

V 0,6

1 xP

M = masse d’acide citrique (g), Vb = volume de soude versé, P= masse de la prise d’essai (g)

1.3.2 Métabolites secondaires
Afin de determiner quelques composés des metabolites secondaires, un EADN est préparé :

Dans un bécher, une décoction de 50 g de poudre de ND avec 500 mL d’eau distillée sont portes
a frémissement pendant 10 mn. Apreés refroidissement, le mélange est filtré deux fois dans du
papier Wattman, et gardé a 4°C jusqu’a utilisation (Hasan and Mohieldein 2016).

1.3.2.1 Dosages de polyphénolstotaux (TPC)
La teneur en polyphénols totaux de ’EAND est déterminée par spectrophotométrie avec le

réactif de Folin-Ciocalteu (Singleton and Rossi 1965; Connan et al. 2004).

Un volume de 200 pL d’EAND est mis dans des tubes a essais, le mélange (1mL de solution
de Folin-Ciocalteu diluée 10 fois et 0,8 mL de carbonate de sodium (Na2COsz a 7,5%)) est
rajouté. Le melange est homogénéisé et laissé reposer pendant 30 mn a tempeérature ambiante a
I’obscurité, la couleur jaune du réactif vire au bleu, I’absorbance est mesurée a 765 nm.

Une courbe d'étalonnage est tracée dans les mémes conditions avec de l'acide gallique a
différentes concentrations (0-1 mg. mL™). Les résultats sont exprimés en milligramme (mg)

équivalent d'acide gallique par gramme (g) du poids de la matiére séche (mg EAG. g* MS).

1.3.2.2 Dosage destannins condensés
La guantité en tannins condensés présente dans I’EAND est déterminée par spectrophotométrie

selon le protocole de (Sun et al. 1998). Il convient d'indiquer que les tanins ont la propriété de
se transformer en anthocyanidols de couleur rouge par réaction avec la vanilline le produit
obtenu réagit avec les flavan-3-ols libres. L'intensité de la couleur des unités terminales des pro
anthocyanidines est proportionnelle aux niveaux de flavanols présents dans le milieu résultant,

qui présente un maximum d’'absorption a la longueur d’'onde de 500 nm (Julkunen-Tiitto 1985).

Un volume de 0,5 mL de I’TEAND est ajouté & 3 mL d’une solution de vanilline/méthanol (4%,
m/v) et puis homogenéisé. Ensuite, 1,5 mL d’HCI concentré est additionné (v/v) ; apres
homogénéisation, laisser agir 15 min a température ambiante. Les tests sont realisés en trois
fois, et I’absorbance a 550 nm est determinée contre un blanc.

Différentes concentrations, entre 0 et 1 mg. mL™, ont été préparées a partir d’une solution mére
de catéchine ; ces concentrations serviront pour tracer la courbe d'étalonnage.

Les résultats sont exprimes en milligramme (mg) équivalent de catéchine par gramme (g) du

poids de la matiére séche (EC. g*) a partir de la courbe d’étalonnage.
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1.3.2.3 Dosage des flavonoides totaux (TFC)
La teneur totale en flavonoides a été effectué selon la méthode de (Zhishen et al. 1999; Kim et

al. 2003).

Dans un tube a essai, 400 pL d’EAND sont melangés avec 120 L de nitrite de sodium (NaNO)
a 5%. Aprés 5 min a température ambiante, sont rajoutés 120 pL de chlorure d’aluminium
(AICI3) a 10%, suivi de I’addition aprés 6 min de 800 uL d’hydroxyde de sodium (NaOH) 1M.
Le mélange est immédiatement bien homogénéisé, et I’absorbance est déterminée a 430 nm
contre le blanc.

Les TFC ont été déduites de la courbe d'étalonnage qui a été établie en paralléle dans les mémes
conditions opératoires en utilisant la quercétine comme standard (0-1 mg. mL™). Les résultats
sont exprimés en milligramme (mg) équivalent de quercétine par gramme (g) du poids de la
matiére séche (mg EQ. g™ de MS).

2 Evaluation de I’activité antioxydante de ’/EAND

Les composés ayant une activité antioxydante ont souvent d’autres propriétés biologiques utiles
liées a leur capacité a piéger les radicaux libres comme antimicrobiens (Konaté et al. 2012),
anti-inflammatoires (Ghiringhelli et al. 2012), hypoglycémiants et antihypertensives (Alu'datt
et al. 2012).

Pour cela, deux méthodes ont été choisies pour évaluer le comportement de 'EAND en
présence de radicaux libres, et donc leur capacité a les piéger.

21 Testau 2,2’-diphényl-1-picrylhydrazyle (DPPH)
La mesure de I’activité antiradicalaire réalisée sur ’EAND a été effectuée par le test au

2,2’diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) selon la méthode décrite par (Sanchez-Moreno et al.
1998). Le DPPH est un radical relativement stable (Figure 11).

BT Antioxidani—H Antiexidant i
b o WO, .\-‘._ j % 5:{;' OyN._ NG,
M [ = | "R .
iy "; _:..f:' N,
OFPH Radical {Blue) OPPH-H [Pale Yellow Color)
Mase = 517 A | b = BT nm

Figure 11:Mécanisme réactionnel du radical DPPH en présence d’un antioxydant
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La méthode est basée sur le piégeage des radicaux libres, ’EAND a été testé a différentes
concentrations (0,25 - 2 mg. mL™) puis ont été ajoutés a 1,95 mL de la solution de DPPH (0,025
g. L) tout juste préparée.

Par ailleurs, un controle negatif a été preparé en mélangeant 50 puL de meéthanol avec 1,95 mL
de la solution de DPPH. Aprés 30 min d’incubation a l'obscurité, I'absorbance a 517 nm a été
mesurée par rapport a un blanc contenant la solution de DPPH ; il a été préparé pour chaque
concentration.

L'activité antioxydante a été évaluée en 3 fois par la méethode de balayage radicalaire du DPPH ;

il a ensuite été calculé comme suit :

A -A
A

%(AA)=[="| 1 (Ao= controle, Ar=extrait)

Les valeurs des concentrations inhibitrices nécessaires au piegeage du DPPH et de la réduction
molaire de 50 % du radical libre DPPH (IC 50) ont ensuite été calculées graphiquement a I'aide
de régressions exponentielles des graphes tracés qui représentent les pourcentages d'inhibitions
en fonction des différentes concentrations des échantillons testés. A noter que plus la valeur
IC50 est basse, plus I'activité de I'extrait testé est importante (Adamu et al. 2014).

Pour chaque concentration trois essais ont été réalisé. Cette activité a ensuite été comparée a
celle d'un antioxydant de référence, le 2,6-di-ter-butyl-4-méthylphénol (BHT).

2.2 Test deréduction du fer (Ferricion Reducing Antioxidant Power (FRAP)
L’ion ferreux (Fe™), le réactif trispyridyltriazine (TPTZ) agit comme un ligand chromogéne

+++

qui forme un complexe avec I'ion ferrique, (Fe*™) - TPTZ est réduit par transfert d'électrons en
un complexe ferreux (Fe*™) - TPTZ qui donne une couleur bleue intense, lisible par colorimétrie
a 593 nm (Benzie and Strain 1996; Wen et al. 2017). Le pouvoir réducteur du fer est déterminé
selon la méthode préconisee par (Karagozler et al., 2008), ’/EAND est testé a différentes
concentrations (de 0,25 a 2 mg. mL™%).

A 1 mL d’extrait de ND, 2,5 mL de solution tampon phosphate (0,2M, pH=6,6) et 2,5 mL de
solution de ferricyanure de potassium (KsFe (CN)e) a 1% sont ajoutés. Une incubation a 50°C
pendant 20 min suivie d’un refroidissement est effectuée. Aprés, 2,5 mL de I’acide
trichloracétique (10%) sont additionnés, les tubes sont centrifugés a 3000tours pendant 10 min.
A la fin, 2,5 mL du surnageant de chague concentration sont mélangés avec 2,5 mL d’eau
distillée et 0,5 ml de chlorure de fer (FeClI3, 6H20) a 0,1%. L’absorbance est mesurée a 700
nm. Cette activité a été comparée a celle d'un antioxydant de référence, le 2,6-di-ter-butyl-4-

méthylphénol (BHT).
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3 Evaluation de I’activité antibactérienne de ’EAND
Le principe de cette technique consiste a estimer I’activité antibactérienne de I’/EAND, en

mesurant les zones d’inhibition de croissance des germes autour de puits contenant I’extrait
(Balouiri et al. 2016). A partir des cultures de 24 heures de microorganismes test (bactéries) sur
leurs milieux appropriés (Tableau 9), des suspensions en bouillon nutritif stérile ont été
préparées. La densité optique de chaque suspension a été ajustée entre 0,08 et 0,1 a une longueur
d’onde 620 nm (turbidité équivalente a 0,5 McFarland).

Tableau 9:Germestest

Germestest Référence Milieux appropriés

Bactériesa Gram positif

Bacillus cereus ATCC11778 Muiller-Hinton
Staphylococcus aureus ATCC 25923 Chapman
Bactériesa Gram négatif

Escherichia coli ATCC 25922 Mac Conkey
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 Gélose cétrimide

A I’aide d’un emporte-piece, des puits de 6 mm de diameétre sont creusés sur des milieux Muller-
Hinton, préalablement ensemencés par écouvillonnage, avec les suspensions bactériennes selon
les recommandations CL SI, 2015. Un volume de 50 pL de I’extrait est déposé dans chaque
puit. Les boites sont étuvées a 37°C pendant 24 heures. Les diametres des zones d’inhibition
sont ensuite mesures. Toute zone d’inhibition de croissance autour des disques, méme de faible
diameétre, est considérée comme résultat positif.

Les résultats sont comparés a des antibiotiques de références : I’ampicilline et la gentamicine,

utilisés dans les mémes conditions.

4  Protocole expérimental

4.1 Préparation de I’extrait de noyaux de dattes (EADN) :
100 g de poudre de noyaux de dattes de la variété « Deglet Nour » sont additionnés a 1 litre

d’eau du robinet et portés a ébullition pendant 10 minutes. Une fois refroidi, la préparation est

filtrée et conservée a 4°C jusqu’a son administration aux rates (Hasan and Mohieldein 2016).

4.2 Animaux et régimes
L’étude est réalisée sur des rates Wistar, &gées de 8 semaines, provenant de I’institut Pasteur

d’Alger et d’un poids moyen de 85 + 5 g. Les animaux sont maintenus dans une animalerie ou
la temperature et I’hygrométrie sont maintenues constantes a 25+2°C et 60% respectivement et

une photopériode naturelle. Les animaux ont un acces libre a la nourriture et a I’eau. Les
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conseils genéraux pour I’utilisation et le traitement des animaux de laboratoire sont respectes
(Council of European Communities, 1987). Au départ, les rates sont réparties en deux groupes
et sont nourries de deux régimes différents :
- Le régime témoin (ou standard), sous forme de granules fourni par I’Office Nationale de
I’Aliment de Bétail (ONAB) dont la composition est citée dans le Tableau 10.
- Le régime standard enrichi en fructose a 60% (HFruD) a été administré durant quatre mois
pour I’induction du DT2 ( Szepesi 1973; Francini et al. 2010; Ros et al. 2013). Une fois le
diabete nutritionnel installé, tous les animaux (témoins et diabétiques) sont divisés de fagon
aléatoire en quatre lots de 6 rates chacun. Celles-ci sont accouplées, et la présence de
spermatozoides sur le frottis vaginal détermine le premier jour de la gestation durant lequel les
rates sont mises dans des cages individuelles :
> Lots de rates gestantes témoins recevant le régime standard et de I’eau de robinet (RT).
» Lots de rates gestantes témoins recevant le régime standard et 30mL/jour d’EAND (RTN).
» Lots de rates gestantes diabétiques recevant le régime HFruD et de I’eau de robinet (RD).
»  Lots de rates gestantes diabétiques recevant le régime HFruD et 30mL/jour d’EAND (RDN).
Une fois par semaine, les rates sont pesées et la glycémie est mesurée par un glucometre
Diagno-Check de la norme (1ISO 15197 : 2015) jusqu’a leur sacrifice.

Tableau 10:Composition du régimetémoin (en % pondéraux).

Constituantsen %

Proténestotales 19
Glucidestotaux 56
Lipidestotaux 8,50
Fibres 4
Humidité 7,50
Minéraux 4
Vitamines 1
Acidesgras:

AGS 27
AGMI 24
C18:2n-6 45
C18:3n-3 3
C20: 4n-6 1
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La composition de régime est déterminée au laboratoire des produits naturels du Département de Biologie, Faculté SNV/STU,
Université de Tlemcen. La composition en acides gras de régime est déterminée au laboratoire UPRES lipids, Faculté des
sciences Gabriel, Université de Bourgogne Dijon, France.

4.3 Sacrifice et préévement des échantillons sanguins et tissulaires
A la mise bas (JO) et & la fin de I’allaitement pour les rates meres, les animaux sont anesthésiés

apres 12h de jelne par une injection intrapéritonéale de chloral 10% (0,3 mL par 100g de poids
corporel) et sont sacrifiés.

Le sang est prélevé par ponction de I’aorte abdominale sur tubes & héparine et tubes secs. Les
échantillons préleveés sur tubes a héparine sont centrifugés a 3000 tr/min pendant 15 min & 4°C.
Le plasma est préleve pour le dosage des parametres du stress oxydant (taux du
malondialdéhyde : MDA, protéines carbonylées). Le culot est récupéré, lysé avec I’eau distillée
glacée et incubé pendant 15 min dans la glace. Les débris cellulaires sont éliminés par
centrifugation a 5000 tr/min pendant 5 min. Le lysat est ensuite récupéré afin de doser les
marqueurs antioxydants érythrocytaires.

Apres coagulation du sang prélevé sur tubes secs, et centrifugation 3000 tr/min pendant 15 min
a 4°C, le sérum est récupéré et est conservé avec une solution NaN3z a 0,2% et de Na; EDTA a
10%, a raison de 10 pl. mL, & -20°C en vue du dosage des différents paramétres biochimiques.
Le dosage du glucose se fait le jour méme du prélévement sur du sérum frais.

Les organes (foie, pancréas, rein, muscle, tissu adipeux) sont prélevés, lavés dans une solution
de NaCl 9%, puis peses. Une partie aliquote des différents organes est immédiatement broyée
dans le tampon PBS, pH 7,4. L’homogénat obtenu est utilisé pour la détermination des
differents parametres du statut oxydant/antioxydant. Les restes des organes sont conserves a

-20°C, en vue des dosages lipidiques.

4.4  Analysesbiochimiques

4.4.1 Dosagedelaglycémie
Le dosage de la glycémie est effectué par méthode enzymatique colorimétrique (Kit Spinreact).

Aprés oxydation enzymatique du glucose en présence de la glucose oxydase, le peroxyde
d’hydrogene formé, réagit avec le chloro-4-phenol et la 4- amino-antipyrine en présence de la
peroxydase pour former la quinonéimine, indicateur de couleur rouge. La lecture se fait a une

longueur d’onde de 505 nm.

4.4.2 Dosagedelacréatinine
La créatinine est déterminée par une méthode cinétique colorimétrique enzymatique (Kit

Spinreact). Le test de la créatinine repose sur la réaction de la créatinine en contact avec le
picrate de sodium, tel que décrit par Jaffé (Jacobs et al. 1991). La créatinine réagit avec le

picrate alcalin en formant un complexe rougeatre. L’intensité de la couleur formée est
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proportionnelle a la concentration de créatinine présente dans I’échantillon test.

4.4.3 Dosage de I’urée
L’urée sérique est dosée par méthode enzymatique, colorimétrique a I’aide d’un kit (Spinreact).

L’urée présente dans I’échantillon donne en présence de I'uréase et de nitroprussiate un

indophénol coloreé quantifiable par spectrophotométrie a une longueur d’onde de 580 nm.

4.4.4 Détermination de I’activité des transaminases sériques (Kit Spinreact)
L’alanine aminotransférase (ALAT), localisée essentiellement dans le foie, est une

transaminase connue sous le nom de glutamate pyruvate-transaminase (GTP), et catalyse le
transfert du groupe aminé de la L-alanine vers I’a-cétoglutarate pour donner de L-glutamate.
L’aspartate aminotransférase (ASAT) connue sous le nom de glutamate-oxalo-acétate
transaminase (GTO) est une transaminase qui catalyse le transfert du groupe aminé du L-
aspartate vers I’a-cétoglutarate pour donner le L-glutamate. La lecture se fait par

spectrophotométrie a une longueur d’onde de 340 nm.

445 Détermination des parametreslipidiquesau niveau des organes
» Déermination desteneursen cholestérol et triglycérides

Le cholestérol total (CT) et les triglycérides (TG) sont dosés par des méthodes enzymatiques
(Kit Spinreact), sur les organes (aprés broyage d’une partie aliquote dans du tampon phosphate/
EDTA, pH 7,2, ajout de lauryl sulfate de sodium (SDS 1%) [1/1, v/v], et centrifugation a 3000
t/min pendant 10min).

45 Détermination des parameétresdu stress oxydant

45.1 Dosagedu Malondialdéhyde (MDA)
Le MDA est I’un des dérivés de la peroxydation lipidique le plus souvent étudié lorsqu’on

recherche un stress oxydatif. La détermination des groupements oxydés, consiste a traiter a
chaud par I’acide thiobarbiturique (TBA), qui réagit avec les aldéhydes et forme un produit de
condensation chromogénique consistant en deux (2) molécules de TBA et une molécule de
MDA. L’absorption se fait a 532 nanometres.

Le taux de MDA plasmatique ou tissulaire est calculé par I’utilisation du coefficient
d’extinction du complexe MDA-TBA (€ = 1,56 x 105mol™.L.cm™) (Draper and Hadley 1990).

4.5.2 Dosage des proténes carbonylées
Les carbonyles liés aux protéines représentent un marqueur de l'oxydation globale des

protéines, car ils sont générés par plusieurs espéces réactives différentes de I'oxygéne dans le
sang, les tissus et les cellules (Levine et al. 1990).

Les protéines carbonylées, au niveau plasmatique et tissulaires, sont déterminées par la réaction
au 2,4-dinitrophénylhydrazine (DNPH), il y a formation de la dinitrophényl hydrazone coloreée,
la mesure de la densité optique a 350 et 375 nm permet de déterminer la concentration des
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groupements carbonylés selon un coefficient d’extinction (g = 21,5 mmol™ L.cm™).

4.5.3 Dosagedu glutathion réduit érythrocytaire (GSH)
Le dosage du glutathion réduit (GSH), est basé sur la réduction du réactif d’'Ellman (DTNB).

La réaction consiste a couper la molécule 5,5’ dithio bis Acide 2-nitrobenzoique (DTNB) par le
groupement thiol pour former une mole d’acide nitromercaptobenzoique par mole de glutathion
(Ellman 1959).

Le dosage est déterminé par colorimétrie, le TNB (acide thionitrobenzoique) présente une
absorbance a 412 nm avec un coefficient d’extinction (¢ = 13,6 mM=2.cm™).

4.5.4 Determination de I’activité dela super oxyde dismutase (SOD ; EC
1.15.1.1)
Ce dosage est réalisé par la méthode colorimétrique, il consiste a déterminer la capacité de

I’enzyme, SOD, a inhiber la réduction des anions superoxyde (Marklund 1985). L’activité de
la SOD permet de détecter les anions superoxydes, générés par I’action de la xanthine oxydase
et de I’hypoxanthine, en utilisant le nitroblue tetrazolium (NTB).

Une unité de SOD est définie comme étant la quantité nécessaire a I’inhibition de 50% de la

dismutation du radical superoxyde. La lecture se fait a une longueur d’onde 340 nm.

455 Détermination de I’activité de la catalase (CAT ; EC.1.11.1.6)
L’activité de la CAT est évaluée selon la méthode de Aebi ; 1974 (Aebi et al. 1976). La CAT

catalyse la destruction du peroxyde d’hydrogene en eau et en oxygeéne en fonction du temps.
Le milieu réactionnel contient le surnageant (lysat dilué au 1/500 ou homogénat d’organes), la
solution d’H»0., et le tampon phosphate. Apres incubation de 5 min, le réactif de coloration
titanium oxyde sulfate (TiOSOs) est ajouté. La lecture se fait a 240 nm.

Les concentrations du H.O restant sont déterminées a partir d’une gamme étalon de H20O, avec
le tampon phosphate et le réactif TiOSO4 de fagcon a obtenir dans le milieu réactionnel des
concentrations de 0,5 a 2 mmol. L. Le calcul d’une unité d’activité enzymaticue est :

A=log A1 -log A

A est la concentration de H2O2 de départ

A est la concentration de H20- aprés incubation (au bout de 5 min)

L’activité spécifique est exprimée en U. g* Hb ou en U/ min. mL™!

4.6 Analyse statistique
Les résultats sont présentés sous forme de moyenne + erreur standard. Aprés analyse de la

variance, la comparaison des moyennes est realisée par le test « t » de student pour les différents
groupes de rates.
*Effet diabete :

Diabétiques régime HFruD versus témoins régime témoin
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Diabetiques régime test (EAND) versus témoins régime test (EAND)

§ Effet régime :

Teémoins régime test (EAND) versus témoins régime témoin

Diabetiques régime test (EAND) versus diabétiques régime témoin

Cette analyse est réalisée grace a un logiciel SPSS, version 20. Les différences sont considérées

significatives a *, § p<0,05 et tres significatives a **, §§ p<0,01.
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1 Etudephytochimique

1.1 Caractérisation morphologique des noyaux de datte
Le ND de la variété « Deglet Nour » est de couleur marron clair, fusiforme avec un poids qui

varie de 0,9 a 1,6 g, une taille comprise entre 22 a 28 mm, et représente 10,16% = 3 du fruit.

1.2 Métabolitesprimaires
L’évaluation des taux en métabolites primaires montre que les ND présentent un faible taux

d’humidité, une teneur en cellulose éleveée, et des cendres a 0,84%. Les teneurs en sucres totaux
sont faibles, en revanche les lipides représentent environ 10,16% ce qui est intéressant. L’acide
citrique est de 5,25 +0,01 g/kg (Tableau 11).

Tableau 11:Composition desND dela variété « Deglet Nour » en métabolites primaires

Composition % deMS
Humidité 18+0,42
Matiére seche 82,48+3,54
Cendres 0,84+0,06
Cellulose 46,33+£32
Sucre totaux 2,58+0,04
Protéines 5,64+0,05
Lipides 10,16+0,08

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon.

1.3 Métabolites secondaires (Tableau 12) :

Les taux de TPC ont été déduit a partir de la courbe d’étalonnage obtenue par la réaction avec
le composé de Folin-Ciocalteu, par I’équation de régression suivante :
A =0,8318+[4 ]+ 0,3076, R?=0,8442
Les concentrations de TFC rencontrées dans I’EAND ont été déterminées au moyen de la
méthode spectrophotométrique utilisant du chlorure d'aluminium & partir de I’équation de
régression exprimée comme suit :
Abs = 0,4494 * [AQ] +0,0622, R? = 0,9829.

Les teneurs en tanins condensés ont été déterminées par la méthode de réaction a la vanilline.
L'équation standard utilisée pour les tanins est :
Abs = 0,2898 * [AC] +0,1614, R = 0,9184.
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Tableau 12:Composition de ’EAND de la variété « Deglet Nour » en polyphénols

Composants Taux

TPC?(mg EAG. gt MS) 87,62+0,07
TFC® (mg EQ. g MS) 100,28+0,48

Tanins® (mg EC. g*MS) | 51,90+0,12

Les valeurs représentent la moyenne de trois essais + écart type, 2équivalent d’acide gallique par gramme de matiére seche (mg
EAG g MS), b équivalent en quercétine (mg EQ g MS), ¢équivalent en catéchine (mg EC gt MS).

2 Activité antioxydante

2.1 Méthode DPPH
Les résultats de I’activité antioxydante de 'EAND par la méthode DPPH réalisés par

colorimétrie, montrent que I’activité est inférieure a celle du BHT (Figure 12). Toutes les
concentrations en EAND ainsi que celles du BHT ont montré une différence trés significative
avec p <0,01 ; le calcul de valeur de I’IC50 a partir de la courbe d’étalonnage de I’lEAND est
de 1,45+0,07 mg. mL? et celle du BHT est de 0,25+0,02 mg. mL™*, de méme une différence
trés significative (p <0,01) est notée. Les concentrations de I’'EAND ainsi que ceux du BHT
sont de 0,125 a 1 mg. mL™* (Figure 12-13, Tableau 13).

Il est remarqué que plus la concentration en EAND augmente, plus I’activité antioxydante est

élevée, I’activité est donc proportionnelle a la concentration de I’extrait de ND.

H extrait aqueux de ND BHT

densité optique

concentration (mg.mL)

Figure 12:effet de ’EAND « Deglet Nour » et BHT sur la DPPH

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les moyennes sont significatives : *p <0,05 ; hautement significativement différentes : **p<0,01.
BHT : Hydroxytoluéne Butylé
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Figure 13:Pourcentage d’inhibition de I’EAND « Deglet Nour » et BHT de la DPPH

Chaque valeur représente la moyenne * écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les moyennes sont significatives : *p<0,05 ; hautement significativement différentes : **p <0,01.
BHT : Hydroxytoluéne Butylé

Tableau 13:1C50 de I’EAND de la variété « Deglet Nour » et du BHT par la méthode
DPPH

IC50 (mg. mL™?)
Extrait aqueux de ND 1,45+0,07**

BHT 0,25+0,02

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les moyennes sont significatives : *p<0,05 ; hautement significativement différentes : **p<0,01 entre
I’'EAND et BHT.

BHT : Hydroxytoluéne Butylé

2.2 Méhode FRAP
Les résultats obtenus sur la capacité de ’EAND a reduire I’ion ferrique (Figure 14), par la

méthode FRAP, avec les mémes concentrations du test précédent, montrent une activité
intéressante, qui reste inférieure a celle du BHT, avec une différence significative de la majorité

des concentrations entre I’EAND et BHT avec p<0,05.
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Figure 14:Pouvoir réducteur de ’EAND de la variété « Deglet Nour » et BHT sur I’ion
ferrique
Chaque valeur représente la moyenne =+ écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les moyennes sont significatives : *p<0,05 ; hautement significativement différentes : ** p<0,01, entre

I’EAND et BHT.
BHT : Hydroxytoluéne Butylé

3 Activitéantibactérienne
Le test antibactérien de I’lEAND a été réalisé par la méthode de diffusion, avec des disques

imprégnés de 1 mg. mL™ d’extrait sur quatre souches bactériennes, deux a Gram positif (B.
cereus, S. aureus) et deux Gram a négatif (E. coli, P. aerugenosa) comparé a deux antibiotiques
de référence. Les diametres d’inhibition obtenus avec I’EAND et les antibiotiques sont
exprimés en millimétres (Tableau 14).

Tableau 14:Effet de ’TEAND de la variété « Deglet Nour » sur les bactéries Gram positif
et Gram négatif compar é a deux antibiotiques.

Bactéries Gram positif Bactéries Gram negatif

B. cereus  S.aureus E. coli P. aerugenosa
EAND (1Img.mLY) 08,4+0,50 07,6+1,15 - -
Ampicilline R 15,3+1,50™ | 18,5+1,65 R
Gentamicine 22,1+0,80" 22,7+1,20™ | 22,3+ 1,20 20,4+0,65

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les moyennes sont significatives : *p<0,05 ; hautement significativement différentes, **p<0,01, entre
I’EAND et antibiotiques de références.

L apparition de zone d’inhibition autour des disques contenant ’lEAND montre qu’il y a une

activité antibactérienne sur les deux souches a Gram positif, par contre chez les bactéries Gram
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négatif aucune zone n’est apparue, donc il n’y a eu aucun effet sur ces bacteéries, elles sont donc
résistantes a ’EAND.

La mesure du diametre d’inhibition montre une différence trés significative entre ’EAND et
les antibiotiques de référence (p<0,01) : entre B. cereus et la gentamicine, en ce qui concerne
I’ampicilline la souche est naturellement résistante, de méme pour S. aureus la différence est

tres significative entre cette souche et les deux antibiotiques de référence (p<0,01).

4  Protocole expérimental

4.1 Evolution du poidscorporel desrates et poids des organes (Figure 15-16, tableau
A3-A4 en annexes)
Avant la mise bas, le poids corporel des rates diabétiques présente une augmentation trés

significative par rapport aux rates témoins (RT, RTN) et rates diabétiques recevant I’/EAND.
La supplémentation en EAND a entrainé une réduction tres significative du poids des rates
diabétiques par rapport aux rates diabétiques nourries au régime standard enrichi en fructose.
Aucune différence du poids n’est notée entre les deux lots de rates témoins (RT et RTN).

De la mise bas jusqu’au sevrage, une augmentation significative du poids des rates des lots RD
est observée par rapport aux RT. De méme, les rates témoins et expérimentales recevant

I’EAND indiquent une diminution significative du poids par rapport aux rates du méme groupe.

Au sevrage, le poids des organes présente des différences entre les quatre lots de rates. En effet,
le poids du foie des rates diabétiques (RD et RDN) indique une augmentation tres significative
par rapport aux témoins (RT, RTN). L’administration de I’lEAND aux rates diabétiques entraine
une diminution significative du poids du foie comparée aux rates diabétiques nourries au régime
HFruD.

Une augmentation tres significative du poids du tissu adipeux est notée chez les rates
expérimentales comparées a leurs témoins respectifs. Le tissu adipeux des RDN diminue d'une
maniére significative par rapport aux RD.

Par ailleurs, une diminution du poids du muscle est observée chez les rates diabétiques par
rapport a leurs témoins respectifs. Concernant le pancréas et le rein, aucune différence n’est

observée entre les différents lots de rates.
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Figure 15:Poids desratestémoins et expérimentales

A : avant mise bas ; B : apres sevrage
Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 16: Poids des organes desrates témoins et expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apreés analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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4.2 Paramétresbiochimiques chez lesrates

4.2.1 Teneurssériquesen glucose (Figure 17, tableau A5 en annexe)
Les RD présentent une augmentation tres significative de la glycémie par rapport aux RT. La

supplémentation en EAND pendant la gestation et au cours de I’allaitement, induit une

diminution trés significative des teneurs sériques en glucose chez les RDN comparées aux RD.
Aucune différence de la glycémie n’est notée entre les groupes de rats RT et RTN.
4.2.2 Teneurssériquesen créatinine et urée (Figure 18, tableau A5 en annexe)
Au sevrage, les teneurs sériques en créatinine présentent une augmentation trés significative
et significative respectivement chez les rates diabétiques (RD) et les rates diabétiques recevant

I’EAND comparées a leurs témoins. Par ailleurs, une diminution significative de la créatinine

sérique est notée chez les RDN comparées aux RD.

Concernant les teneurs sériques en urée, une diminution tres significative est observée chez
les rates diabétiques nourries au régime HFruD par rapport a leurs témoins au régime standard
seulement. Une augmentation significative des taux en urée serique est trouvée chez les RDN

comparees aux RD.

Aucune différence n’est observée pour ces deux parametres entre les lots de rates témoins (RT
et RTN)

4.2.3 Activitésdestransaminases ALAT -ASAT (Figure 19, tableau A5 en
annexe)
Au sevrage, les activités des transaminases (ALAT, et ASAT) sont trés significativement

augmentées chez les rates diabétiques par rapport aux rates témoins. Cette augmentation est
significative dans le lot de rates diabétiques recevant ’EAND comparées aux rates témoins
(RTN). La supplémentation en EAND entraine aussi une diminution trés significative de
I’activité d’ALAT et significative pour I’ASAT chez les rates RDN comparées aux rates

diabétiques consommant le régime témoin avec fructose.

Aucune différence d’activité d’ASAT et d’ALAT n’est notée entre les rates témoins
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Figure 17: Teneurssériquesen glucose desratestémoins et expérimentales au sevrage
Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD ; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student

apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 18: Teneurs sériques en creéatinine et urée desratestémoins et expérimentales au
sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 19:Activitésdestransaminases ALAT et ASAT desratestémoins et
expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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4.3 Teneursen lipidesdesorganes

4.3.1 Teneursen cholestérol total desorganes (Figure 20, tableau A6 en annexe)
A J21, les rates diabétiques (RD) indiquent des teneurs en cholestérol du foie trés

significativement élevées, et significativement élevées au niveau du pancreas et du tissu
adipeux par rapport aux rates témoins du régime standard (ONAB). Les teneurs en cholestérol
hépatique, pancréatique et adipocytaire chez les rates diabétiques recevant ’EAND diminuent
significativement par rapport aux rates diabétiques nourries au régime HFruD. Aucune
différence des teneurs en cholestérol du rein et du muscle n’est observée entre les lots de rates
étudiées quel que soit le régime.
4.3.2 Teneursen triglycérides desorganes (Figure 20, tableau A6 en annexe)

A la fin de I’allaitement, les rates diabétiques montrent une augmentation tres significative des
teneurs en TG du foie, du pancreéas et du tissu adipeux, et significative au niveau du rein et du
muscle par rapport aux rates témoins nourries au régime standard. Cependant, les rates
diabétiques recevant I’lEAND présentent une diminution trés significative des teneurs tissulaires
en TG au niveau du foie, muscle et tissu adipeux, et significative au niveau du rein et pancréas

compareées aux rates diabétiques nourries au régime HFruD.

Les teneurs en TG de tous les organes étudiés ne varient pas entre les lots de rates témoins (RT
et RTN).

4.4 Parameétresdu statut oxydant-antioxydant

4.4.1 Teneursplasmatiques et tissulaires en Malondialdéhyde (MDA) (Figure
21, tableau A7-A8 en annexe).
A J21, les rates diabétiques présentent des teneurs en MDA plasmatiques et tissulaires (foie,

rein et muscle) trés significativement élevées comparées aux rates témoins du régime témoin.
Concernant les rates diabétiques recevant I’EAND, les teneurs plasmatiques en MDA
augmentent significativement par rapport aux rates témoins soumis au méme extrait (RTN).
Par ailleurs, une diminution tres significative du MDA plasmatique et hépatique est notée chez
les rates RDN par rapport aux rates diabétiques sous régime HFruD. Ces teneurs sont aussi
significativement diminuées au niveau du muscle et du pancréas chez les rates expérimentales
RDN comparées aux rates diabétiques.

Les teneurs en MDA plasmatiques et tissulaires ne varient pas entre les rates témoins quel que

soit le régime ou I’extrait administré.
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Figure 20: Teneurstissulaires en cholestérol total et triglycérides desrates témoins et
expérimentales au sevrage.

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 21:Teneurs plasmatiques et tissulaires en MDA chez les rates témoins et
expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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4.4.2 Teneursplasmatiques et tissulaires en proténes carbonylées (Figure 22,
tableau A7-A8 en annexe).
Au sevrage, les rates diabétiques, RD, indiquent une augmentation trés significative des

protéines carbonylées (PCAR) plasmatiques et tissulaires (foie et muscle) par rapport aux rates
témoins soumises au régime standard. Alors que, les PCAR plasmatiques et hépatiques
diminuent d’une maniere trés significative chez les rates RDN par rapport aux rates diabétiques
consommant le régime HFruD. De méme, une diminution significative est observée chez ces
rates (RDN) au niveau du rein et du muscle comparées aux rates diabétiques. A J21, aucune
variation des teneurs en PCAR du pancréas et du tissu adipeux n’est notée entre les différents
lots de rates, ainsi qu’entre les rates témoins quel que soit le régime.
4.4.3 Teneursérythrocytaires et tissulaires en glutathion réduit, GSH (figure

23, tableau A7-A8 en annexe)
A lafin de la lactation, les rates diabétiques présentent des teneurs en GSH érythrocytaires trés

significativement diminuées par rapport aux rates témoins nourries au régime témoin. Au
niveau tissulaire des RD (rein, muscle, pancréas et tissu adipeux), les teneurs en GSH sont
significativement diminuées par rapport aux rates ttmoins RT. La supplémentation des rates
diabétiques en EAND entraine une augmentation, d’une part trés significative des teneurs en
GSH érythrocytaires et adipocytaires, et d’autre part significative au niveau du rein, muscle et
pancréas, et cela par rapport aux rates diabétiques nourries au régime HFruD. Une augmentation
significative est aussi notée pour les teneurs en GSH du lysat chez les rates témoins recevant
I’EAND par rapport au RT. Aucune variation n’est observée pour les teneurs en GSH hépatique.
444 Activité éythrocytaire et tissulairedela SOD (Figure 24, tableau A7-A8

en annexe)
Au sevrage, I’activité de la SOD tissulaire (foie, rein, muscle et tissu adipeux) augmente

significativement chez les rates diabétiques comparées aux rates témoins nourries au régime
standard. Cependant, les rates diabétiques recevant I’EAND présentent une activité de cette
enzyme érythrocytaire significativement augmentée comparée aux rates témoins traitées aussi
(RTN). Une diminution de I’activité de SOD est également notée au niveau du muscle, ainsi
gu’une augmentation significative au niveau adipocytaire chez les rates RDN par rapport aux

rates diabétiques (RD). Aucune variation n’est notée au niveau du pancreas.
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Figure 22: Teneursplasmatiques et tissulaires en protéines carbonylées chez lesrates
témoins et expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 23: Teneursérythrocytaires et tissulaires en glutathion réduit (GSH) chez les
ratestémoins et expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apreés analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Figure 24: Activités érythrocytaires et tissulaires en SOD desratestémoins et
expérimentales au sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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445 Activité érythrocytaire dela catalase (Figure 25, tableau A6-A7 en
annexe)
A J21, I’activiteé de la catalase érythrocytaire est diminuée tres significativement chez les rates

diabétiques par rapport aux rates témoins nourries au régime standard ; I’activité de la catalase
érythrocytaire est augmentée trés significativement chez les rates diabétiques recevant ’TEAND
par rapport aux rates diabétiques nourries au régime HFruD, et ne varie pas entre les rates
témoins quel que soit le régime.
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Figure 25:Activité érythrocytaire de la catalase desrates témoins et expérimentales au
sevrage

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Le but de ce travail est de mettre en évidence les effets de ’EAND de la variété « Deglet Nour
» sur le métabolisme et sur le stress oxydatif au cours du DT2 chez les rates Wistar gestantes et

allaitantes.

La phytothérapie est utilisée depuis toujours dans le secteur de la médecine traditionnelle
notamment pour I’activité hypoglycémiante des plantes di a leur composition en métabolites
secondaires (Achi et al. 2017). Le DT2 représente la majorité de cas de diabétes (Egan and
Dunne 2020).

La composition physicochimique d’une plante varie selon I’espéce, et au sein d’une méme
espece dépend d’autres facteurs, tel les conditions de culture, la qualité du sol, le climat

I’irrigation et les traitements phytosanitaires (Surendra et al. 2018).

Lateneur en eau est un critere de qualité utilisé essentiellement pour estimer le degré d’humidité
d’un aliment, et renseigne sur la stabilité du produit contre les risques d’altérations durant la
conservation. L’étude phytochimique portée sur les ND a révélé que la teneur en eau est faible,
d’une valeur de 18% + 0,42, avec une différence chez la méme espéce en Tunisie représentant
23,5510,22 (Metoui et al. 2019). En Tunisie, Besbes et al. (2004) ont trouvé un taux d’humidité
de ND « Deglet Nour » de 9,4 %, cela peut étre attribué aux facteurs et conditions de culture.
En revanche, une grande différence est remarquée avec la variété « Mech Degla » dont le taux
d’humidité est de 7,87% + 0,03, cette teneur en eau pourrait atteindre sa valeur la plus élevée
dans d'autres variétés. En effet, selon Metoui et al. (2019), la teneur en eau varie entre 17,18 %
pour la variété Rochdi et 29,47 % variété Lemsi.

Par ailleurs, les ND renferment une forte teneur en matiere séche (82,48+3,54%), ces résultats
correspondent a la quantité trouvée chez la méme variété en Tunisie 90,60+0,18% (Besbes et
al. 2004), et une petite quantité en cendre (0,84+0,06 %), ce qui est en accord avec les travaux

meneés par Besbes et al. (2004).

Quant a la cellulose qui représente les fibres insolubles naturelles, et dont les bienfaits potentiels
sur le cancer et la prévention du DT2 sont reconnues, un pourcentage de 46,33+32 a été trouvé
dans les ND, une grande différence avec les travaux menés par Metoui et al. (2019), dont les
taux retrouvés sont de 78,4+0,27%. Quant a d’autres variétés : Soughi, Monaif, Soulag,
Soukari, Barhi, Khalas, Rozaiz, la quantité en fibres trouvée est inférieure aux ND testés,
21,01 ;18,82; 19,17 ; 20,88 ; 22,60 ; 17,07 ; 23,46% respectivement (Juhaimi et al. 2012).

Par ailleurs, des études ont montré que les ND contiennent plus de fibres alimentaires que les

ceréales (Brouk and Fishman 2016), il s’agit de fibres alimentaires fonctionnelles, comme la
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lignine, la pectine et les composants de I’hémicellulose. Une autre étude a montré que la teneur
en fibres est plus élevée dans les ND que dans le mais jaune et I’orge (Attia et al. 2021).
Concernant les sucres totaux, nos résultats indiquent que les ND ont une faible teneur de
2,58+0,04 %, ceci est en accord avec ceux de Bentrad et al. (2017) qui ont trouvé, pour la méme
variété Algérienne, 2,67 £ 0,34%, ainsi que 2,68+0,02% par Metoui et al. (2019) en Tunisie.
La variété « Mech Degla», présente une teneur de 3,94+0,33% (Lecheb 2010), et
respectivement de 2,72 = 0,46 et 3,12 £ 0,69% dans les ND de Takerbucht et Bent Kbala
(Bentrad et al. 2017). Ces résultats montrent qu’il n’y a pas de grandes différences de
composition en sucres totaux des ND entre les variétés de dattes. De plus, il a été montré que
la plus grande quantité en sucres solubles contenus dans les ND sont le glucose et le fructose
suivi de galactose et saccharose (Juhaimi et al. 2012).

Les proteines representent 5,64+0,05% ce qui correspond aux autres teneurs trouvees chez les
ND de la méme variété : 5,51+0,01%, 5,33+ 0,61% et 5,51+0,01% (Besbes et al. 2004; Lecheb
2010; Metoui et al. 2019). Il n’y a pas non plus une grande différence avec d’autres variétés
comme Lemsi, Amari, Hammouri, Rochdi dont les valeurs sont respectivement de 5,44+02,
6,48+0,22, 6,82+0,03 et 6,13+0,05 (Metoui et al. 2019). Il a été démontreé que les principaux
acides aminés trouvés dans les ND sont : I’acide glutamique, la phénylalanine, la leucine,
I’acide aspartique, I’alanine et la tyrosine, leur taux varie selon la variété, et le stade de
maturation (Sadiq et al. 2013). 1l est & noter que les acides aminés peuvent se lier aux anticorps
pour produire des lymphocytes T, éliminer les composés toxiques dans le foie et réduire les

niveaux de créatinine dans I’organisme (Khalid et al. 2017).

Pour les lipides, 10,16+0,08 % sont présents dans les ND ; 7,4+0,05 (Metoui et al. 2019).

En revanche, les valeurs en matieres grasses trouvées chez d’autres variétés (Soughi,
Monaif, Soulag, Soukari, Barhi...) Sont beaucoup plus basses, elles varient entre 1,26 et 1,03%
(Juhaimi et al. 2012). Par ailleurs, I’huile de ND est riche en vitamines qui peuvent
considérablement favoriser la croissance des cheveux (Walke and Daud 2018), générer de
I’énergie et restaurer la fonction cellulaire et la croissance de la riboflavine (Al-Farsi et al.
2011). Cette huile serait composée en a-tocopherol élevé, suivi de I’acétate a-tocophéryl, du y-

tocophérol et, enfin en vitamine K1 (Habib and Ibrahim 2011).

Les résultats obtenus montrent que les ND ont une faible teneur en acide citrique qui est de 5,25

+ 0,01 g /kg, ceci est en accord avec les résultats trouves par Bentrad et al. (2017).

La mise en évidence des métabolites secondaires d’une plante permet de comprendre ses
activités pharmacologiques. En effet, la recherche de nouveaux composes chimiques bioactifs
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a suscité un grand intérét, soit dans le développement de médicaments, soit dans I’industrie
alimentaire. L’extraction et la purification de biomolécules a partir de sources naturelles sont
devenues d’actualité, certains de ces composés sont utilisés par I’industrie pharmaceutique et

alimentaire comme additifs naturels et aliments fonctionnels.

Actuellement, il n’existe aucune méthode permettant de doser d’une maniére satisfaisante tous
les composés phénoliques présents dans un extrait végetal brut. Néanmoins, une estimation
rapide de la teneur en phénols totaux peut étre obtenue par le réactif de Folin-Ciocalteu
(Singleton and Rossi 1965; Reihani and Azhar 2012). Le caractére réducteur de ces composes
et leur possibilité de se complexer avec les métaux lourds conduit a la formation d’une solution
colorée en bleu que I’on peut doser a 765 nm. Nos résultats indiquent que les teneurs de TPC
de ’EAND sont de 100,28+0,48 mg EAG. g MS ; d’autres travaux, réalisés sur I’extrait
éthanol-eau (v/v) chez différentes varietés Algeriennes, ont trouvé des quantités plus élevées
variant entre 265,23 a 400,57 mg de EAG.g*! d’extrait de ND, et qui étaient beaucoup plus
élevées que les quantités en TPC contenues dans la chair de dattes des mémes cultivars et dont
les valeurs varient entre 265,23 & 400,57 mg de EAG.g™t MS d’extrait de dattes (Djaoudene et
al. 2021). Aussi, la composition en TFC dans I’extrait méthanolique et eau-méthanol de ND est
plus élevée par rapport & ’EAND d’une valeur de 189,34+0,15 et 114,03+0,11 EAG.g*
d’extrait respectivement (Boudghane et al. 2022). Metoui et al. (2017) ont montré que pour la
variété « Deglet Nour » de Tunisie, I’extrait de ND acétone-eau (v/v) est de 7,14+0,01g
EAG.100gt MS. Il est a noter que ces concentrations en métabolites secondaires, dépendent de
la méthode d'extraction, du solvant utilisé et de la température (Ghafoor et al. 2019). Cependant
aucune autre valeur en TPC sur ’EAND n’a éte déterminée.

Les flavonoides sont des produits largement distribués dans le regne vegétal et sont couramment
consommés quotidiennement sous forme de fruits, Iégumes et boissons tel que le vin et le thé ;
Ces métabolites sont capables de moduler I’activité de certaines enzymes et de modifier le
comportement de plusieurs systéemes cellulaires, suggérant qu’ils pourraient exercer une
multitude d’activités biologiques, notamment des propriétés antioxydantes, vasculo-
protectrices, anti hépatotoxiques, antiallergiques, anti-inflammatoires, antiulcéreuses et méme
antitumorales (Ghedira 2005). Le taux de TFC d’une valeur de 87,62+0,07 mg EQ.g ! MS a été
trouvé dans I’lEAND. Dans d’autres extraits de ND, les taux de TFC varient de 11,66 a 16 mg
QE.g* d’extrait et 2,31+0,01g QE .100g™* de MS chez « Deglet Nour » dans I’extrait acétone-
eau (v/v) (Metoui et al. 2017 ; Djaoudene et al. 2021).
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Les tanins, des polyphénols végétaux, ont plusieurs propriétés pharmacologiques et
thérapeutiques, y compris antitoxiques, anticancéreux, antiallergiques, anti-inflammatoires,

antibactériens, antiviraux, antioxydants, apoptose... (Okuda and Ito 2011).

Nos résultats indiquent que les tanins trouvés dans I’EAND sont de 51,90+0,12 mg EC. gt MS ;
ces taux sont compris entre ceux de I’extrait méthanolique de ND de 93,42+0,11 et méthanol-
eau 86,51+0,07 mg EC. g™*MS de la variété « Deglet Nour » d’Algérie (Boudghane et al. 2022)
et 31,3 £ 0,01 EC mg. g™* MS extrait méthanolique Bent Kbala (Bentrad 2017).

Il est cependant difficile de comparer les résultats obtenus avec ceux de la littérature, puisque
plusieurs facteurs influencent la répartition qualitative et quantitative des composes
phenoliques des extraits a savoir le choix des solvants, la température, pH ..., et aussi les

variétés de dattes utilisées.

Les composés phénoliques bioactifs peuvent posséder des propriétés biologiques potentielles,
les propriétés antioxydantes des plantes ont été étudiees en profondeur, car les composés
phénoliques sont largement utilisés et considérés comme des sources d’antioxydants (Shahidi
1997). L’intérét pour les antioxydants naturels, en particulier les composés phénoliques,
continue a augmenter, ces métabolites secondaires sont consommés quotidiennement par les
apports alimentaires. Les antioxydants naturels sont de nature complexe et leur activité est
définie par leur solubilité, leur structure, leur présence et mode d'action et cinétique (Neupane
and Lamichhane 2020). Une pléthore de recherches relatives a la mesure de I’activité
antioxydante des plantes est disponible par differentes méthodes. Ces techniques ont donné des
résultats différents selon les cultures et les laboratoires, Puisqu’aucun essai unique ne peut
caractériser/révéler la quantité totale d’antioxydants d’une plante, I’utilisation de plus d’une
méthode pour évaluer la puissance antioxydante est généralement pratiquée pour donner une

explication précise (Sethi et al. 2020).

Ainsi, cet ouvrage propose deux systémes de test recommandés pour déterminer l'activité
antioxydante in vitro de I’EAND : DPPH et FRAP qui déclenchent différents mécanismes

d'action.

L’évaluation de I’activité antioxydante de ’EAND a été déterminée a I’aide d’une solution de
méthanol du réactif DPPH, ce dernier est un radical libre stable qui passe du violet au jaune
apres avoir recu un radical d'un electron/proton, lorsque des antioxydants sont rencontres, pour
se développer en une molécule diamagnetique stable (Azmi et al. 2019). Cette activité a été

comparée a une référence antioxydante, BHT. Les concentrations inhibitrices de I’extrait et
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BHT (CI50) ont été calculées a partir des courbes, le pourcentage d’inhibition du radical libre

DPPH par I’TEAND a montré qu’il y a eu un effet neutralisant d’une quantité de radicaux DPPH.

Cependant, bien que I’EAND est actif, sa capacité a inhiber les radicaux DPPH reste
relativement plus faible que celle du BHT avec CI50 (1,45 et 0,25+0,02 mg mL™)
respectivement, sachant que plus la valeur de la CI50 est basse plus I’activité antioxydante est
élevée, du fait qu’il exprime la quantité d’antioxydant requise pour diminuer la concentration
du radical libre de 50% (Ondua et al. 2019). Les travaux menés par Metoui et al. (2019), sur
I’activité antioxydante de différentes variétés de ND et d’extraits de ND tunisienne, confirment
les résultats trouvés sur la capacité de I’/END a inhiber le radical DPPH et ont montré que la
concentration en composés phénoliques est proportionnelle a I’activité antioxydante et qu’elle
est directement corrélé a ces composes avec (r=0,96) pour les TPC et de méme pour TFC
(r=0,94). L’activite antioxydante a en outre été confirmée sur la base du piégeage du DPPH de
I’extrait méthanolique de ND de la variété Ajwa,(Anwar et al. 2022) et d’autres variétés
saoudiennes (Anabarah, Soukaey et Khodari) dont I’activité est inférieure a celle de Ajwa.

De méme, I’évaluation in vitro du potentiel de réduction des ions ferriques de I’'EAND, réalisée
par laméthode FRAP et comparée au BHT, a montré une activité intéressante qui reste moderée
a celle du BHT. Cependant, I’activité antioxydante a été mieux exprimée par le test in vitro
FRAP, la différence entre I’action de ’EAND et celle du BHT est significative avec p<0,05
alors que I’action sur le DPPH est trés significative avec p<0,01. Cette méthode a donc confirmé
le test précédant de I’activité antioxydante de I’EAND vis-a-vis d’un autre oxydant a savoir

I’ion ferrique.

Les plantes sont utilisées en médecine dans différents pays et sont une source de nombreux
médicaments puissants, ainsi un large éventail de parties de plantes médicinales est utilisé
comme extraits pour les médicaments bruts et ils possedent des propriétés médicinales variées
(Al-Daihan and Bhat 2012). La production de medicaments naturels a partir de sources
végétales est devenue un élément essentiel dans les pays en développement, a la limite de taux
éleves de problémes de santé et d’environnement, et de maladies infectieuses (Shaheen et al.
2009)

En effet, les polyphénols sont un groupe largement répandu de produits naturels présents dans
les fruits, les Iégumes, les noix, les graines, les tiges et les fleurs. 1l a été démontré que ces
composeés, en particulier les flavonoides et les tanins alimentaires, ont des effets antioxydants,

anti-inflammatoires, anticancéreux et antibactériens et peuvent avoir des effets benéfiques sur
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la santé humaine. L’activité antimicrobienne des polyphénols a été largement étudiée et des
centaines de publications faisant état de I’activité antimicrobienne des polyphénols ont
récemment été publiées (Coppo and Marchese 2014; Guo et al. 2020; Abeysinghe et al. 2021).

Certaines plantes représentent une riche source d’antimicrobiens, environ 20% des plantes
trouvées dans le monde ont été soumises a des tests pharmacologiques ou biologiques, et un
nombre important de nouveaux antibiotiques introduits sur le marché sont obtenus a partir de

ressources naturelles ou semi-synthétiques (Mothana and Lindequist 2005).

La méthode des puits a permis la mise en évidence de I’activité antibactérienne de I’/EAND sur
les souches bactériennes, B. cereus, S. aureus des Gram+ et E. coli, P. aerugenosa des Gram -.
Les résultats obtenus sont comparés avec une méme concentration aux antibiotiques de

référence (I’ampicilline et la gentamicine).

Il est intéressant de noter que les agents utilisant des plantes ou des extraits de plantes jouent
un role crucial dans la prévention de la résistance aux bactéries, comme c’est le cas des
infections dues a S. aureus qui est devenu de plus en plus difficile a traiter. 1ls sont considérés
comme la principale cause d’infections nosocomiales et communautaires entrainant une
morbidité et une mortalité importantes (Li and Sexton 2020). En ce qui concerne les bactéries
B. cereus, elles produisent de grandes quantités de 3 lactamases et sont tres résistantes a la
pénicilline, a I’ampicilline, aux céphalosporines et au triméthoprime. Ces bactéries sont de plus
en plus difficiles a traiter (Logan and Rodriguez-Diaz 2006).

L’EAND, & une concentration de 1 mg. mL™, a montré une zone d’inhibition autour des disques,
sur les deux souches a Gram +, ce qui déduit une action inhibitrice contre ces agents infectieux,
bien que la différence avec la gentamicine est tres significative p<0,01, il est a noter que
I’utilisation des extraits naturels n’est pas toxique et qu’une utilisation de concentration élevées
peut s’avérer intéressante quant au traitement des infections bactériennes. Le mécanisme
antibactérien des extraits naturels de végétaux repose sur I’inhibition de la formation de
biofilms bactériens ou sur I’inactivation des enzymes. Les polyphénols d’origine alimentaire
ayant une telle activité antibactérienne sont des agents naturels et peuvent étre utilisés comme
solution de rechange aux agents synthétiques (les antibiotiques) qui peuvent causer des effets

secondaires, comme les allergies, I’asthme, I’irritation de la peau et le cancer (Bae et al. 2022).

Les resultats obtenus confirment les recherches menées par Bentrad et al. (2017), I’effet
d’extraits organiques de ND de la variété « Deglet Nour » sur S. aureus a montré une zone
d’inhibition de 15,50+ 0,77 mm, alors que ’EAND a montré un diamétre de 07,6+1,15 mm,
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cette différence est due au solvant d’extraction comme cela a été expliqué précédemment sur la
quantité en phénols qui est relative au solvant d’extraction, plus la quantité en ces composés est
élevee plus I’activité antibactérienne est large ; aussi il a été démontré par Boudghane et al.
(2022), que les extraits de ND « Deglet Nour » par le méthanol et eau- méthanol ont une zone

d’inhibition supérieure a celle de I’extrait aqueux.

Par contre, sur les bactéries a Gram- (E.coli et P. aerugenosa), aucune zone d’inhibition n’est
apparue autour des disques, I’/EAND n’a aucun effet sur ces souches, il a déja été signalé que
les bactéries Gram- sont généralement plus résistantes aux antimicrobiens d’origine vegétale,
et méme ne montrent aucun effet, comparées aux bactéries Gram+ (Cowan 1999). Leur
résistance pourrait étre attribuée a la structure de la paroi cellulaire. En effet, les bactéries Gram-
ont une barriére de perméabilité efficace, de plus, I’espace periplasmique externe contient des
enzymes capables de décomposer les molécules étrangeres introduites de I’extérieur (Sofidiya
et al. 2009).

D’autres travaux ont trouvé que I’effet de ’lEAND testé sur E.coli et P. aerugenosa a montre
une activité avec un diametre d’inhibition de 9 £ 0,22 et 9 £+ 1,15 respectivement, la préparation
de ’EAND « Mosaifah » de I’Arabie Saoudite a été prolongé jusqu’a 2h d’ébullition et a été
centrifugé plusieurs fois, mais comparé a I’extrait méthanolique et éthanolique de cette variéteé,
la zone d’inhibition de I’TEAND était tres basse ce qui a été attribué au solvant utilisé comme

pour les métabolites secondaires (Al-Daihan and Bhat 2012).

Le diabéte est la seule principale maladie non transmissible, pour laquelle le risque de déces
prématuré augmente plutdt que de diminuer. Le diabéte sucré a provoqué 416 000 déces sur le
continent Africain I’année écoulée (2022), et devrait devenir I’'une des principales causes de
mortalité en Afrique d’ici 2030. En effet, 24 millions d’adultes vivent actuellement avec le
diabéte et I’on estime que ce nombre devrait augmenter de 129% pour atteindre 55 millions
d’adultes d’ici 2045 en Afrique. Parmi les facteurs de risque connus, les antéceédents familiaux
et I’age, tout comme les facteurs de risque modifiables tels que le surpoids et I’obésité, les
modes de vie sédentaire, la mauvaise alimentation, le tabagisme et I’usage nocif de I’alcool.
Malheureusement, ces facteurs de risque modifiables sont en augmentation dans tous les pays
de la Région africaine (OMS, 2022). Cette maladie peut entrainer des complications qui

affectent plusieurs parties de I’organisme et accroitre le risque général de déces prémature.

La grossesse chez les femmes atteintes de diabéte de DT1 ou DT2 est une grossesse a risque
accru pour la mére et le feetus. Pendant la grossesse, un diabete mal maitrisé accroit le risque
de mortalité intra-utérine et d’autres complications (OMS, 2016).
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Le fructose est un sucre apporté en faible quantité par I’alimentation naturelle. Ses apports ont
massivement augmenté, du fait de sirops riches en fructose qui peuvent en apporter plus de
80 g/jour dans les sodas et de nombreux aliments en relation avec sa fabrication industrielle
depuis les années 1960 a partir d’amidon de mais. On a incriminé a cette consommation la
rapide poussée paralléle de I’obésité et de ses conséquences ou des troubles métaboliques
associés : adiposité viscérale, insulinorésistance, hypertension artérielle, dyslipidémies mixtes,
hyperuricémie, syndrome métabolique et DT2. Les effets d’un exces en fructose sont
parfaitement documentés, mais sa seule responsabilité est niée par certains, les apports en
sucrose, graisses alimentaires, taille des portions étant aussi largement responsables de cette
épidémie. Toutefois un apport en fructose chez les diabétiques ou autres sujets a risque cardio-
métabolique et rénal ne peut se concevoir qu’en petite quantité et sous forme d’aliments en
contenant a I’état naturel (Halimi et al. 2010b). Le fructose a toujours été considére comme un
sucre bénéfique aux diabétiques, son utilisation a des taux élevés a démontré que lui aussi
augmente considérablement le risque de DT2 et ses complications, sachant qu’il est présent en
grande quantité dans les boissons, les biscuits, les bonbons etc. Il a été constaté que la
consommation annuelle de fructose par habitant aux Etats-Unis est passée de 0,2 kg en 1970 a
28 kg en 1997 (Demigné et al. 2006). Certains auteurs ont suggéreé que I’utilisation accrue de
fructose rajouté dans les sirops comme glucides raffinés a contribué a I’épidémie d’obésité et
DT2 (Bray et al. 2004; Jacobson et al. 2004; Goran et al. 2013), en plus de son effet sur

I’insulino-résistance et un déséquilibre de sécrétion de I’insuline (Cheng et al. 2022).

Dans ce travail, I’induction du diabéte a été réalisé par un régime standard enrichi en fructose
a 60% administré aux rates femelles durant 4 mois avant gestation et jusqu’au sevrage. Un DT2
a été installé chez les rates consommant le fructose. Pour cela, notre objectif est de tester I’effet
d’un EAND sur les modifications métaboliques qu’engendre le diabéte nutritionnel chez les
rates gestantes et jusqu’au sevrage. Le poids et la glycémie ont été mesurés chague semaine,
durant la réalisation du protocole jusqu’au sevrage et sacrifice, pour évaluer I’installation de
diabéte et I’effet de ’'EAND.

A partir d’une semaine de consommation du régime riche en fructose, il a été remarqué une
perte accrue des poils, avec un taux d’urine abandant (polyurie), et une hyperactivité des rates.
Des études ont montré que la consommation excessive du fructose chez les rats provoque des

comportements dépressifs et d’anxiéte (Gancheva et al. 2017; Andersen et al. 2023).

Nos résultats montrent une évolution pondeérale différente entre les lots de rates avant mise bas
et au sevrage. En effet, une augmentation du poids corporel est montrée chez les rates
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diabétiques consommant un régime standard enrichi a 60% de fructose, contre une diminution
chez les rates diabétiques recevant en plus I’'EAND au cours de la gestation et au sevrage.
Sachant que I’obésité est I’un des facteurs déclenchant I’apparition du DT2, on estime que de
80% a 90% des personnes atteintes de DT2 ont un exces de poids ou sont obéses (Wharton et
al. 2013). Une etude sur I’extrait eau- méthanol de ND de deux variétés Marocaines, « Jihel » et
« Majhoul », sur I’obésité ont montré qu’une administration quotidienne & des rats réduit
considérablement le poids des rats consommant un régime riche en gras, devenus obeses, a une
quantité de 200 et 400 mg/kg, et que plus la concentration d’extrait de ND est élevée plus la
perte de poids est remarquable (Hmidani et al. 2020). Contrairement a nos résultats, d’autres
travaux ont trouvé que I’induction du diabéte expérimental aux rats par Streptozotocine,
entraine une diminution du poids des rats, qui tend a se stabiliser suite au traitement par ’EAND
(Zafar et al. 2009; Hasan and Mohieldein 2016).

Le traitement actuel du diabéte est efficace dans la baisse de la glycémie, cependant le contrdle
adéquat quotidien de la glycémie est trés difficile a atteindre dans la plupart des cas, ce qui
conduit a long terme a I’émergence de complications trés serieuses. L’essor récent de la
phytothérapie offre une opportunité pour trouver des molécules naturelles susceptibles
d’exercer des effets benéfiques sur la régulation du métabolisme glucidique en évitant les effets
secondaires des substances synthétiques (Eddouks et al. 2007).

Nos résultats montrent qu’il y a une différence significative du taux de glucose sanguin entre
RT et RD au sevrage. Par ailleurs, un effet hypoglycémiant a été remarqué chez les rates
diabétiques recevant quotidiennement ’EAND. Ces résultats sont en accord avec plusieurs
études faites sur I’effet hypoglycémiant et antidiabétique des ND ; telle I’étude réalisee par
Hassan et al. (2016), qui ont montré que I’administration de I’lEAND de deux variétés de dattes
d’Arabie Saoudite (Ajwa et Sukkari), aux rats rendus diabétiques par streptozotocine, entraine
un effet hypoglycémiant, et que ’EAND de ces deux variétés a diminué le taux de glucose
sanguin chez les rats diabétiques et chez les rats témoins sans provoquer une hypoglycémie.
Cela leur a permis de conclure que I’extrait de ND est réegulateur de la glycémie. D’autres études
antérieures menees sur des rats diabétiques ont observé I’effet hypoglycémiant de ’EAND a
50mg/L (El Fouhil et al. 2011; El Fouhil et al. 2013).

De plus, notre travail et d’autres études ont montré que les ND contiennent tous les phyto-
constituants susmentionnés (Said et al. 2014; Boudghane et al. 2022). Ces faits peuvent
permettre de conclure que les composés phytochimiques présents dans la graine de datte sont
responsables de I’activité antidiabétique observée, alors que I’extrait n’a pas produit d’effet
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hypoglycémiant chez les rats normaux. Par conséquent, ’EAND peut étre considéré comme
ayant un bon principe actif anti-hyperglycémique sans causer d’effet hypoglycémique

contrairement a I’insuline et aux autres drogues synthétiques.

Le DT2 peut entrainer une anomalie de la fonction rénale. Dans notre étude, on a observé qu’il
y a une perturbation des marqueurs de la fonction rénale chez les RD et RDN. Il est a savoir
que I’hyperglycémie stimule la synthése de I’angiotensine 1, qui a son tour exerce des effets
hémodynamiques, mais aussi trophiques, inflammatoires et profibrogéniques sur les cellules
rénales (Wolf and Ritz 2003).

Nos résultats montrent qu’a la fin de lactation, les taux sériques de créatinine chez les RD sont
tres élevés par rapport aux RT, RTN et RDN. En revanche, chez les RDN la créatininémie a
baissé, mais reste supérieure aux RT et RTN. En revanche, la créatinine sérique des RTN est
restée identique a celle des RT ; ces résultats sont en accord avec ceux de Hasan et al. (2016),
qui ont indiqué une amélioration du taux de créatinine plasmatique chez les rats consommant
I’EAND.

Concernant les teneurs sériques en urée, nos résultats montrent des valeurs trés basses chez les
RD, et que la supplémentation en EAND a augmenté le taux d’urée sanguin chez les RDN. Ces
résultats sont contradictoires avec ceux trouvés par Hasan et al. (2016), ou les rats rendus
diabétiques par STZ, avaient un taux d’urée plasmatique élevé et les rats traités avaient un taux

d’urée normal.

Des teneurs sériques d’urée diminuées d'urée peuvent avoir plusieurs causes possibles. L'urée
est un produit de dégradation des protéines dans le corps, et son taux sanguin peut varier en
fonction de divers facteurs. Parmi ces facteurs, une consommation réduite de protéines dans
I'alimentation, une malnutrition sévere, syndrome de dégradation musculaire ou des maladies
hépatiques ; sachant que I’urée est produite principalement par le foie, et les maladies
hépatiques sévéeres peuvent entrainer une diminution de la synthése de I'urée. Par conséquent,
dans les cas de dysfonctionnement hépatique sévere, le taux d'urée peut étre bas. La stéatose
hépatique non alcoolique (NAFLD) est une manifestation hépatique du syndrome métabolique
(Lim et al. 2010). La surconsommation d’aliments riches en gras et la consommation accrue de
boissons sucrées sont des facteurs de risque importants pour le développement de la NAFLD.
Aujourd’hui, le sucre le plus consommeé est le sirop de mais riche en fructose. Les lipides
hépatiques peuvent provenir de I’apport alimentaire, de I’estérification d’acide gras au niveau

du plasma ou de la lipogenese hépatique (Softic et al. 2016). Les résultats obtenus, lors de notre
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travail, sur le taux sanguin en urée est di au régime riche en fructose que les rates ont consommeé

durant plusieurs mois ou le foie a d0 étre affecté par ce régime.

L’élevation de I’activité des enzymes hépatiques sériques, comme I’alanine aminotransférase
(ALAT), I’aspartate aminotransférase (ASAT) a été observée chez les rates diabétiques au
sevrage, indiquant une altération de la fonction hépatique qui peut étre due a des lésions
hépatiques induites par une hyperglycemie (Harris 2005). Il a été montré que le risque d’avoir
I’activité des ALAT supérieure aux normes est 3 a 4 fois plus important chez une population
diabéetique que dans une population non diabétique, et que le risque est autant plus élevé quand
I’IMC augmente (Lebovitz et al. 2002; West and Fenstermaker 2006).

Dans la presente étude, les élévations significatives des marqueurs de la fonction hépatique

(ALAT et ASAT) refletent les lésions hépatocytaires dans le diabete nutritionnel expérimental.

Nos résultats montrent que I’activité de ces deux biomarqueurs ASAT et ALAT, est élevée chez
les RD, avec une différence tres significative par rapport aux RT, et significative chez les RDN
comparées aux RTN ; et que chez les RDN une amélioration a été observé par rapport aux RD.
Ces résultat sont semblables a ceux rapportées par les recherches de I’effet de ’TEAND sur le
diabete induit par STZ (Fatima et al. 2010; Hasan and Mohieldein 2016). Ces résultats
confirment le taux d’urée sanguine trouve en quantité basse qui refléte une altération hépatique

la NAFLD, mentionnés ultérieurement.

En effet plusieurs études expérimentales ont montré I’efficacité des extraits de plantes pour
améliorer I’activité enzymatique des ALAT et ASAT, suite a leur administration a des rats
obéses, dont les taux étaient élevés par des régimes alimentaires (Merzouk and Khan 2003;
Soulimane-Mokhtari et al. 2005; Lee et al. 2022).

L’installation du surpoids et de I’obésité chez les personnes consommant le fructose a eté
démontrée par plusieurs travaux de recherche (L& 2008; Halimi et al. 2010a; Andersen et al.
2023). En effet, concernant les organes, nos résultats ont montré que le poids du foie et du tissu
adipeux sont trés élevés chez les RD par rapport aux autres lots étudiés ; cela est di a la
consommation du régime enrichi a 60% en fructose par les rates.

Par ailleurs, au sevrage les RD montrent une augmentation des teneurs en cholestérol total et
TG est retrouvée au niveau du foie, des reins, du pancréas, muscle et du tissu adipeux.

La mauvaise répartition de la graisse jouerait un réle majeur dans le développement de
I’insulinorésistance, ce qui retarde la clairance de I’insuline et augmente la syntheése lipidique

En effet, le poids du foie étant trés élevé chez les RD, il a été prouvé que plus de 90% du
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fructose absorbé est capté par le foie, contre environ la moitié pour le glucose. Il a été aussi
constaté que les concentrations hépatiques en glycogeéne, lactate, pyruvate et triglycérides sont
plus élevées avec le régime fructose que celui du glucose (Gueux et al. 1979), ce qui explique
les taux éleves en CT et TG hépatiques. La supplémentation en EAND chez les rates diabétiques
a eu un effet réparateur sur le poids et les taux de CT et TG hépatiques qui ont diminué.

Nos résultats montrent qu’au niveau des reins et du pancréas les teneurs en CT et TG sont
élevées chez les RD comparées aux autres lots, et que la supplémentation en EAND entraine
leur diminution.

Cependant, les résultats obtenus indiquent que le poids du muscle chez les RD et RDN est
significativement inférieur a celui des RT et RTN, sans aucune amélioration chez les rates
traitées. C’est le seul organe qui a subi une diminution du poids, contre une augmentation des
tauxen CT et TG.

Contrairement a nos résultats, plusieurs travaux ont signalé la diminution du poids des rats lors
de I’installation du diabéte par la STZ (Zafar et al. 2009; Hasan and Mohieldein 2016), cette
réduction du poids corporel des animaux diabétiques pourrait s’expliquer par la perte de

protéines structurelles, car ces derniéres contribuent au poids corporel (Pushparaj et al. 2000).

Le DT2 est associé a une inflammation et une accumulation de macrophages pro-
inflammatoires principalement dans le tissu adipeux. Cette inflammation participerait au
développement de I’insulinorésistance (IR), puisque les cytokines pro-inflammatoires inhibent
la signalisation de I’insuline. Le muscle squelettique est le principal tissu utilisateur de glucose
en reponse a I’insuline, et une cible privilégiée des altérations en situation d’IR. Néanmoins, il
existe trés peu d’informations sur le statut inflammatoire du muscle dans le cadre du DT2
(Patsouris et al. 2012).

La mauvaise repartition de la graisse jouerait un réle majeur dans le développement de I’'IR.
Dans ce travail, il a été trouvé que le poids du tissu adipeux et son contenu en CT et TG est
significativement élevé chez les RD, la supplémentation en EAND a tres significativement
réduit la quantité en graisse, la diminution en matiére grasse chez les rates peut expliquer la
diminution du poids des RD et celui des organes, en effet le poids et le DT2 sont étroitement
lies, I’obésité et le surpoids sont des facteurs de risque importants pour le DT2 (Franc 2009).
L'excés de graisse corporelle, en particulier autour de I'abdomen, est associé a une augmentation
de la résistance a l'insuline. L'insuline est I'hnormone responsable de réguler le taux de sucre
dans le sang, et lorsque la resistance a I'insuline augmente, le pancréas doit produire plus
d’'insuline pour maintenir des niveaux de sucre normaux. Cela peut entrainer une surcharge du
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pancréas et une diminution de la production d’insuline a long terme, conduisant finalement au
développement du DT2. Perdre du poids peut aider a améliorer la sensibilité a I'insuline et a
contréler la glycémie chez les personnes atteintes de DT2. La perte de poids peut réduire la
résistance a I'insuline, ce qui facilite le travail de I'insuline pour réguler le taux de sucre dans le
sang (Favier et al. 2013; Reznik et al. 2016).

Les radicaux libres font partie intégrante du fonctionnement de I’organisme, et jouent un réle
important lors de la gestation (Gabbe and Graves 2003), un déséquilibre entre leur production,
intense pendant la gestation, et leur élimination peut engendrer un stress oxydant, qui peut

conduire a une altération de I’organisme de la mere et du feetus (Myatt and Cui 2004).

De plus, la grossesse s’accompagne d’une forte demande d’énergie et d’une exigence accrue
d’oxygene, des niveaux de stress oxydatif sont consécutifs a I’apport et I’utilisation accrue de
I’oxygéne. En plus du diabéte, le stress est aussi genéré par les nutriments absorbés en exces
(Unger 2003). Le stress oxydatif devient pathologique lorsque la production de radicaux libres
dépasse les capacités de défense antioxydantes du placenta entrainant une détérioration
géneralisée de ses fonctions biologiques et conduisant a des lésions dans le placenta de certaines

fausses couches, prééclampsie et retard de croissance intra-utérin (Jauniaux and Burton 2016).

D’autre part, plusieurs études ont montré que le diabéte est associé au stress oxydatif. La
carence en antioxydants se trouve soit au stade du prédiabete ou du diabete. Les radicaux libres
peuvent oxyder les cellules béta pancréatiques, entrainant une production d’insuline accrue.
Aprés le diabéte se produit, cette condition augmentera également la production de radicaux
libres de sorte que le stress oxydatif devient plus élevé. En cas d’hyperglycémie, le glucose
sous forme de chaine droite (aldehyde) est capable de modifier les protéines, les lipides, la
phosphatidyléthanolamine et I’ADN (glycation). Cette réaction du glucose avec la protéine, ou
réaction de Maillard, produira divers types de produits terminaux glycosylés avancés (AGE).
L’accumulation d’AGE provoquera des réactions oxydatives avec les chaines de radicaux
libres, accélérant ainsi I’apparition de I’athérosclérose, de la nephropathie, de la neuropathie,

de la rétinopathie et des cataractes dans le diabéte (Omodanisi et al. 2017; Saryono 2019).

Nos résultats montrent qu’au sevrage le taux de MDA plasmatique est élevé, avec une
difference trés significative chez les RD. Le MDA qui est un produit de peroxydation des
lipides, sa concentration peut étre utilisée comme marqueur du stress oxydatif, un désequilibre
entre la production de radicaux libres réactifs et les mécanismes de défense antioxydants dans
I'organisme. Par ailleurs, chez les RDN, on remarque qu’il y a une amélioration du taux
plasmatique de MDA mais qui reste élevé par rapport aux RTN. Les résultats trouvés par Hasan
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et al. 2016 sont en concordance avec nos résultats.

Quant aux PCAR plasmatiques, leur taux est élevé chez les RD, et tend a diminuer chez les
rates supplémentées en EAND. Il est a noter que les PCAR sont des marqueurs de I’oxydation
des protéines, ce sont des protéines qui ont été modifiées par I'addition de groupes carbonylés,
tels que les aldéhydes et les cétones, cette modification chimique est souvent le résultat de
processus d'oxydation et de glycation, dans lesquels les protéines sont exposées a des niveaux
éleves de stress oxydatif ou a des sucres réducteurs comme le glucose. Ils contribuent au
développement de diverses maladies liées au stress oxydatif, telles que les maladies
cardiovasculaires, les maladies neurodégénératives et le DT2.

Les PCAR peuvent aussi provoquer une inflammation et une oxydation dans l'organisme,
contribuant ainsi au développement et a la progression des complications du DT2. Ces
complications peuvent inclure des lésions aux reins, aux nerfs, aux vaisseaux sanguins et aux
yeux (Dalle-Donne et al. 2003). 1l a été démontré que nombreux produits naturels protégent
contre la formation d’agrégats dans les protéines glyquées (Anwar et al. 2014; Khan et al. 2014;
Anwar and Younus 2017; Tabatabaei-Malazy et al. 2020).

La plupart des maladies entrainent une diminution de la défense antioxydante, des
conséquences thromboemboliques, des réactions hyper-inflammatoires systémiques, et la
production d’especes réactives d’oxygene. Une capacité antioxydante élevée peut réduire le
stress oxydatif, minimisant ainsi les dommages cellulaires, en particulier les cellules
pancréatiques (Pérez de la Lastra et al. 2021).

Il est prouvé que les ND ont des niveaux €elevés de flavonoides et de composés phénoliques qui
peuvent augmenter la capacité des antioxydants endogénes tels que le superoxyde dismutase
(SOD), la catalase (CAT) et la glutathion peroxydase (GPXx) et réduire les produits d’oxydation
des radicaux libres (Saryono et al. 2017a; Saryono et al. 2017b). Notre travail de recherche a
précédemment démontré que I’EAND contient des TPC, TFC et tannins, des métabolites
secondaires, qui étaient responsables de I’activité antioxydante testée par deux méthodes
(DPPH et FRAP) ainsi que I’action de ces composés sur les cellules bactériennes entant
qu’inhibiteur de croissance des germes.

Dans ce travail, trois paramétres ont été testé, la GSH, la SOD et la CAT, ce sont trois
antioxydants, dont le réle est primordial pour I’noméostasie du stress oxydant de I’organisme
(Boyer 2016).

Nos résultats ont montré que le taux de GSH chez les RD est trés bas comparé aux autres lots,
ce qui confirme que chez les RD, il y’a un déséquilibre de la balance oxydants/ antioxydants.

En revanche, de lot des rates traitées par I’lEAND est resté supérieur par rapport aux rates
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témoins, la supplémentation en EAND a augmenté le taux en GSH mais reste insuffisant et le
pour réguler le stress oxydatif qui est chez les RTN.

Les SOD sont des métalloprotéines considérées comme premiére ligne de défense
antioxydantes (Boyer 2016), leurs activités chez les RD n’indiquent aucune différence par
rapport aux autres lots de rates. Quant aux RDN, le taux est similaire a celui des RT et RTN, et
significativement augmentés comparés aux RD. Nos résultats sont en accord avec ceux trouvé
par Hasan et al. 2016.

La CAT est particulierement présente dans les érythrocytes, le foie et parfois les reins, et joue
un réle important dans la dismutation de fortes concentrations d’H.O> (Kodydkova et al. 2014).
L activité érythrocytaire trouvée de CAT chez les RD est tres basse. En revanche, la CAT des
rates traitées par ’EAND est similaire a celle des témoins.

Nos résultats montrent que les valeurs de MDA et PCAR, sont élevés au niveau des organes
(foie, rein, muscle, pancréas et tissu adipeux) chez les RD comme pour le taux plasmatique de
ces deux marqueurs du statut oxydant. La supplémentation des rates diabétiques en EAND
entraine une diminution des teneurs tissulaires en MDA et PCAR par rapport aux RD.

De méme pour la défense antioxydante, chez les RD, les taux de GSH sont diminués au niveau
du rein, muscle, pancréas et tissu adipeux comparés aux RT. Ces taux sont plus éleves chez les
RDN par rapport aux RD. La SOD, enzyme de régulation du stress oxydant qui se produit en
premiere lignée, est élevée au niveau du foie, du rein, du muscle et du tissu adipeux chez les
RD contrairement au taux érythrocytaire, compareés aux lots de RT.

La morbidité et la mortalité importantes sont associées a différentes maladies, y compris les
patients diabétiques, il n’existe pas de traitements précis ou de stratégies entiérement
préventives. En conséquence, il est de plus en plus nécessaire de découvrir les processus patho-
biologiques liés a un risque élevé de différentes maladies et infections pour développer une
stratégie thérapeutique (Anwar et al. 2022).

La durée d’ingestion de ’EAND peut étre un critére qui régule & moyen ou long terme
I’hyperglycémie, la durée du traitement est importante quand on utilise des extraits naturels il
est important de noter que l'adoption d'un mode de vie sain, comprenant une alimentation
équilibrée et une activité physique réguliére, est généralement recommandée pour les personnes
atteintes de DT2 et celles a risque élevé. La perte de poids, combinée a une alimentation saine

et a I'exercice, peut jouer un réle clé dans la gestion du DT2.
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Le palmier dattier (Phoenix dactylifera L.) est une culture agricole essentielle en Algérie, ses
fruits sont consommeés par des millions de personnes. Les ND, un sous-produit de I’industrie de
la transformation des fruits de datte, sont des déchets utilisés comme aliments pour les animaux
d’élevage. Les ND contiennent d’abondantes sources de glucides, d’huile, de fibres alimentaires
et de protéines, elles sont également riches en composes phénoliques bioactifs qui peuvent
posseder des propriétés biologiques potentielles.

L’extraction et la purification de biomolécules a partir de sources naturelles sont devenues
d’actualité, certains de ces composes sont utilisés par I’industrie pharmaceutique et alimentaire
comme additifs naturels et aliments fonctionnels.

L’ application des ND sous forme de poudre, d’extrait et d’huile a été discutée contre les lignées
cellulaires cancéreuses, sa capacité a combattre le diabete, son potentiel antioxydant, son effet
antimicrobien et son activité anti-inflammatoire.

L'incidence du diabéte augmente d’année en année. S'il n'est pas géré correctement et n’est pas
empéché, il augmente le fardeau des colts des soins de santé. La prévalence du diabéte dans
plusieurs régions d’Algérie est assez élevée, il réduit donc potentiellement I'espérance de vie.
Le DT2 a tendance a entrainer des complications de divers troubles tels que I'athérosclérose,
les maladies microvasculaires des yeux, des reins, des nerfs et I’ulcére diabétique, et des
complications durant la grossesse comme la HTA, bébé obése et avortements.
L’administration de ’EAND de la variété « Deglet Nour » des rates gestantes et allaitantes
atteintes de DT2 a montré une diminution considérable du poids, du glucose sanguin et des
teneurs en lipides tissulaires chez les rates traitées. La détermination des parametres
biochimiques a montré une amélioration des marqueurs de la fonction rénale et hépatique.
L’effet de ’TEAND sur le statut oxydant/antioxydant indique une amélioration considérable des
parametres du stress oxydatif tant au niveau sanguin que tissulaire, chez les rates atteintes de
DT2.

Notre étude a montré que I’/EAND de la variété « Deglet Nour » a été bénéfique sur plusieurs
facteurs, et a confirmé I’effet hypoglycémiant sur le diabéte chez les rates gestantes et
allaitantes. Cependant, il serait intéressant de passer a une dimension supérieure, comme un
essai sur une population atteinte de DT2 et suivre les paramétres a moyen et long terme.

Les ND contiennent de riches sources de composants fonctionnels qui peuvent aider a
combattre les maladies, les infections et les troubles liés au stress oxydatif.

Les études pharmacologiques actuelles ont montré que les composants bioactifs peuvent réguler
la santé humaine par plusieurs activités biologiques. Cependant, une étude approfondie est

nécessaire pour caractériser les polyphénols et autres composés bioactifs, y compris leur
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mécanisme pour établir des doses idéales sans causer de dommages. Le potentiel des ND entant

que traitement contre les maladies chroniques comme le DT2 apporte d’énormes promesses et
possibilités pour la recherche future.
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Tableau A1 : Effet de ’EAND de la variété « Deglet Nour » et BHT sur la DPPH

Concentration 1 0,5 0,33 0,25 0,125
(mg. mL?)

EAND 0,578+0,07 | 0,663+0,09 | 0,783+0,22 | 0,81+0,13 | 0,850+0,25
BHT 0,355+0,01 | 0,372+0,05 | 0,412+0,02 | 0,438+0,05 | 0,508+0,09

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les différences sont significatives : *p <0,05 ; trés significatives : **p<0,01.

BHT : Hydroxytoluéne Butylé

Tableau A2 : Pouvoir réducteur de ’EAND de la variété « Deglet Nour » et BHT sur I’ion
ferrique

Concentration 1 0,5 0,33 0,25 0,2 0,125
(mg. mLY)

EAND 0,313+0,09 0,43+0,10 0,491+0,24 | 0,572+0,19 0,678+0,06 | 1,121+0,21
BHT 0,51+0,08 0,662+0,01 0,71+0,05 0,847+0,02 0,985+0,01 | 1,441+0,08

Chaque valeur représente la moyenne + écart type de 3 essais par échantillon. La comparaison des moyennes est effectuée par
le test t de Student. Les différences sont significatives : *p <0,05 ; trés significatives : **p<0,01.

BHT : Hydroxytoluene Butylé.

Tableau Az : Poids des rates méres témoins et expérimentales avant mise bas et au sevrage

RT RTN RD RDN
Poids avant 199,5+1,22 198,2+2,11 203,33+1,36* 197,62+1,6188
gestation (g)
Poids apreés 220,33%+4,83 209,66+6,01 233,67+1,24* 193,33+1,628
gestation (g)

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apreés analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.

Tableau Aa : Poids des organes des rates témoins et expérimentales au sevrage

RT RTN RD RDN
Foie (g) 4,13+0,47 4,11+0,36 9,4+1,45%* 7,97+0,71%*§
Rein (g) 0,740,02 0,71+0,07 0,900,10 0,83:0,09
Muscle (g) 1,70+0,06 1,54+0,13 0,58+0,18* 0,57+0,01*
Pancréas (g) 0,32+0,03 0,39:0,10 0,55+0,05 0,33+0,09
Tissu adipeux(@) | 0,80+0,01 0,62+0,09 2,90+0,95%* 1,93+1,58**§

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apreés analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Tableau As: Taux sériques de glucose, créatinine, urée, et activités des transaminases chez
les rates témoins et expérimentales au sevrage

RT RTN RD RDN
Glycémie (mmol. L) | 5,45+0,99 5,25+0,96 6,82+0,75** 4,95+0,4988
Créatinine (umol. L) | 106,11+£11,72 106,47+11,43 723,33+40,89** 147,31+39,22*§
Ur ée (mmol. LY) 7,50+0,63 7,23+£0,45 4,20+£0,52** 6,45+0,518
ALAT (ULTALAT) | 22+1,22 20,5+0,64 35+0,51** 23+0,69*88
ASAT (U.LTASAT) 23+0,92 22+0,07 31.05+0,05** 24,89+0,24*8

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apreés analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.

Tableau As : Teneurs tissulaires en cholestérol total et triglycérides chez les rates témoins
et expérimentales au sevrage

RT RTN RD RDN
Foie (mg. g?)

Cholestérol 3,91+0,56 3,81+0,45 7,51+0,49%* 5,29+0,818

Triglycerides 110,78+9,21 | 102,59+12,82 | 210,21+8,65** | 130,67+10,9388§
Rein (mg. g%)

Cholestérol 12,46+2,02 11,33+1,07 | 13,7442,10 11,90+2,09

Triglyceérides 110,25+15,02 | 120,08+8,57 | 147,51+10,76* | 96,67+10,298
Muscle (mg. g

Cholestérol 2,36+0,92 2,26+0,68 3,3910,28 2,62+0,71

Triglycerides 132,65+12,32 | 130,25+6,89 | 167,5+12,52* | 83,33+10,43*§§
Pancr éas (mg. g%)

Cholestérol 5,66+1,03 5,64+1,20 8,50+1,95* 5,67+1,198

Triglyceérides 230,12411,21 | 224,01+19,36 | 310,43+9,64** | 226,5+12,388
Tissu Adipeux (mg. g%)

Cholestérol 9,25+1,01 9,02+1,19 12,83+1,95* 10,66+1,518

Triglycerides 153,24+6,29 | 135,67+11,86 | 257,52+11,07** | 146,67+10,43 §§

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Tableau A7 : Taux de MDA, PCAR plasmatiques, GSH et activités de SOD et catalase
érythrocytaire chez les rates temoins et expérimentales au sevrage

RT RTN RD RDN
MDA (umol. L) | 1,09+0,024 0,81+0,048 1,76+0,016** 1,07+0,026*88§
PCAR (nmol. L) | 1,23+0,11 1,07+0,08 1,80+0,05** 1,17+0,0288
GSH (umol. L) | 1122,25+33,2 1253,01+12,828 | 548,3+15,6 1172,02+30,05*88
SOD (U.L*Hb) | 100,58+9,22 104,32+8,63 98,05+0,45 106,75+1,938
CAT (U.L*Hb) | 97,74+7,65 104,12+5,79 69,61+6,28** 95,45+8,9588

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.

Tableau As : Taux tissulaires de MDA, PCAR, GSH et SOD chez les rates témoins et
experimentales au sevrage.

RT RTN RD RDN
Foie
MDA 4,26+0,95 4,52+0,40 9,12+0,58** 4,7+0,2288
PCAR 1,06+0,04 1,09+0,01 1,95+0,08** 1,15+0,0288
GSH 10,26+1,37 10,86%0,54 9,72+0,49 11,12+0,87
SOD 9,62+1,34 9,12+0,65 11,39+1,09* 9,94+1,41
Rein
MDA 4,28+0,23 4,38+0,06 7,76+0,76** 4,86+0,0588
PCAR 1,98+0,04 1,84+0,02 2,45+0,04* 2,02+0,18
GSH 9,56+1,34 9,59+0,99 6,74+1,20* 9,09+1,358
SOD 10,24+0,47 9,98+1,08 11,93+0,67* 10,53+0,38
Muscle
MDA 5,16+0,09 5,02+0,12 8,09+0,52** 5,565+0,898
PCAR 1,86+0,02 1,88+0,02 2,77+0,07** 1,95+0,0048
GSH 8,42+0,96 8,91+0,32 5,84+0,65* 8,7+£1,038
SOD 9,53+0,27 9,24+1,07 13,1+1,87* 9,94+1,518
Pancreas
MDA 4,32+0,08 4,53+0,02 6,73+0,07* 4,91+0,088
PCAR 0,28+0,01 0,2+0,07 0,32+0,02 0,29+0,01
GSH 8,08+0,62 8,13+1,41 5,71+0,97* 7,410,528
SOD 9,56+0,39 9,67+0,84 9,97+1,87 9,98+0,41
Tissu adipeux
MDA 6,75+0,51 6,39+0,27 9,7+1,02* 7,81+0,81
PCAR 0,15+0,008 0,13+0,01 0,22+0,09 0,19+0,02
GSH 10,89+1,02 11,04+0,27 6,92+0,98* 11,17+1,2988
SOD 9,89+0,66 9,25+0,84 12,69+1,37* 12,02+0,64*

Chaque valeur représente la moyenne + ES. RT : rates témoins nourries au régime standard ; RTN : rates témoins nourries au
régime standard + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10% ; RD : rates diabétiques par un régime HFruD; RDN : rates diabétiques par
un régime HFruD + 30 mL/jour/rate d’EAND a 10%. La comparaison des moyennes est effectuée par le test « t » de student
apres analyse de la variance. * p<0,05 ; ** p<0,01 différence significative entre témoins et diabétiques pour chaque régime. §
p<0,05 ; 88 p<0,01 différence significative entre régime témoin et régime EAND dans le méme groupe.
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Abstract

Date seeds (ND), by-products of dates, are a source of bioactive compounds with therapeutic benefits for certain conditions.
The purpose of this study was to test the effect of “Deglet Nour”s aqueous date nuclei extract (EAND) on metabolism and
redox status in pregnant and lactating Wistar rats with diabetes on a fructose-enriched diet.

The experiment was conducted on diabetic rats receiving EAND during gestation to weaning. The animals were divided into
four lots: the control lot fed at the standard diet, the control lot 2 receiving EAND, the diabetic lot 3 consuming the standard
diet enriched with 60% fructose, and the diabetic lot 4 receiving EAND in addition to the fructose diet.

Phytochemical screening was carried out on the date nuclei powder, as well as measurements of certain serum and tissue
biochemical parameters and oxidizing stress were determined. NDs contain abundant sources of carbohydrates, oil, dietary
fiber and protein, and are also rich in bioactive phenolic compounds that may have potential biological properties. Our results
showed a significant decrease in weight, blood glucose and tissue lipid levels in EAND-treated diabetic rats. The
determination of biochemical parameters showed an improvement in markers of kidney and liver function. In addition, the
effect of EAND on oxidizing/antioxidant status indicates a considerable improvement in the parameters of oxidizing stress in
both blood and tissue in diabetic rats. This effect can be explained by the composition of ND in phenolic compounds, a strong
antioxidant activity of these compounds can act together as free radical scavengers to reduce oxidizing stress in cells, which
is one of the causes of diabetic complications. In conclusion, EAND supplementation has a beneficial effect on several
parameters in the diabetic maternal spleen, other studies are necessary to understand the mode of action of active compounds
to improve the effect of EAND at the necessary doses.

Keywords: Type 2 diabetes, date seeds, Wistar rat, metabolism, redox status.

Résumé

Les noyaux de dattes (ND), sous-produits des dattes, constituent une source de composés bioactifs offrant des avantages
thérapeutiques pour certaines affections. La présente étude visait a tester I’effet de I’extrait aqueux de noyaux de datte (EAND)
de la variété « Deglet Nour » sur le métabolisme et le statut redox chez des rates Wistar gestantes et allaitantes rendues
diabétiques avec un régime enrichi en fructose.

L’ expérimentation a été menée sur des rates diabétiques recevant ’lEAND pendant la gestation jusqu’au sevrage. Les animaux
ont été répartis en quatre lots : le lot témoin nourri au régime standard, le lot 2 témoin recevant I’'EAND, le lot 3 diabétiques
consommant le régime standard enrichi a 60% en fructose et le lot 4 de diabétiques recevant I’lEAND en plus du régime a base
de fructose.

Un screening phytochimique a été effectué sur la poudre de noyaux de dattes, ainsi que des mesures de certains paramétres
biochimiques sériques et tissulaires et du stress oxydant ont été déterminés. Les ND contiennent d’abondantes sources de
glucides, d’huile, de fibres alimentaires et de protéines, et sont également riches en composés phénoliques bioactifs qui peuvent
posséder des propriétés biologiques potentielles. Nos résultats ont montré une diminution considérable du poids, du glucose
sanguin et des teneurs en lipides tissulaires chez les rates diabétiques traitées a I’EAND. La détermination des parametres
biochimiques a montré une amélioration des marqueurs de la fonction rénale et hépatique. Par ailleurs, I’effet de ’TEAND sur
le statut oxydant/antioxydant indique une amélioration considérable des parameétres du stress oxydant tant au niveau sanguin
que tissulaire chez les rates diabétiques. Cet effet peut étre expliqué par la composition des ND en composés phénoliques, une
forte activité antioxydante de ces composés peuvent agir ensemble en tant que piégeurs de radicaux libres pour réduire le stress
oxydant dans les cellules, ce qui représente une des causes des complications diabétiques. En conclusion, la supplémentation
en EAND a un effet bénéfique sur plusieurs paramétres chez la rate mere diabétique, d'autres études sont nécessaires pour
comprendre le mode d’action des composés actifs pour améliorer I’effet de I’EAND aux doses nécessaires.

Motsclés: Diabéte de type2, noyaux de datte, rat Wistar, métabolisme, statut redox.
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