que Algérienne Démocratique et populaire
Ministére d’enseignement supérieur et de la recherche scientifique

Université Aboubekr Belkaid-Tlemcen

Faculté des sciences de la nature et de la vie, sciences de la terre et de
I'univers
Département de Biologie
Laboratoire :
Antibiotiques Antifongiques: Physico-chimie, Synthése et Activité Biologique

MEMOIRE

En vue de l'obtention du diplome de
Master en sciences biologiques
Option : Biochimie
Présenté par
M™® TABTI Rabiaa Rayane

Théme

Evaluation de I’activité anti-inflammatoire in vitro des
différentes parties de Celtis australis (micocoulier de
Provence) de Tlemcen.

Soutenu le : 26/06/2023

Devant le jury composé de :

Présidente : M™® Boucherit-Otmani Zahia Pr. Université de Tlemcen
Examinateur : M" Seghir Abdelfettah MCA Université de Tlemcen
Promotrice : M™® MERGHACHE Djamila MCA Université de Tlemcen

Année universitaire : 2022 -2023



Résumeé

Les plantes médicinales connaissent un succes accru et sont de plus en plus
utilisées par lindustrie pharmaceutigue notamment pour la production des
médicaments a base de plantes. Ces espéces sont, souvent utilisées dans le

traitement de maladies impliquant un processus inflammatoire.

L’objectif de ce travail est de réaliser une étude biologique basée sur I'evaluation de
l'activité anti-inflammatoire des extraits hydroéthanoliques et aqueux des différentes
partie de Celtis australis (feuilles, graines et du mélange (écorce et partie charnue)),

récolté dans la région de Hennaya a la wilaya de Tlemcen.

Le criblage phytochimique obtenus des feuilles et des fruits de Celtis australis a
révelé la présence des composés phénoliques, des composés terpéniques et

d’alcaloides.

L’évaluation de [lactivité anti-inflammatoire par la méthode d’inhibition de la
dénaturation protéique de albumine de sérum bovin (BSA), montrent que les taux
d’inhibition les plus élevés sont obtenus avec les extraits hydroéthanoliques
(90,92%) et aqueux (80,88%) des feuilles de,Celtis australis. Cette activité est plus

remarquable que celle du diclofenac (73,74%).

Les résultats des ICso montre que I'extrait hydroéthanolique de la partie feuille
préparer par macération possede le pouvoir le plus puissant avec une ICso de 2,53

mg/ml.

Ces résultats prouvent que Celtis australis peut constituer une source alternative
d’agents anti-inflammatoires pour la protection des étres humains contre les effets

secondaires causeés par les antifammatoires.

Mots clés : Celtis australis, activité anti-inflammatoire, nhibition de la dénaturation

protéique, BSA.



Summary

Medicinal plants are enjoying increasing success and are being used more and more
by the pharmaceutical industry. In particular, drugs based on these plants are used in

the treatment of diseases involving inflammatory processes.

The aim of this study is to investigate the anti-inflammatory activity of hydroethanolic
and aqueous extracts of Celtis australis leaves, seeds and mixture (bark and fleshy
part), harvested in the region of Hennaya, wilaya of Tlemcen.

Phytochemical screening from Celtis australis fruits and leafs revealed the presence
of phenolic, terpenic compounds and alkaloids.

The evaluation of anti-inflammatory activity by the bovine serum albumin (BSA)
protein denaturation inhibition method showed that the highest inhibition rates were
obtained with the hydroethanolic (90.92%) and aqueous (80.88%) extracts of Celtis
australis leaves. These values are better than those obtained with diclofenac
(73.74%).

The 1Cso results show that the hydroethanol extract of the leaf part prepared by

maceration has the highest potency, with an ICso of 2.53 mg/ml.

These results demonstrate that Celtis australis can be an alternative source of anti-
inflammatory agents for the protection of human beings against the side effects

caused by anti-inflammatory drugs.

Key words: Celtis australis, anti-inflammatory activity, protein denaturation inhibition,
BSA.
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Introduction

Plus de 65% de la population mondiale soufrent des inflammations d’origine
héréditaires dont prés de 45% des cas sont mortelles. Ces inflammations débutent a
la suite d’'une exposition indirecte ou directe a des agents pathogénes (OMS, 2018).
La réaction inflammatoire est localisée dans un tissu, consécutive a une agression,
peut étre d’origine biologique, physique ou infectieuse, ce qui entraine de
nombreuses maladies chroniques notamment les maladies cardiovasculaires, les
polyarthrites rhumatoides, le diabéte et le cancer [(Auddy et coll.,, 2003);
(Koechlin-Ramonatxo, 2006)]. Le traitement actuel de l'inflammation fait appel a

I'utilisation des corticostéroides et les anti-inflammatoires non stéroidiens.

Face a cette situation, les différentes communautés scientifiques se retournent
vers la médecine traditionnelle qui repose sur l'utilisation des plantes, a des fins
thérapeutiques et dont au moins une partie possede des propriétés

médicamenteuses.

Ce sont toutes les plantes qui auraient une activité pharmacologique pouvant
conduire a des emplois thérapeutiques (Romani et coll., 2002). Ainsi, les

substances naturelles d’origine végétale peuvent fournir de nouvelles molécules

bioactives qui permettent de diminuer les effets secondaires des médicaments
synthétiques a effet anti-inflammatoires [(Manthey., 2000); (Bozorgi et coll.,
2013)].

L’Algérie posséde une gamme trés diversifiée de plantes médicinales, dont la

majorité se trouve a I'état naturel.

En outre, les nombreuses régions de la wilaya de Tlemcen offrent
collectivement des paysages botaniques extrémement diversifiés liés a une variété
de caractéristiqgues climatiques, pédologiques et topographiques spécifiques a la
région, qui s’étend du littoral aux hauts plateaux de I'Atlas tellien (Charef et coll.,
2008).

Pour cela nous nous sommes intéressés aux propriétés biologique d’une
plante largement répandue a Tlemcen, c’est le Micocoulier de Provence (Celtis

australis).



Introduction

Notre objectif c’est d’explorer I'activité anti-inflammatoire des extraits aqueux

et hydroéthanoliques de différentes parties (feuilles et fruits) de cette espece.

Par la suite, nous avons effectué un dosage des polyphénols totaux et des
flavonoides et une évaluation de lactivité anti-inflammatoire des extraits de cette

espece.
Ce travail est organisé en trois parties :

- Synthése bibliographique qui occupe des problemes liés a linflammation, la

phytothérapie et des généralités sur la plante étudiée.

- Matériel et méthodes concernant les principales techniques utilisées pour

déterminer la composition chimique des différentes parties de Celtis australis.

- Résultats et discussion qui montrent les constatations obtenues sur le criblage
phytochimique et I'évaluation de I'activité anti-inflammatoire, une discussion des

résultats et une conclusion avec les principales perspectives.
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La réaction inflammatoire est une réponse complexe de l'organisme a une
agression. Elle se distingue par une série d'événements qui permettent
laccumulation de leucocytes jusqu’au foyer inflammatoire. Elles impliquent
'adhésion, la diapédése, la migration, I'activation des leucocytes et la régénération
des tissus fibroblastiques (Henrotin et coll.,, 2001). Il s’agit d’'une réponse
immunitaire importante qui entraine [I'élimination de I'agent pathogene et la

cicatrisation du tissu lésé (Jin-Yao et coll., 2016).

Plusieurs causes peuvent étre responsables de l'inflammation. Il s’agit de
facteurs physiques (traumatisme, chaleur, froid, radiation, ...), chimiques (acide,
base, venin, toxique, corps étranger, ...), trophique par défaut de vascularisation
(nécrose), biologiques (virus, bactérie, parasite, ...) et aux dysfonctionnements par

anomalie de la réponse immunitaire (allergie, auto-immune) (Bozorgi et coll., 2013).
Il existe 2 grands types d'inflammations : aigie (immédiate) et chronique.

Le premier types appelé réaction inflammatoire immédiate, se manifeste
rapidement (quelques jours ou semaines) vis-a-vis d’'un agresseur, est caractérisée
par l'adhérence des neutrophiles, des plaquettes puis des monocytes a
I'endothélium. Les vaisseaux sanguins locaux du tissu lésé déclenchent le processus
inflammatoire aigué, provoqué par les effets de la libération des médiateurs
chimiques par les cellules résidentes et immunitaires. La vasodilation et la
perméabilité sont augmentées, en activant le processus chimique du site

inflammable.

Elle s’accompagne d’'une migration leucocytaire par diapédése a la place de
linflammation pour créer la phase des granules inflammatoires. Cette dernier, est
ensuite suivie d’'une phase de détersion qui implique I'élimination des tissus,
nécrotiques, germes, corps étrangers éventuels et du liquide de cedéme (Afsar,
2011) (Figure N°1). On distingue la détersion interne assurée par [lactivité
phagocytaire des macrophages et la détersion externe qui peut étre provoquée par
des moyens naturelles (fistulisation a la peau d’'un abcés des parties molles) ou

artificielle (drainage chirurgical d’un abcés) (Zeghal et coll., 2013).
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Figure N°1 : Déroulement du processus inflammatoire aigue (Bozorgi et coll.,

2013).
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Le deuxieme types est représenté par linflammation chronique (aigué
persistante) qui est définie par la présence de cellules endothélliales, plasmocytes,
fibroblastes et macrophages dans les tissus. Elle peut durer plusieurs semaines voire
plusieurs années [(Charles et coll.,, 2010); (lwalewa et coll., 2007)]. De
nombreuses maladies, y compris la polyarthrite rhumatoide, le psoriasis et
linflammation intestinale chronique, sont directement liées a [linflammation

chronique.

Il est prouvé que les lymphocytes permet la libération des mediateurs
responsables des réponses inflammatoires et de I'activation des macrophages pour
produisent une série de médiateurs pro-inflammatoires qui activent les fibroblastes
pour fixer le collagéne. L’inflammation chronique est déclenchée par des réponses
vasculaires qui impliquent I'adhésion des molécules sur la surface des cellules
endothéliales qui vont entrainer 'adhésion des monocytes et lymphocytes (Noack et
coll., 2018).

La réaction inflammatoire est, caractérisée, au niveau de la zone lésée, par
I'existence couplée d'une rougeur, douleur, chaleur et d’un gonflement, repose
essentiellement sur l'intervention de cellules différenciées du systéme immunitaire,
notamment les granulocytes, les lymphocytes, les macrophages, les mastocytes, les

plaquettes, les cellules dendritiques, ... (Rot et coll., 2002)

Les Granulocytes neutrophiles sont les premieres cellules immunitaires qui
infiltrent le tissu blessé. Elles arrivent en grand nombre en réponse aux chimiokines
libérés par les cellules blessées et nécrotiques. Les granulocytes neutrophiles
détruisent les micro-organismes envahisseurs a travers plusieurs mécanismes (la

phagocytose, libération des enzymes toxiques, ...) (Brazil et coll., 2019).

Les lymphocytes qui constituent généralement 20 a 40% des globules blanc
du sang, jouent un role essentiel dans le systeme immunitaire. lls liberent des
médiateurs qui contrélent I'apport ultérieur et I'activation des autres cellules lorsqu’ils

arrivent dans un foyer inflammatoire ou infectieux (Rot et coll., 2002).

Les cellules Natural Killer (NK) sont des lymphocytes du systéeme

immunitaire inné capables de tuer les cellules tumorales et les cellules infectées.
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Elles jouent un réle essentiel dans la réaction inflammatoire par la sécrétion des

cytokines pro-inflammatoires (Weill et coll., 2003).

Les mastocytes participent a 'immunité innée, notamment, dans le processus
inflammatoire et allergique dont les manifestations cutanées sont souvent les plus
visibles. lls résident dans divers tissus, a savoir les épithéliums de revétement et

autour des vaisseaux sanguins (Rosenberger et coll., 2002).

En plus de leur intervention dans le processus de I’hémostase, les plaquettes
possédent un réle dans I'inflammation et la réparation tissulaire. Elles ont la capacité
de produire un certain nombre de médiateurs inflammatoires qui attirent les

leucocytes au foyer de l'inflammation (Katzung, 1998).

Les monocytes sont de puissants phagocytes et se différentient en
macrophages tissulaires, dans le foie et les poumons. lls peuvent y survivre pendant
des années. En plus de leurs fonctions immunitaires (impliqués dans la présentation
de I'antigéne aux lymphocytes T et B. lIs se chargent de la libération des médiateurs

inflammatoires (Rankin, 2004).

Les cellules dendritiques font partie des cellules du systéeme immunitaires et sont
impliquées dans le déclenchement des réponses immunitaires. Elles sont capables
de reconnaitre les pathogénes et d’'induire des réponses immunitaires en activant les

lymphocytes T spécifiques de pathogene (Rosenberger et coll., 2002).

Les cellules endothéliales jouent un rdle important dans [linitiation,
'amplification et la résolution de la réponse inflammatoire. Elles maintiennent

l'intégrité vasculaire et la régulation de I'agrégation plaquettaire (Katzung, 1998).

Certains types cellulaires possédent la capacité de libérent de I'histamine, des
cytokines pro-inflammatoires et d'autres composés actifs (médiateurs de
linflammation). Les conséquences fonctionnelles de cette activation sont I’élimination
de l'agent pathogéne, souvent par phagocytose et/ou la réparation des lésions
(remodelage de la matrice extracellulaire) [(Black et coll.,, 1997); (Dinarello,
2000)].

Malgré lintervention de toutes ces cellules, les maladies inflammatoires

continues a poursuivre leur extension et peuvent toucher la plupart des organes et
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tissus du corps humain, notamment le systéme nerveux, le systéme digestif,

I’épiderme et les articulations.

Les conséquences de I'inflammation présentent souvent un impact sérieux sur
la santé humaine. Il s’agit de troubles cliniques caractérisés par des réponses
inflammatoires chroniques. La polyarthrite rhumatoide est une maladie inflammatoire
articulaire fréquente qui touche les membranes synoviales des articulations
(Locksley, 2010).

Certains types de diabéte (causée par I'obésité) liée a une résistance a l'insuline,
sont parmi les affections liées aux problemes inflammatoires. C’est le cas aussi de
'asthme et des inflammations allergiques qui sont causés par des interactions
déréglées entre les épithéliums des muqueuses et les cellules immunitaires innées
(Hotamisligil, 2006). En effet, les maladies inflammatoires chroniques de l'intestin
comme la maladie de Crohn et la rectocolite hémorragique se caractérisent par

inflammation de la paroi d’'une partie du tube digestif (Uysal et coll., 2009).

La prise en charge d'une maladie inflammation difféere selon sa cause et sa
gravité. Généralement, ce sont les médicaments anti-inflammatoires qui sont utilisés
pour soulager les symptomes. Les anti-inflammatoires se répartissent en 2 grandes
classes: les anti-inflammatoires stéroidiens  (ou  corticoides) et les anti-

inflammatoires non stéroidiens.

Les anti-inflammatoires stéroidiens (AIS) sont des glucocorticoides de
synthese. Il s’agit de produits pharmaceutiques qui dérivent de la cortisone naturelle
(hormones stéroidiennes de la corticosurrénale), principalement les glucocorticoides
(cortisol) qui sont bio synthétisés a partir du cholestérol et employés dans le domaine
médical pour leurs propriétés antiallergiques, hématologies et anti-inflammatoires.
Ainsi, les AIS inhibent la réaction inflammatoire par l'inactivation de la phospholipase
membranaire A2 et empéchent la libération de I'acide arachidonique précurseur des
prostaglandines (substances chimiques impliquées dans la réponse inflammatoire)
(Ziltner et coll., 2010).

Les anti-inflammatoire non stéroidiens (AINS) sont une classe de médicaments
largement utilisés pour réduire l'inflammation, soulager la douleur et abaisser la
fievre (Sylvester, 2019).
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Cette efficacité liée a leur principal mécanisme d’action qui est l'inhibition des
enzymes cyclo-oxygénases (la COX-1 et la COX-2). Ces derniers sont responsables
de la production de prostaglandines (Ziltner et coll., 2010).

Il existe deux types de ces médicaments, les AINS non sélectifs et les AINS
sélectifs. Le premier type est représenté par les médicaments qui inhibent a la fois la
COX-1 et la COX-2. Le deuxieme type des AINS ciblent spécifiguement la COX-2.
Les deux types d’AINS sont efficaces pour soulager et réduire les symptémes de

'inflammation (douleur, fievre,...) (Sylvester, 2019).

Les AINS non sélectifs les plus connus sont l'ibuproféne, I'aspirine et le naproxene.
Pour les médicaments sélectifs, ce sont surtout le célécoxib et I'étoricoxib qui sont
principalement utilisées pour soulager les symptémes de I'arthrose, de la polyarthrite
rhumatoide et d’autres affections inflammatoires (Figure N°2) (Pipet et coll,,
2012) Figure N°2).

l Phospholipides membranaires |

Phospholipase A2

Y
I Acide arachidonique |

Stimulus Stimulus
physiologique inflammatoire
COX-1 constitutive - - COX-2 inductible
Estomac, rein, intestin, AINS Sites de l'inflammation
plaquettes, endothélium {macrophages, synoviocytes...)
PG .
PGE2 PGI2 TxA2 ! Cytokines,
F inflamma- Protéases
estomac reins plaquettes 7 autres
toires
Fonctions physiologiques: Inflammation
protection d'organes Douleur

Figure N°2: Mécanisme d’action des anti-inflammatoire non stéroidiens (AINS)
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Par ailleurs, les médicaments a effet anti-inflammatoires qui provoquent
souvent des effets secondaires indésirables, sont contre indiqués dans les cas des
ulcérations gastro-intestinales, la cirrhose hépatiques, le diabéte insulino-dépendant
et l'insuffisance rénale (Ziltner et coll., 2010).

Pour modérer ce probléme, il existe des solutions naturelles capables de
soulager les symptémes de l'inflammation. C’est I'alternative des plantes, des anti-

inflammatoires naturels qui sont tout aussi efficaces.

Les especes végétales sont utilisée depuis toujours dans la médecine
traditionnelle. Le nombre de composés phytochimiques, trouvés dans les plantes
médicinales et possédent des propriétés anti-inflammatoires sont nombreux
(Bourkhiss et coll., 2010) (Tableau N°1).

Tableau N°1: Quelque exemples de plantes médicinales douées d’activités anti-

inflammatoire (Barnes, 1998).

Nom scientifigue | Famille Nom Partie Utilisation

commun utilisée

Zingiber officinale Zingiberaceae | Gingembre | Rhizome | Arthrose,
migraine,
douleurs

rhumatismales

Neriumoleander L. | Apocynaceae Laurier rose | Fleurs Douleurs, maux

de téte

Helleborusorientalis | Ranunculaceae | Lenten-rose | Racines CEdéme, douleurs

rhumatismales

La phytothérapie repose sur l'utilisation de plantes médicinales a des fins
thérapeutiques. En médecine classique, les fabricants pharmaceutiques extraient le

principe actif des plantes pour en faire des médicaments (Dévoyer, 2012).

On distingue deux type de phytothérapies, I'approche traditionnelle, parfois
trés ancienne basée sur l'utilisation des plantes a I'état fraiche ou séché et la
phytothérapie clinique, basée sur les avancés et les preuves scientifiques, qui

s’occupe de la recherche des principes actifs des plantes (Limonier, 2018).

11
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L’histoire de la phytothérapie remonte a des milliers d’années est présente
dans de nombreuses cultures a travers le monde. Plusieurs civilisations anciennes
comme, les égyptiens, les chinois, Les indiens, ont développé des systémes de
médecine a base de plantes et ont documenté I'utilisation de différentes espéces
végétales pour traiter divers maux. lls utilisaient des principes actifs présents dans
les plantes, a savoir les huiles essentielles, les flavonoides, les tanins...etc (Sanago,
2006).

Les plantes médicinales sont utilisées sous différentes forme notamment les
infusions, les décoctions, les teintures, les huiles essentielles, les poudres et les
extraits. Chaque plante posséde des propriétés spécifiques qui peuvent agir sur le
corps de differentes maniéres, grdce a son contenu en molécules bioactives

appelées métabolites secondaires [(Dutertre, 2011) (Sanago, 2006)].

Ce sont des molécules qui ont une distribution restreinte dans la plante. lls
sont liés a 'adaptation et aux défenses de la plante contre les agressions extérieures
et peuvent étre considérés comme des molécules indirectement indispensables a la
vie des plantes (Fatine, 2022).Ces substances qui sont peuvent étre classées en

trois grands types : les composés phénoliques, les terpenes et les alcaloides.

Les composés phénoliques sont abondamment présents dans de
nombreux aliments d’origine végétale et jouent un réle important dans la
pigmentation, la saveur, I'ardbme et la protection des plantes contre les stress
environnementaux et les pathogenes. Les composés phénoliques sont
généralement classés en différentes sous classes en fonction de leur structure
chimique (El-Hela et coll., 2016).

Les flavonoides, constituent la sous-classe la plus abondante des
composés phénoliques. lIs se caractérisent par leur structure chimique constituée

d’un noyau flavane composé de 15 atomes de carbone (Bozorgi et coll., 2013).

Plusieurs flavonoides sont doués d’activité anti-inflammatoire, notamment
la curcumine et la quercétine, qui inhibent la production de prostaglandines, des
interleukines et de certaines médiateurs inflammatoires (inhibition enzymatique)
(Bruneton, 2009).

12
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Les terpénoides sont une vaste classe de composés organiques présents
dans le régne végétal et produits par de nombreuses plantes, notamment les
coniféres, les plantes a fleurs, les herbes, certains fruits et légumes. lls sont
formés a partir d’unités isopréniques, qui sont des structures de cinq atomes de
carbone. Certaines terpénoides exercent de nombreuses activités biologiques.
Le menthol, le thymol et le limonéne, qui sont des composés terpéniques tres
répondus chez les espéces végétales, possédent des propriétés analgésiques,
rafraichissantes et anti-démangeaisons, antiseptiques, antifongiques et
antibactériennes (Ghedira, 2005).

Les alcaloides se trouvent au niveau du régne végétal, mais ils peuvent
étre également rencontrés chez certains animaux et micro-organismes (Boutalbi,
2011). C sont des structures chimiques dont la base est un hétérocycle azoté, a
I’exception de quelques composés ou lI'azote est extra cyclique. lls possédent
plusieurs propriétés thérapeutiques marquantes en fonction des molécules, la
céphéline (antifongique et antibactérienne), I’émétine (amoebicide et anti
protozoaire), la morphine (anti-analgésique puissant pour soulager la douleur
sévere), la colchicine (anti-inflammatoires) et la quinine (antipyrétique et
antipaludique) [(Bruneton, 1999) ; (Mamadou, 2011)]

La flore algérienne compte de nombreuses espéces qui renferment un
réservoir naturel de molécules bioactives. La valorisation de ces dernieres fait
référence a l'utilisation et a la mise en valeur des plantes ayant des propriétés
médicinales ou thérapeutiques. |l s’agit de reconnaitre et d’exploiter les propriétés
curatives des plantes pour les utiliser dans le domaine de la médecine, de la
pharmacologie, des compléments alimentaires, et d’autres applications liées a la
santé (Lazli et coll., 2018).

Le micocoulier de Provence, connu scientifiqguement sous le nom Celtis
australis est une espece originaire des régions tempérés et méditerranéennes
(Sattarian, 2006).1l appartient a la famille d’'UImacées et aussi souvent connu sous
les noms vernaculaires de Ncham et Tegzar dans I'Est Algérien et Toghzaz dans
I'Ouest Algérien (Messailli, 1995).

L’arbre du Micocoulier peut atteindre une hauteur de 20 a 25 metres. Il a un

tronc court a grosses cannelures surmonté d’'une cime large, arrondie et touffue. Les
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branches les plus basses sont horizontales et ont de longues ramules pendantes
flexibles. Il a une durée de vie trés longue. Cet arbre a de nombreux dragons et

rebuts puissants (Manjauze, 1958).

Cette espece présente un feuillage caduc avec des feuilles simples, ovales,
lancées, cunéiformes ou arrondies de 5 a 15 cm de long et 1,5 & 4 cm de large. Les
feuilles sont également long et acuminées au sommet, les bords du limbe sont ornés
de dents aigués aiguisées et il a une couleur verte foncée, puis il est rugueux sur le

dessus, pubescent et a des nerfs en forme de voile sur le dos (Pandy et coll., 1990).

Le fruit est une drupe de la taille d’'un gros pois violet foncé (10a 12 mm de
diametre), avec un long pédoncule retombant aiguisé ; le noyau est rugueuse
partout, la pulpe est rouge-violet, séche et hachée, avec une saveur fade et non
toxique ; les grains contient une huile douce (Figure N°3) (Edward et coll., 1993).

Figure N°3 : Différentes parties de I'arbre de micocoulier (Praca, 2006)

Son air de diffusion, situé sur le dorsal méditerranéen (Corbin, 1992). Plus de
80 especes se trouvent dans les zones tempérées et tropicales de I’'hémisphére
nord, en Afrique et dans I'hémisphére sud, y compris environ 17 espéces sont

connues en horticulture (Demir et coll., 2002).

C. australis est une plante médicinale utilisée par la population locale pour traiter Les
douleurs arthritiques, les fractures, les contusions et les entorses (El-Alfy et coll.,
2011).Ainsi, les fruits de la plante sont également utilisés pour traiter 'aménorrhée et
I'inflammation du c6lon. Les feuilles interviennent pour abaisser la pression artérielle.

De plus, la décoction de feuilles et de fruits peut étre utilisée comme diurétique et
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pour diminuer le taux du cholestérol. La partie charnue est utilisée pour traiter les

problémes de foie (Demir et coll., 2002).

En raison de sa large utilisation en médecine traditionnelle, les différentes
parties de Celtis australis ont fait 'objet de quelques études phytochimiques afin
d’identifier leurs principes actifs [(Badoni et coll., 2011) ; (Spitaler et coll., 2009)].
Par conséquent, les grains contiennent des acides gras comme I'acide linoléique,
'acide oléique et I'acide palmitique. Ce sont des composants essentiels pour la
nutrition et peuvent avoir des effets bénéfiques sur la santé cardiovasculaires
(Romani et coll., 2002).

Notre objectif c’est d’explorer I'activité anti-inflammatoire des extraits aqueux

et hydroéthanoliques de différentes parties (feuilles et fruits) de cette espéce.

Par la suite, nous avons effectué un dosage des polyphénols totaux et des
flavonoides et une évaluation de l'activité anti-inflammatoire des extraits de cette

espece.
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Notre travail est réalisé au sein du laboratoire de recherche
«Antibiotiques,  Antifongiques, = Physico-chimie, = Synthése et  Activités
Biologiques (LAPSAB), département de biologie Faculté des Sciences de la
Nature et de la Vie, des Sciences de la Terre et I'Univers, Université Abou
Bekr Belkaid (Tlemcen).

L’'objectif de cette étude est porté sur la détermination des teneurs en
polyphénols et en flavonoides des extraits bruts de trois parties de Celtis
australis (écorces + partie charnue), graines et feuilles, ainsi que la

recherche de leur activité anti-inflammatoire.
6. Matériel végétal

Les difféerentes parties de Celtis australis ont été récoltées dans la région
de Hennaya (34°56'54.496’N 1°22’15.744’'W.) Wilaya de Tlemcen durant la
fin du mois d’'Octobre 2022.Le matériel végétal est séchée dans un endroit
sec, aéré et a l'abri de la lumiére et de I'humidité a température ambiante

afin de préserver au maximum l'intégrité des molécules (Photo N°1)

Photo N°1: Différentes parties de Celtis australis (A) : feuilles sécheés et broyer ;

(B) : écorce+partie charnue séchées et découper, (C) : graine séchée et découper
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7. Préparation des extraits végeétaux

10g de la matiere végétale de différentes parties de Celtis australis ont mises en
contact avec 100 mL d’eau distillée et 100 mL d’'un mélange Eau/Ethanol (30: 70 ;
v/v). La solution est laissée macérer pendant 24 heures a température ambiante et a
I'abri de la lumiére. Aprés filtration sur papier filtre, les extraits hydroéthanoliques et
aqueux sont évaporés respectivement a sec sous pression réduite a l'aide d’un
rotavapeur et dans une étuve a 37 C°. Les résidus secs obtenus sont pesés et
conservés dans des tubes hermétiques a 4 C° et a I'abri de la lumiére jusqu’a

I'utilisation.

Les rendements des extraits secs obtenus sont calculés en utilisant la formule

suivante :
Rdt (%) = M1/ M2 x 100
Rdt (%) : Rendement exprimé en %
M 1 : Masse en (g) de I'extrait sec
M 2 : Masse en (g) de la matiere végétale seche

3. Etude phytochimique

Pour déterminer la composition phytochimique des extraits hydroéthanoliques
et aqueux des feuilles et des fruits de Celtis australis, nous avons utilisé les tests
phytochimiques. Ces derniers sont basés sur des essais de solubilité, des réactions
de colorations et de précipitations, ainsi que des examens en lumiére ultraviolette
(Bruneton, 1999)

3.1. Tanins
2 a 3 gouttes de FeClz (1%) sont ajoutés a 2mL de chaque extrait, le mélange
est incubé a 50°C pendant 15 min. la présence des tanins est indiquée par une

coloration verdatre ou bleu-noir.

3.2. Flavonoides
1mL de chaque extrait est mélangé a 1mL d’acide chlorhydrique concentré,
ensuite additionné a quelques copeaux de Magnésium. L’apparition d’'une coloration

rouge, orange ou rose indique la présence des flavonoides.
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3.3. Quinones libres
L’addition de 5mL d’extrait et quelques gouttes de NaOH (1%) développe une

couleur qui vire au jaune, rouge ou violet, révéle la présence des quinones libres.

3.4. Coumarines

5mL de chaque extrait sont évaporés a sec. Le résidu est dissout dans I'eau
chaude (2mL), ensuite le mélange est partagé en deux parties égales. La premiére
représente un témoin ; la deuxiéme est traitée avec 0,5mL NH 4 OH a 10 %. Une
goutte de chaque tube est prélevée puis déposée sur un papier filtre et I'observation

sous UV (366nm) d’'une fluorescence intense révéle la présence de coumarines.

3.5. Anthraquinones
5mL de NH40H (10%) sont ajoutés a 10mL des extraits, aprés agitation, la

présence des anthraquinones est indiquée par une coloration violette.

3.6. Alcaloides

5mL d’acide chlorhydrique a 1% plus 1 mL de chaque extrait, le mélange est
chauffé au bain marie puis on divise chaque extrait en deux volumes égaux. Un
volume est traité par 5 gouttes de réactif de Mayer, I'autre par 5 gouttes de réactif de

Wagner. La formation d’un précipité blanc ou brun réveéle la présence des alcaloides.

3.7. Terpénoides
5mL de chaque extrait sont ajoutés a 2 mL du chloroforme et 3mL d’acide
sulfurique concentré. La formation de deux phases et I'apparition d’une couleur

marron a l'interphase indique la présence de terpénoides.

3.8. Composés réducteurs
1mL de chaque extrait est additionné a 2mL de la solution Fehling, puis les
tubes sont incubés au bain marie pendant 20 minutes. Un test positif est indiqué par

I'apparition d’'une couleur rouge brique.
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4. Dosage des composés phénoliques
4.1. Dosage des polyphénols totaux

4.1.1. Principe

Les teneurs en polyphénols sont mesurés par la méthode de Folin ciocalteu dont
le principe repose sur la réduction du réactif de Folin en un mélange d’oxyde bleu

tungsténe et de molybdéne par les phénols oxydés.

Le dosage des polyphénols totaux des extraits bruts de Celtis australis a été

effectué selon une méthode colorimétrique.
4.1.2. Mode opératoire

» Meélange 100 pl de I'extrait (1mg/ml) avec 2000 ul de la solution de carbonate de
sodium NaCOs (2%) ;

Incuber pendant 5 minutes a température ambiante ;

Ajouter 100 pl de réactif Folin-Ciocalteu (0,2 N) ;

Incuber pendant 30 minutes a I'obscurité et a température ambiante ;

YV V V V

Mesurer 'absorbance contre un blanc a 'aide d’'un spectrophotométre a 700 nm.

Une courbe d’étalonnage est réalisée, en parallele, dans les mémes conditions a
partir d’acide gallique a différentes concentrations, les résultats sont exprimés en
microgramme Equivalent d’acide gallique par milligramme d’extrait (ug EAG/ mg

Extrait).
Selon la formule suivante :

a: concentration en polyphénols en mg/ml déterminée a partir de la courbe

d’étalonnage.
f: Facteur de dilution (f=22).

b : Concentration initiale de I'extrait (1mg/ml) [(Singleton et coll., 1999) ; (Boizot et
charpentier, 2006)].
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4.2. Dosage des flavonoides totaux
4.2.1. Principe

Le principe de cette méthode repose sur 'oxydation des flavonoides en milieu
alcalin par le nitrite de sodium (NaCO:) et le chlorure d’aluminium (AICl3) en
composant un complexe de couleur rose absorbant a 510 nm. Le dosage des
flavonoides totaux des extraits bruts de Celtis australis a été effectué selon une

méthode colorimétrique.

4.2.2. Mode opératoire
» Meélange 250 pl de l'extrait (10 mg/ml) avec 1000 pl d’eau distillée et 75ul du
réactif NaNO> (15%) ;

» Incuber pendant 6 min a température ambiante ;
Ajouter 75 ul du chlorure d’aluminium AICI3 (10%) Apres 6 min, ajouter 1000 pl

» d’hydroxyde de sodium NaOH (4%) et 100 pl d’eau distillée ;
> Incuber le mélange a température ambiante et a I'abri de la lumiere pendant 30
min ;

» Mesurer 'absorbance contre un blanc a 510 nm.

Une courbe d’étalonnage est réalisée, en parallele, dans les mémes conditions a
partir de catéchine a différentes concentrations, les résultats sont exprimés en

microgramme Equivalent catéchine par milligramme d’extrait (ug EC/ mg Extrait).

Selon la formule suivante :
a : Concentration des flavonoides en mg/ml déterminé a partir de la courbe étalon.
f : Facteur de dilution (f=10).

b : concentration initiale de I'extrait (10mg/ml) (Kosalec et coll., 2004).

5. Evaluation de Pactivité anti-inflammatoire (Inhibition de la dénaturation des
protéines).
L’activité anti-inflammatoire in vitro des extraits de différentes parties de Celtis

australis a été effectuée par la méthode d’inhibition de la dénaturation des protéines.

Cette méthode consiste a préparer quatre solutions :
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> La solution d’essai : Est composée de 450 pL de la solution aqueuse de Bovine
sérum Albumine (BSA) (0,5 %) et 50 yL d’extrait a différentes concentrations.

» La solution contréle : Est composée de 450 uL de la solution aqueuse BSA et
50 yL d’eau distillée.

» La solution contrdle produit : Est composée de 450 uL d’eau distillée et 50 pL
de solution d’essai.

» La solution standard de médicament anti-inflammatoire : est composé de
450 pL de la solution aqueuse BSA et 50 pL de solution aqueuse de Diclofenac

sodique a différentes concentrations.

Toutes les solutions au-dessus ont été incubées a 37° C pendant 20 min, ensuite
a 57° C pendant 3 min, apres refroidissement des tubes, 2,5 ml de la solution
tampon phosphate (pH= 6,3) a été ajoutée aux solutions ci-dessus, I'absorbance a

été lue a 255 nm.
Le pourcentage d’inhibition de la dénaturation des protéines est calculé comme suit :

% d’inhibition = 100-[(DO solution d’essai ~DO controle produit/DO controle)] X 100
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1. Les rendements des extraits des trois parties de Celtis australis

Les extraits bruts récupérés apres évaporation a sec sont pesés pour
déterminer le poids sec résultant. Le rendement est déterminé par rapport a 10g du
matériel végétal sec. Les résultats exprimés en pourcentage massique (p/p). Le
rendement obtenu a partir de I'extrait hydroéthanolique du mélange (écorce et partie

charnue) est le plus élevé (52,46%) par rapport aux autres extraits (tableau N°2).

Tableau N°2 : Rendements des extraits bruts de trois parties de Celtis australis

Partie utilisé Extraits Rdts (%) Solubilité
Feuilles Hydroéthanolique 5,5 Eau/Ethanol (v/v)
Agueux 5,72 Eau distillée
Ecorce + partie Hydroéthanolique 52,46 Eau/Ethanol (v/v)
charnue Aqueux 39,945 Eau distillée
Graines Hydroéthanolique 14.90 Eau/Ethanol (v/v)
Agqueux 22,6 Eau distillée

2. Testes phytochimiques

Le criblage phytochimique réalisé sur les feuilles et les fruits murs de Celtis
australis ont révélé la présence des flavonoides, terpénoides et alcaloides dans
toutes les parties de cette espéce végétale. Les quinones et les sucres réducteurs se
trouvent uniquement dans les fruits. En revanche, les tanins, les anthocyanes et les

coumarines sont absents (Tableau N°3 et 4).
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Tableau N°3 : Tests phytochimiques des extrait hydroéthanoliques et aqueux des

fruits de Celtis australis

Extraits | Hydroéthanolique | Aqueux
Métabolites secondai
Tanins - -
) Flavonoides + +
% 3 . :
ST Quinones libres + +
g\% Coumarines - -
S | Anthocyanes - -
Terpénoides + +
Alcaloides + +
Sucres réducteurs + +

(+) présence (-) absence

Tableau N°4 : Tests phytochimiques des extraits hydroéthanoliques des feuilles de

Celtis australis

Extraits | Hydroéthanolique | Aqueux
Métabolites secon
Tanins - -
0 Flavonoides + +
N RN )
0 = . T
S & |Quinones libres - -
£ % Coumarines - -
O N
S | Anthocyanes - -
Terpénoides + +
Alcaloides + +

Sucres réducteurs

(+) présence (-) absence
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3. Dosage des polyphénols totaux et flavonoides

Les teneurs en polyphénols totaux et flavonoides des extraits
hydroéthanoliques et aqueux des différentes parties de Celtis australis sont calculées
a partir des courbes d’étalonnage (Figure N° 4 et 5). Les résultats obtenus sont
représentés dans le tableau N°5.
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Figure N°4: Courbe détalonnage de [l'acide gallique pour le dosage

des polyphénols totaux
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Figure N°5 : Courbe d’étalonnage de la catéchine pour le dosage des flavonoides
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Tableau N° 5: Teneurs en polyphénols totaux et en flavonoides dans les extraits de

C. australis
Partie utilisé Extraits Taux de polyphénols | Flavonoides
(ug EAG/mg MS) (ug EC/ mg
MS)
Feuilles Hydroéthanolique 528 437,875
Aqueux 571,72 237,975
Ecorce + Hydroéthanolique 130,42 38,89
partie Aqueux 176,08 63,64
charnue
Graines Hudroéthanolique 129,31 135,33
Aqueux 282,52 61,47

Les résultats montrent que les teneurs les plus élevés en polyphénols et
flavonoides totaux sont obtenues avec l'extrait aqueux de la partie feuille et I'extrait
hydroéthanolique de la méme partie (571,72 ug EAG/ mg MS et 437,875 pug EC/ mg

MS, respectivement).
4. Evaluation de I’activité anti-inflammatoire.

Les résultats des pourcentages d’inhibition a différentes concentrations des
extraits hydroéthanoliqgues et aqueux des feuilles et fruits de Celtis australis sont

présentés dans les figures N°6, 7 et 8.

Il ressort de ces résultats qu'a une concentration de 2,25 mg/ml, les extraits
hydroéthanoliques et aqueux des feuilles de Celtis australis montrent des
pourcentages d’inhibition de l'ordre 90,92% et 80,88% respectivement. a cette
méme concentration, le diclofenac inhibe la dénaturation des protéines a un

pourcentage de 73,74%.

D’aprés les résultats obtenus, nous constatons que les extraits

hydroéthanoliques et aqueux des feuilles de Celtis australis exercent un pouvoir
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bY

anti-dénaturante protéique remarquable et comparable & celui obtenu avec le
médicament de référence (Diclofenac sodique).

Par ailleurs, les extraits hydroéthanolique et aqueux du mélange des fruits de
Celtis australis présente des pourcentages d’inhibition de I'ordre de 44,11% et 23,68
% a une concentration de 3mg/ml. Ces valeurs sont inférieures par rapport a celle
obtenue avec le diclofenac sodique, qui montre un pouvoir inhibiteur de 98,33% a la

méme concentration.

Par allleurs, les graines de Celtis australis & une concentration de 3 mg/ml,
présentent une capacité d’inhiber la dénaturation protéiques avec des pourcentages

de 25,18% et 4,16%, pour les extraits hydroéthanolique et aqueux, respectivement.

100 +

90 +

80 - m 2,25 mg/ml

70 - m1,5mg/ml

60 - 0,75 mg/ml

50 1 ® 0,37 mg/ml

40 -
= 0,187 mg/ml
30 -

Pourcentagr d'inhibition %

20 A

10 ~

Diclofenac Hydroéthanolique Aqueux

Figure N°6 : Effet des extraits hydroéthanoliques et aqueux des feuilles de

C. australis sur la dénaturation de albumine de sérum bovin (BSA).
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120
=3 mg/ml

=
o
o

=1,5 mg/ml

m 0,75 mg/ml
0,37 mg/ml
60 = 0.09 mg/ml

40 ~

Pourcentage d'inhibition (%)

N
o
L

Diclofenac Aqueux Hydroéthanolique

Figure N°7 : Effet des extraits hydroéthanoliques et aqueux du mélange (écorce +
partie charnue) de C. australis sur la dénaturation de albumine de sérum bovin
(BSA).

120 ~

100 1 ® 3 mg/ml

21,5 mg/ml
80 -

® 0.75 mg/ml

60 1 m 0.37 mg/ml

40 -

20

Diclofenac Agueux Hydroéthanolique

Figure N°8 : Effet des extraits hydroéthanoliques et aqueux des graines de C.

australis sur la dénaturation de albumine de sérum bovin (BSA).

De méme, la capacité anti-inflammatoire des extraits de notre espéce est
déterminée par le calcul des ICso (tableau N°6). C’est la concentration de I'extrait

nécessaire pour réduire la dénaturation de I'albumine du sérum bovin jusqu’a 50%.
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Tableau N°6 : Résultats de calcul des concentrations inhibitrices (ICso) des extraits
hydroéthanolique et aqueux des Différentes parties de Celtis australis

Les ICso (mg/ml)
Hydroéthanolique Aqueux
Feuilles 2,53 2,69
Partie mélange >3 > 3mg/ml
Graine >3 > 3mg/ml
Diclofenac 0,41 mg/ml

Les résultats des ICsp montrent que I'extrait hydroéthanolique des feuilles de
Celtis australis semble avoir I'effet anti-dénaturant du BSA le plus élevé par rapport
aux autres extraits (ICso = 2,53 mg/ml). Cette valeur est inférieure a celle du

diclofenac sodique (ICso = 0,41 mg/ml).
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En Algérie, les plantes médicinales n’ont pas été complétement abandonnées
et les populations n'ont jamais cessé d’utiliser la médecine traditionnelle, ce qui a
permis de préserver une tradition thérapeutique vivante malgré le développement

spectaculaire de la médecine moderne (Dellile, 2013).

Des études ethnobotaniques récentes menées dans le but d’enregistrer les
plantes médicinales utilisées par la population Algérienne de I'Est et I'Ouest,
soulignent I'importance de ce patrimoine végétal dans la pharmacopée traditionnelle
[(Allali et coll., 2008) ; (Azzi et coll., 2012)].

Les plantes médicinales constituent une source inépuisable des substances a
activités biologiques et pharmacologiques trés variées, a savoir I'activité anti-
inflammatoire. Parmi les espéces les plus connues douées cet effet, nous citons le

curcumine, le gingembre (Hirasa et Takemas, 1998).

L’objectif de ce travail est porté, d’'une part, sur I'’étude biologique des extraits
hydroéthanoliques et aqueux de différentes parties du micocoulier de Provence
(Celtis australis) de Tlemcen, et d’autre part, sur I'évaluation de leurs activités anti-
inflammatoires par la méthode d’inhibition de la dénaturation protéique de albumine
de sérum bovin (BSA).

Les résultats des calculs des rendements ont montré que I'extraction par les
solvants polaires (le mélange éthanol/eau) produit des valeurs relativement élevées.
Cela se traduit par des rendements, respectif de 52,46 et 39,94 % pour des extraits
hydroéthanoliques et aqueux de la partie mélange (écorce + partie charnue) des
fruits de Celtis australis par rapport aux autres parties (feuilles et
graines).Probablement ce phénomene est lié aux familles de métabolite secondaires

abondants dans les fruits cette espéces et qui présentent un caractére polaire.

Les extraits aqueux et hydroalcooliques des feuilles de C. australis montre des
rendements de 5,72 et 5,5 %. Ces résultats sont proches de ceux d’El Maliki et ses
collaborateurs (2018), qui ont révélé que I'extrait méthanolique des feuilles de

C.australis présent un rendement de 14,3%.

Le criblage phytochimiques des fruits et feuilles de Celtis australis révélé la
présence de flavonoides, des quinones, des terpénoides, d’alcaloides et des sucres

réducteurs. Ce résultat va dans un sens difféerent & celui d’Ansari et ses
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collaborateurs (2015) qui ont prouvé la présence des tanins aussi au niveau des
feuilles de Celtis australis d’El Jadida Maroc, avec un taux de 38,41 mg EAT/ g MS.

Le dosage des polyphénols totaux et des flavonoides effectué sur les
differents parties de Celtis australis de Tlemcen montrent que [I'extrait
hydroéthanolique de la partie feuille renferme des teneurs considérables polyphénols
totaux (571,72 ug EAG/ g MS) et en flavonoides (437,875 ug EC/ g MS). Ces valeurs
sont nettement supérieures a celles acquis par Bouzid (2018). Cet auteur a
déterminé le taux des composés phénoliques, a partir des feuilles de Celtis australis
au niveau de I'Est algérien (la wilaya de Batna). Les résultats dévoilent que I'extrait
hydro méthanolique contient des polyphénols totaux et des flavonoides avec des
taux de 158,82+7,20 ug EAG/g MS et 33,76 + 0,31 ug EC/g MS, respectivement.

Au Maroc, I'étude menée par El Maliki et ses collaborateurs (2018) a montré
gue les teneurs en phénols totaux (93 mg EAG/ g MS) et flavonoides (87 mg EC/ g
MS) des feuilles de Celtis australis avec I'acétate d’éthyle comme solvant, sont

élevées.

Ces difféerences sont rendues compte a certains facteurs, notamment la
technique d'extraction, le temps, la température, les solvants utilisés (la nature, la
polarité, ...) ainsi que l'origine géographique de la matiére végétale soumise a
I’'extraction, qui influencent abondamment sur la teneur en métabolites secondaires,

a savoir les composés phénoliques (Hayouni et coll., 2007).

L’évaluation de l'activité anti-inflammatoire de différentes parties de Celtis

australis est effectuée par la méthode d’inhibition de la dénaturation protéique.

La dénaturation des protéines est l'une des principales causes de
linflammation. La production d’auto-antigenes dans les maladies inflammatoires est

due a la dénaturation des protéines.

Il s’agit d'une dénaturation qui consiste a [laltération des liaisons
électrostatiques, hydrogéne, hydrophobe et disulfure qui maintien la structure

tridimensionnelle des protéines.

Il ressort des résultats de cette inhibition que notre espéce végétale exerce

une activité anti-inflammatoire. En effet, a une concentration de 2,25 mg/ml, les
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extraits hydroéthanoliques et aqueux des feuilles de Celtis australis présent un
pouvoir anti-dénaturante vis- a vis du BSA avec des pourcentages d’inhibition de
90,92% et 80,88%, respectivement. Alors qu’a la méme concentration, le diclofenac
sodique, utilisé comme un anti-inflammatoire standard, inhibe la dénaturation
protéique du BSA jusqu’'a 73,74%. Ces résultats sont en accord avec ceux de la

bibliographie.

Bouzid en 2018, a montré que les feuilles de Celtis australis exercent une
activité anti inflammatoire, in vivo. L'inflammation cedémateuse causée par I'injection
aux pates inferieures des rats Albinos Wistars, régresse d’'une maniére remarquable
apres I'administration d’'une dose de 400 mg / kg. Cette valeur est similaire que celle

obtenue avec le diclofenac a 5h aprés I'induction de I'inflammation.

En outre, un deuxieme testes de l'activité anti-inflammatoire est réalisé par
cette méme équipe de recherche, par injection des oreilles des rat par du xylene (une
substance inflammatoire). Le prétraitement des animaux, par 200et 400 mg/Kg
d’extrait méthanoique des feuilles de C. australis par voie orale a réduit
significativement I'inflammation chez les rats par rapport au groupe témoin, le pouvoir
anti-oedémateux de la dose 400 mg / kg de était similaire a celle du diclofénac.
L’activité anti-inflammatoire des feuilles de Celtis australis de Tlemcen est peut étre
justifiée par la composition chimique révélée par les tests de caractérisation
phytochimique. Selon la bibliographie, I'effet anti-inflammatoire est directement lié a
certains métabolites secondaires probablement présents dans notre plante.Les
flavonoides possédent une activité anti-inflammatoire. Ils exercent différentes
actions, notamment, la réduction des niveaux de la protéine réactive C (CRP) et
linhibition des activités des cyclooxygenases et de lipoxygénases [(Akkol et coll.,
2009) ; (Azab et coll., 2016); (Dongmo et coll., 2005) ; (Park et coll., 2008) ;
(Sengar et coll., 2014)].

Les alcaloides et les terpénoides sont des anti-inflammatoires, ils réduction
des niveaux des TNFa et d'autres cytokines et inhibition I'activité des phospholipases
A2 (Azab et coll., 2016).

Le calcul des ICso montrent que les extraits hydroéthanoliques et aqueux des

feuilles présentent la meilleure activité anti-inflammatoire avec des ICso de 2,53 et
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20,69 mg/ml, respectivement. Ces valeurs valident les résultats des pourcentages

d’inhibition qui sont élevés.
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Conclusion

L’'inflammation est une réponse de défense de la part des tissus de
'organisme, suite a une blessure locale provoquée par des agents physiques,

chimiques ou des germes pathogeénes.

C’est un processus normal, puisqu’il permet d’éliminer un agent pathogéne et
se manifeste classiquement par quatre signes cliniques : une rougeur, une douleur,
une tuméfaction et une augmentation de la chaleur a leur niveau (Jin-Yao et coll.,
2016).

La phytothérapie est une médecine traditionnelle basée sur I'utilisation des
especes végétales ayant des propriétés pharmacologiques naturelles. Les maladies
inflammatoires peuvent étre traitées par la phytothérapie (Houghton, 2000).

Dans le présent travail, le screening phytochimique, le dosage des
polyphénols totaux et flavonoide et l'activité anti-inflammatoire, par la méthode
d’inhibition de la dénaturation protéique (BSA), de différents extraits de Celtis

australis sont étudiées.
Il ressort des résultats obtenus que :

- Les extraits des fruits de Celtis australis renferment des composés phénoliques
(quinones et flavonoides), des composés terpéniques, des alcaloides et des

sucres réducteurs ;

- Les extraits hydroéthanoliques et aqueux des feuilles de Celtis australis renferme
des composés phénoliques et flavonoides (571,72 pg EAG/mg MS) et partie
(437,875 pg EC/ mg MS).

- L’étude du pouvoir anti-inflammatoire de différentes parties de Celtis australis par
la méthode d’inhibition de la dénaturation protéique (BSA), a montré que I'extrait
hydroéthanolique des feuilles de Celtis australis est le plus actif, avec une valeur
d’ICso de I'ordre de 2,56 pg/ml.

Il s’est révélé que les feuilles ont le meilleur effet inhibiteur de la dénaturation de BSA
(90,92%) comparé a celui de diclofenac (73,74%).
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Ce qui reflete une bonne activité anti-inflammatoire qui peut étre due a la
richesse de cette plante en composés phénoliques.
Ces résultats restent préliminaires. Des études complémentaires, précises et

approfondies, seraient nécessaires, qui se résument dans les points suivants :

> |l serait intéressant de mener une étude plus approfondie pour isoler, purifier
et identifier les molécules responsables de I'activité anti-inflammatoire ;

» Reéaliser d’autre méthode d’extraction par changement du solvant et du temps
d’extraction

» Tester in vitro lactivité anti-inflammatoire par [l'utilisation de différentes
techniques pour évaluer cette activité, par inhibition de I'activité des protéases
et test de stabilisation des membranes d’erythrocytes via [Iinduction
d’hémolyse des globules rouges par hypotonie et par chaleur.

» Tester in vivo, l'activité anti-inflammatoire chez un modele animal (Rats,
souris..) par la méthode d’inhibition de I'augmentation de la perméabilité
vasculaire et par l'injection intra-péritonéale de l'acide acétique, et induction

d’'un cedeme chez des rats, par injection sous plantaire du carragénine.
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Summary

Medicinal plants are enjoying increasing success and are being used more and more by the pharmaceutical industry. In particul ar, drugs based on

these plants are used in the treatment of diseases involving inflammatory processes.

The aim of this study is to investigate the anti-inflammatory activity of hydroethanolic and aqueous extracts of Celtis australis leaves, seeds and

mixture (bark and fleshy part), harvested in the region of Hennaya, wilaya of Tlemcen.
Phytochemical screening from Celtis australis fruits and leafs revealed the presence of phenolic, terpenic compounds and alkaloids.

The evaluation of anti-inflammatory activity by the bovine serum albumin (BSA) protein denaturation inhibition method showed that the highest
inhibition rates were obtained with the hydroethanolic (90.92%) and aqueous (80.88%) extracts of Celtis australis leaves. These values are better
than those obtained with diclofenac (73.74%). The ICso results show that the hydroethanol extract of the leaf part prepared by maceration has the

highest potency, with an ICso of 2.53 mg/ml.

These results demonstrate that Celtis australis can be an alternative source of anti-inflammatory agents for the protection of human beings against

the side effects caused by anti-inflammatory drugs.
Key words: Celtis australis, anti-inflammatory activity, protein denaturation inhibition, BSA.
Résumé:

Les plantes médicinales connaissent un succes accru et sont de plus en plus utilisées par I'industrie pharmaceutique notamment pour la production

des médicaments a base de plantes. Ces especes sont, souvent utilisées dans le traitement de maladies impliquant un processus inflammatoire.

L’objectif de ce travail est de réaliser une étude biologique basée sur I'évaluation de I'activité anti-inflammatoire des extraits hydroéthanoliques et
aqueux des différentes partie de Celtis australis (feuilles, graines et du mélange (écorce et partie charnue)), récolté dans la région de Hennaya a la

wilaya de Tlemcen.

Le criblage phytochimique obtenus des feuilles et des fruits de Celtis australis a révélé la présence des composés phénoliques, des composés

terpéniques et d’alcaloides.

L’évaluation de I'activité anti-inflammatoire par la méthode d’inhibition de la dénaturation protéique de albumine de sérum bovin (BSA), montrent
que les taux d’inhibition les plus élevés sont obtenus avec les extraits hydroéthanoliques (90,92%) et aqueux (80,88%) des feuilles de,Celtis

australis. Cette activité est plus remarquable que celle du diclofenac (73,74%).

Les résultats des ICso montre que I'extrait hydroéthanolique de la partie feuille préparer par macération posséde le pouvoir le plus puissant avec
une ICso de 2,53 mg/ml. Ces résultats prouvent que Celtis australis peut constituer une source alternative d’agents anti-inflammatoires pour la

protection des étres humains contre les effets secondaires causés par les anti-iflammatoires.

Mots clés : Celtis australis, activité anti-inflammatoire, inhibition de la dénaturation protéique, BSA.






