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Résumé

Le diabéte sucré est un probléeme de santé mondial et le nombre de patients diabétiques ne cesse
d'augmenter. C’est un trouble métabolique caractérise par une hyperglycémie et une intolérance
au glucose, qui entraine des anomalies de sécrétion et/ou d'action de I'insuline pour stimuler

I'absorption du glucose.

Les thérapies antidiabétiques conventionnelles sont associées a des colts éleves,
s'accompagnant d'effets secondaires inévitables. L’utilisation des plantes médicinales peut donc

constituer une source de nouveaux médicaments antidiabétiques.

Dans cette revue, nous allons faire le point sur les études in vivo menées sur quatre plantes
médicinales qui ont été testées pour leur activité antidiabétique dans le modele de rats rendus

diabétiques par la streptozotocine ou 1’alloxane.

Les informations apportées dans ce travail pourraient aider les chercheurs a rechercher des
méthodes alternatives a I’insuline et aux antidiabétiques oraux pour le traitement du diabéte
sucré, ce qui permettrait de minimiser les complications liées au diabéte et aux troubles qui y

sont associés.

Mots clés : Diabéte sucré, antidiabétique, plantes médicinales, rats.



Abstract

Diabetes mellitus is a worldwide health problem, and the number of diabetic patients continues
to rise. It is a metabolic disorder characterized by hyperglycemia and glucose intolerance,
leading to abnormalities in insulin secretion and/or action to stimulate glucose uptake.

Conventional anti-diabetic therapies are associated with high costs and inevitable side effects.

The use of medicinal plants can therefore be a source of new anti-diabetic drugs.

In this review, we report on in vivo studies conducted on four medicinal plants that have been
tested for their anti-diabetic activity in the streptozotocin- or alloxan-induced diabetic rat

model.

The information provided in this work could help researchers to look for alternative methods to
insulin and oral antidiabetics for the treatment of diabetes mellitus, thereby minimizing the

complications associated with diabetes and related disorders.

Key words: Diabetes mellitus, antidiabetics, medicinal plants, rat model.
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INTRODUCTION

1.Introduction

Le diabete sucreé est I'une des maladies les plus répandues dans le systeme des glandes
endocrines et dont l'incidence augmente dans la population. Le diabete de type 1 résulte d'une
déficience dans la sécrétion d'insuline, tandis que le diabéte de type 2 se caractérise par une
résistance progressive a l'insuline dans les tissus périphériques, d'une réduction de la masse des
cellules B et d'une sécrétion d'insuline déficiente. Le diabéte est une maladie qui entraine des
effets secondaires métaboliques aigus, notamment l'acidocéetose et le coma hyperosmolaire,
accompagnes de troubles chroniques et d'effets secondaires indésirables a long terme, tels que
la rétinopathie, l'insuffisance rénale, la neuropathie, les complications cutanées, ainsi que
l'augmentation des risques de complications cardiovasculaires. En outre, les symptdmes
courants du diabete sont la fréquence des urines, la soif et la suralimentation (Algahtani et al.,
2022).

Le diabéte touche 100 millions de personnes chaque année et est reconnu comme la
septieme cause de déces dans le monde, septieme cause de mortalité dans le monde. Selon le
rapport de la fédération internationale du diabéte (FID) en 2021, 537 millions d’adultes vivent
avec le diabéte. Ce qui représente environ 10 % de la population totale. Ce chiffre devrait
atteindre 643 millions d’ici 20230 et 783 millions d’ici 2045 (Boulon et al., 2005 ; IDF, 2021).

De nombreux médicaments antidiabétiques sont disponibles sur le marché pour traiter
I'nyperglycémie, et agissent en améliorant la sensibilité a I'insuline, en complétant I'insuline, en
augmentant la sécrétion d'insuline et en stimulant I'absorption du glucose. Mais ces
médicaments antidiabétiques comme la metformine et les sulfonylurées s‘accompagnent

d'effets secondaires indésirables (Alam et al., 2022).

Il est donc important de trouver des composés efficaces ayant moins d'effets secondaires
pour traiter le diabete. Les plantes médicinales sont de bonnes sources de traitements alternatifs
ou complémentaires pour cette maladie. Bien que diverses plantes aient été traditionnellement
utilisees tout au long de I'histoire pour réduire la glycémie et ameéliorer les complications du
diabete, il n'y a pas assez d'informations scientifiques sur certaines d'entre elles. Les
médicaments a base de plantes sont couramment prescrits dans le monde entier en raison de de
leurs faibles effets secondaires, de leur disponibilité, de leur faible colt et de leur efficacité
(Algahtani el al., 2022).
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Ils montrent le grand intérét de I'utilisation traditionnelle des plantes antidiabétiques
dans le monde (Abu-Odeh et al., 2020, Tran et al., 2021, Tienda-Vazquez et al., 2023,
Sivakumar et al., 2023) et en Algérie (Azzi et al., 2012 ; Telli et al., 2016 ; Kouadri- Boudjelthia
etal., 2018).

Ce mémoire a pour objectif de rechercher et seélectionner des plantes medicinales a effet
antidiabétique. Dans ce but, nous avons effectué une revue compléte de quatre articles
scientifiques sélectionnés aprées une recherche approfondie dans plusieurs moteurs de recherche
et bases de données, tels que ScienceDirect, PubMed, SpringerOpen, Wiley Online Library et
Google Scholar. Nous avons utilisé des mots-clés comme antidiabétique, diabéte sucré,
phytochimie, rats et diabete de type 2. Les résultats obtenus ont été discutés en résumant ces
articles et en examinant les mécanismes d'action des extraits des plantes médicinales dans le

traitement du diabéte.
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1.Définition du diabéte

Le diabéte sucré est un trouble métabolique grave et chronique, qui se caractérise par
un taux de sucre élevé, soit lorsque le pancréas ne produit pas assez d'insuline, soit lorsque
I'organisme ne peut pas utiliser efficacement l'insuline, soit les deux. Le diabéte sucré de type
2 (Type 2 Diabetes Mellitus ; T2DM), représente environ 90 % de tous les cas diagnostiqués
chez les adultes (Antar et al., 2023).

L'hyperglycémie et les dysfonctionnements du meétabolisme des glucides, des lipides et
des protéines qui lui sont associés, affectent de nombreux aspects de la vie quotidienne. Ces
dysfonctionnements affectent de nombreux organes du corps et perturbent leur fonctionnement
normal. Ces perturbations progressent graduellement, et sont principalement dues aux effets
néfastes de I'nyperglycémie et des anomalies métaboliques qui lui sont associées sur la structure
et le fonctionnement normaux de l'organisme normaux de la micro- et de la macro-
vascularisation, qui sont au cceur de la structure et du fonctionnement des organes dans tout le
corps. Les perturbations structurelles et fonctionnelles de la vascularisation des systémes
organiques entrainent des complications micro- et macrovasculaires. Ces complications se
caractérisent par des lésions, des dysfonctionnements et, en fin de compte, une défaillance de

I'organe (Banday et al., 2020).
2.Epidémiologie du diabéte dans le monde

Les faits et les chiffres relatifs au diabéte démontrent le fardeau mondial croissant qu'il
représente pour les individus, les familles et les pays. L'Atlas du diabéte de la fédération
internationale du diabéte ou FID (2021), indique que 10,5 % de la population adulte (20-79 ans)
est atteinte de diabéte et que pres de la moitié d'entre eux ignorent qu'ils vivent avec cette
condition (Figure 01). D'ici 2045, les projections de la FID montrent qu'un adulte sur huit, soit
environ 783 millions de personnes, vivra avec le diabéte, ce qui représente une augmentation
de ’ordre de 46 %. Plus de 90 % des personnes atteintes de diabete ont un diabéete de type 2,
qui sont di a des facteurs socio-économiques, démographiques, environnementaux et
génétiques. Le nombre de diabétiques dans le monde en 2021 est environ 537 millions d'adultes
(20-79 ans) et le nombre total de personnes atteintes de diabéte devrait atteindre 643 millions
d'ici 2030 (FID, 2021).
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Figure 1 : Nombre de personnes vivants avec le diabete au niveau mondial et par région en
2021, 2030 et 2045 (20-79 ans) (FID, 2021)

3. Classification de diabete

La classification de diabéte proposé en 1997 repose sur I’étiologie de la maladie et non
sur le degré de I’hyperglycémie ou de son traitement. Cette classification étiologique comporte
quatre types de diabete : le diabéte de type 1 (anciennement appelé insulinodépendant),le
diabete de type 2 (diabéte non insulinodépendants), les diabétes secondaires et le diabete

gestationnel (Banday et al., 2021).
3.1. Le diabete de type 1

C’est une maladie auto-immune dans laquelle le systeme immunitaire détruit par erreur
la cellule béta qui synthétise l'insuline. Cela provoque le diabéte en laissant I'organisme sans
suffisamment d'insuline pour fonctionner normalement, ce que I'on appelle, une réaction auto-
immune ou de cause auto-immune. Elle est a I'origine de prés 5 a 10 % des cas de diabete dans
le monde et se développe genéralement plus rapidement que les autres formes de diabéte
(Mukhtar et al., 2020).

Il est généralement diagnostiqué chez les enfants et les adolescents, et parfois chez les
jeunes adultes. Pour survivre, les patients doivent s'administrer régulierement de I'insuline. Les
déclencheurs suivants peuvent étre impliqués dans ce type de diabéte : une infection virale ou

bactérienne, des toxines chimiques présentes dans les aliments, des composants non identifiés
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provoquant une réaction auto-immune et une disposition génétique sous-jacente peuvent aussi

étre une cause du diabete de type 1 (Mohammad, 2017).

Le diabéte de type 1 était autrefois appelé diabéte juvénile et diabéte insulinodépendant
(DID). Cependant, ces termes ne sont pas exacts car les enfants peuvent développer d'autres
formes de diabéte, les adultes peuvent développer parfois un diabete de type 1. D’autres formes

de diabete peuvent nécessiter une insulinothérapie (Quattrin et al., 2023).
3.2. Le diabete de type 2

Il s'agit d'un trouble métabolique, impliquant généralement un exces de poids et une
résistance a l'insuline. Chez ces patients, le pancréas produit initialement de I'insuline, mais
I'organisme a du mal a utiliser cette hormone de contréle du glucose. Le pancréas finit par ne
plus produire suffisamment d'insuline pour répondre aux besoins de l'organisme (c'est-a-dire

que l'insuline est insuffisante pour exercer son effet) (El Sayed et al., 2023).

Le diabéte de type 2, est de loin, la forme la plus courante de diabete, représentant 85 a
95 % des cas dans les pays développés et un pourcentage encore plus élevé dans les pays en
voie de développement. Il est généralement précedé par un prédiabéte, dans lequel le taux de
glucose (glycémie) est supérieur a la normale, mais pas encore assez élevé pour que le
diagnostic de diabéte soit posé. Les personnes atteintes de prédiabete peuvent souvent retarder
ou empécher l'escalade vers le diabete de type 2 en perdant du poids et en améliorant leur
hygiéne de vie (Ahmad et al., 2014).

Le diabéte de type 2 a des causes multifactorielles. Celles-ci comprennent : I'anxiété, le
stress, I'dge avancé, I'obésité, un mode de vie sédentaire, une alimentation irréguliére, etc. On a
constaté que I'obésité contribuait a environ 55 % du diabéte de type 2 et a la diminution de la
consommation de graisses saturées (Mohammad, 2017). Vingt pour cent des personnes atteintes
de ce diabéte de type 2 ont des anticorps contre leurs cellules des lots de Langerhans, qui sont
détectables dans leur sang, ce qui entraine la possibilite d'une destruction incompléte des
cellules des ilots de Langerhans. Ces patients ont souvent tendance a répondre rapidement aux
médicaments oraux pour réduire la glycémie, mais peuvent avoir besoin d'insuline a un moment

ou a un autre (Galicia-Garcia et al., 2020).
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Tableau 1 : Comparaison des deux principaux types de diabete (Raoui, 2023).

Parametres Diabéte de type 1 Diabéte de type 2
Composante génétique + ++
Age Plutot avant 25 ans Plutdt apres 25 ans
Début Rapide Insidieux
Symptomatologie Bruyante Absente
Poids Normal ou Maigre Surcharge adipeus? abdominale
ou obésité
HTA - Fréquente
Hypertriglycéridémie - Fréquente
Cétonurie ++ -
Anticorps anti-ilots + -
Complication dégénérative - Dans 50 % des cas
Principale cause de
Insuffisance rénale Diverse

mortalité

3.3. Le diabete gestationnel

Le diabéte gestationnel, défini comme une intolérance au glucose apparaissant ou
constatée pour la premiére fois pendant la grossesse, est une affection antepartum courante qui
touche environ 9 a 25 % des grossesses dans le monde. Le diabete gestationnel se caractérise
par une altération de la tolérance au glucose résultant d'un dysfonctionnement des cellules 3 du
pancréas maternel, qui se traduit par une insuffisance d'insuline pour réguler I'homéostasie du

glucose au cours de la grossesse (Alejandro et al., 2020).
3.4. Les autres types de diabéte

Les autres types de diabete comprennent une série dentités a la physiopathologie
polymorphe. La forme de présentation de ces types de diabéte sucré varie énormément en
fonction de la cause sous-jacente. Dans la majorité des cas, les antécédents familiaux, les

antécédents pathologiques qui les accompagnent et I'historique des médicaments pris peuvent
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nous aider a identifier la maladie. Certaines formes sont extrémement rares. Le diabete MODY
(mature onset diabetes of the young) est une forme monogénétique de diabéte caractérisée par
une transmission autosomique dominante qui se manifeste précocement, et est associée a des
défauts des cellules B qui limitent la sécrétion d'insuline. Le diabéte MODY touche environ 5

% du nombre total de patients atteints de diabete sucré (Guo et al., 2022).
4. Tests de diagnostic du diabéte
4.1. Analyses d'urine

Les analyses d'urine permettent d'analyser les corps cétoniques, le glucose et les
protéines dans I'urine. La réaction colorimétrique qui se produit entre les corps cétoniques et le
nitroprussiate (nitroferricyanure de sodium) est la méthode utilisée pour les mesures semi-
quantitatives rapides des corps cétoniques. L'analyse de I'urine a l'aide d'un batonnet-test, d'une
bandelette de papier ou d'un comprimé n'est pas aussi précise que I'analyse du sang. Toutefois,
il permet d'obtenir une lecture rapide et simple. Les cétones dans I'urine peuvent étre détectées
a l'aide des mémes types de bandelettes réactives. Les échantillons d'urine dont la gravité

spécifique est comprise entre 1,010 et 1,020 résultats les plus précis (Farooq et al., 2023).

L'acidocétose peut mettre la vie des diabétiques de type 1 en danger cétoniques, un test
simple et rapide de détection des cétones peut aider a établir un diagnostic plus rapidement.
peut aider a établir un diagnostic plus rapidement. Un autre test a la bandelette permet de
déterminer la présence de protéines ou d'albumine dans l'urine d'albumine dans l'urine. La
présence de protéines dans l'urine peut indiquer des problémes de fonctionnement des reins et
peut étre utilisée pour suivre le développement d'une insuffisance rénale. Un test plus sensible
pour les protéines urinaires utilise des produits chimiques marqués par radioactivité pour
détecter la microalbuminurie, c'est-a-dire de petites quantités de protéines dans l'urine, qui

peuvent ne pas étre détectées par les tests a la bandelette réactive (Sousa et al., 2022).
4.2. Tests sanguins

Diverses méthodes d'analyse sanguine sont couramment utilisées pour diagnostiquer le

diabete. Elles sont présentées ci-dessous :
> Test de glycémie a jeun

La glycémie a jeun est directement proportionnelle a la gravité du diabéte sucré. Au
cours de ce test, du sang est prélevé dans une veine du bras du patient a jeun au moins huit

heures, généralement le matin avant le petit-déjeuner. Les globules rouges sont séparés de

7
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I'échantillon et la quantité de glucose est mesurée dans le reste du sang. A taux plasmatique de
200 mg/dL ou plus indique fortement un diabéte, a condition que des médicaments, tels que les
glucocorticoides ne soient pas administrés. Le test de glycémie a jeun est généralement répeté

un autre jour pour confirmer les résultats (Mathew, 2020).

Les diabétiques qui sont sous contrble présentent de grandes variations dans leurs
concentrations de glucose plasmatique. Les taux de glucose plasmatique chez les diabétiques
contr6lés varient au cours d'une période typique de 24 heures de 250 mg/L a 3250 mg/L. Ces

variations sont plus importantes que chez les non-diabétiques (Dehghan et al., 2020).

> Test de glycémie plasmatique postprandiale

Le diabéte sucré est détecté lorsque la capacité métabolique des hydrates de carbone est testée.
Pour ce faire, il faut soumettre I’organisme a une charge de glucose définie. La Mesure de la
vitesse a laquelle la charge de glucose est éliminée du sang, par rapport au taux de clairance du
glucose des personnes en bonne santé, détecte une altération du métabolisme du glucose. Un
repas riche en glucides est utilise comme charge glucidique, bien gu'une boisson glucosée de
75 g soit généralement préférée a un repas. Une prise de sang est effectuée 2 heures apres
I'ingestion du repas ou de la boisson glucosée. Un taux de glucose supérieur a 1400 mg/L est
anormal. Les taux compris entre 1200 et 1400 mg/L sont ambigus, et les taux inférieurs a 1200

mg/L sont normaux (Oualim, 2023).

Bien qu'elle soit largement utilisée pour la détection du diabete sucré, cette méthode de
test est trés imprécise en raison de plusieurs variables qu'il est difficile a contréler ou a ajuster
sur la glycémie. Ces variables sont les suivantes : I'dge, le poids, le régime alimentaire
précédent, I'activité, la maladie, les médicaments, le moment de la journée ou le test est effectué

et la taille réelle de la dose de glucose (Eugenio, 2022).

> Test de O'Sullivan

Ce test est utilisé pour détecter le diabéte gestationnel. Une charge de 50 ¢
de glucose est administrée a une patiente a jeun. Une prise de sang est effectuée au bout d'une
heure. Le diabete gestationnel est suggéré par des niveaux plasmatiques
supérieurs a 1500 mg/L (Ngugi et al., 2012).
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> Test de I'hémoglobine glyquée (HbA1c) et de I'albumine plasmatique

Dans le diabéte sucré, un dérivé mineur de I'hnémoglobine appelé HbAlc, est produit par
glycosylation. Comme cette réaction est spontanée et que les érythrocytes sont totalement
perméables au glucose, la quantité d'HbAlc formée est directement proportionnelle a la
concentration moyenne de glucose dans le plasma a laquelle les érythrocytes sont exposés au
cours de leur vie de 120 jours (4 a 6 semaines avant le prélevement). Pour les personnes normo-
glycémiques, I'HbAlc constitue 4 & 5 % de I'némoglobine totale, tandis que chez les
diabétiques, les niveaux d'HbAlc sont significativement élevés. Les hémoglobines glyquées
sont les plus utiles pour le suivi du diabéte sucré. Cependant, les hémoglobines glyquées ne

sont pas suffisamment sensibles pour détecter efficacement le diabéte sucré (Arafi et al., 2020).

L'albumine sérique est également glycosylée a un degré proportionnel au niveau de
glucose plasmatique. La courte demi-vie de I'albumine, qui est de 15 jours, en fait un bon

moniteur des niveaux de glucose dans le plasma sanguin a court terme (Ngugi et al., 2012).

> Test de surveillance glycémique autonome

Les diabétiques peuvent controler leur propre glycémie a l'aide de kits de mesure de la
glycémie a domicile. Une petite aiguille ou lancette est utilisée pour piquer le doigt et une goutte
de sang est prélevée et analysée par un appareil de surveillance. L'utilisation correcte d'un tel
minimise les variations importantes de la glycémie que connaissent les diabétiques et, par
conséquent, les épisodes d'hypoglycémie et méme les complications a long terme du diabéte
sucré. Certains patients peuvent mesurer leur glycémie plusieurs fois par jour et utilisent ces
informations pour adapter leur régime alimentaire ou leurs doses d'insuline (Buysschaert et al.,
2020).

Dans une déclaration de consensus sur la surveillance de la glycémie, de nombreuses
populations insulino-traitées ont été recommandées pour des programmes d'auto-surveillance.
Il s'agit notamment des femmes enceintes, les patients dont le diabéte est instable, les patients
ayant des antécédents de cétose sévere ou d'hypoglycémie, en particulier ceux qui ne présentent
pas de symptomes d'alerte d’hypoglycémie, les patients recevant une insulinothérapie intensive

et les patients avec des seuils rénaux anormaux pour le glucose (Raoui, 2023).
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5. Facteurs de risque
Le diabéte résulte de la combinaison de multiples facteurs de risque (Ceriello, 2021) :

o L’0Obésité : l'exces de graisse corporelle en particulier au niveau de I’abdomen peut

induire une résistance a I'insuline (Ceriello, 2021).

o La sédentarité : favorise la prise de poids et donc I’altération de la sensibilité a
I'insuline (Ceriello, 2021).

o L’alimentation malsaine, riche en sucre et matieres grasses (Ceriello, 2021).

o Les antécédents familiaux : la présence de membres de la famille atteints de diabete
accroit le risque de développer la maladie, suggérant une prédisposition
génetique (Ceriello, 2021).

o La génétique : certaines variations genétiques peuvent prédisposer au diabéte de type
1 (Ceriello, 2021).

o Les facteurs environnementaux : certaines expositions aux agents toxiques,
pourraient jouer un réle dans le développement du diabéte de type 1 chez les personnes

génetiquement prédisposees (Ceriello, 2021).

o L’age : lerisque de diabéte de type 2 augmente avec I'age, principalement en raison du
mode de vie et des problémes de santé associés, tandis que le diabéte de type 1 est plus
fréquent chez les enfants et les jeunes adultes, bien qu'il puisse survenir a tout age
(Ceriello, 2021).

o L’appartenance ethnique : certaines populations sont plus susceptibles de développer
un diabéte de type 2, notamment les Afro-Américains, les Hispaniques, les
Asiatiques (Ceriello, 2021).

o L’hypertension artérielle élevée peut endommager les vaisseaux sanguins et

augmenter le risque (Ceriello, 2021).

o Lesyndrome des ovaires polykystiques (SOPK) : les femmes atteintes du SOPK ont
un risque plus elevé de développer un diabéte de type 2 (Ceriello, 2021).

o Autres problemes de santé : les personnes atteintes d'autres maladies chroniques ont

un risque plus élevé de développer un diabéte de type 2 (Ceriello, 2021).
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6. Complications de diabéte
Le diabete sucre :

o Estla cause la plus fréquente d’amputation, de cécité ou de troubles de la vision ;

o Multiplie par 8 le risque de développer une maladie cardiovasculaire ;

o Multiplie par 9 le risque de dialyse pour insuffisance rénale terminale ;

o Est responsable de 11,5 % des dépenses de santé totales a travers le monde (Raoui,
2023).

Les complications du diabéte peuvent étre classées en deux catégories principales :
6.1. Complications chroniques

o Macro-angiopathies : ce sont des affections des grosses artéres causées par des depots
de plaques d’athéroscléroses. Les complications majeures incluent les maladies

cardiovasculaires, telles que les accidents vasculaires cérébraux (Zakir et al., 2023).

o Micro-angiopathies : se manifestent par des Iésions au niveau des petits vaisseaux
sanguins. La rétine est particulierement affectée. On peut assister a une rétinopathie
diabétique, et dans les cas graves, une perte de vision ou une cécité. Les dommages aux
petits vaisseaux sanguins peuvent également causer une néphropathie diabétique, une

affection rénale pouvant évoluer vers une insuffisance rénale (Lotfy et al., 2016).

o Neuropathies : il s’agit des atteintes nerveuses qui peuvent toucher les différents
systemes, notamment les nerfs. Les neuropathies périphériques peuvent entrainer des
douleurs, des engourdissements, des picotements et une perte de sensibilité dans les

membres inférieurs, ce qui augmente le risque d'ulceres du pied (Mezil et al., 2021).

o Infections : Les personnes atteintes de diabete sont plus susceptibles de développer des
infections, en particulier au niveau des pieds. Le pied diabétique est une complication
fréquente et grave qui peut entrainer des ulceres, des infections, et dans certains cas,

conduire a une amputation (Nanayakkara et al., 2020).
6.2. Complications aigués

o Comas diabétiques : ce sont des complications potentiellement mortelles qui
surviennent lorsque le taux de glucose dans le sang est tres élevé (coma
hyperglycémique) ou trés bas (coma hypoglycémique). Le coma hyperglycémique peut
résulter d'une décompensation du diabéte, tandis que le coma hypoglycémique peut étre
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causé par une prise excessive d'insuline ou une mauvaise gestion de la glycémie (Diaga
et al., 2020).

7. Traitement médicamenteux du diabéte

Quel que soit le type de diabéte, les patients doivent contrbler leur glycémie a l'aide de
médicaments et/ou en suivant un programme d'exercice physique et un plan alimentaire. Les

principaux éléments du traitement du diabete sont les suivants :
> Traitement médicamenteux du diabéte :

> Traitement non médicamenteux du diabéte.
7.1. Traitement médicamenteux du diabéte

Les médicaments antidiabétiques traitent le diabéte sucré en abaissant le taux de glucose
dans le sang. A I'exception de I'insuline, il existe différentes classes des antidiabétiques, et leur
sélection dépend de la nature du diabéte, de I'age et de la situation de la personne, ainsi que
d'autres facteurs. Le diabéte sucré de type 1 est une maladie causée par un manque d'insuline.
L'insuline doit &tre administrée aux personnes atteintes de ce diabete, soit injectée ou inhalée.
Le diabéte sucré de type 2 est une maladie due a la résistance a l'insuline des cellules. Les
traitements comprennent des agents qui augmentent la quantité d'insuline sécrétée par le
pancréas, des agents qui augmentent la sensibilité des organes cibles a I'insuline et des agents
qui diminuent la vitesse d'absorption du glucose par le tractus gastro-intestinal (Mukhtar et al.,
2020).

> Traitement a ’insuline

L'insuline est une hormone protéique sécrétée par les cellules 3 des ilots de Langerhans,
situés a l'intérieur du pancréas. Elle régule le métabolisme des aliments (glucides, protéines et
graisses), qui sont transformés en glucose. L'insuline favorise I'absorption du glucose du sang
dans le foie, les graisses et les cellules du muscle squelettique. Le glucose absorbé, est ensuite
converti en glycogéne par glycogenese ou en graisses (triglycérides) par lipogenése. L'insuline
abaisse la glycémie en supprimant la degradation du glycogene par la glycogénolyse et en
inhibant la production de glucose par la gluconéogenese. Le rdle ultime de I'insuline est
d'abaisser les concentrations de glucose sanguin pour prévenir I'nyperglycémie et les

complications qui y sont associées (Hirsch et al., 2020).
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Selon I'étude UK Prospective Diabetes study (UKPDS), I'insuline ou ses analogues
constituent le traitement standard du diabéte de type 1, du diabéte gestationnel et de certains
types de diabéte de type 2. L'hypoglycémie est la réaction la plus fréquente et la plus grave du

traitement & I'insuline (Singh, 2016).
» Traitement par médicaments oraux

Les antidiabétiques oraux sont utilisés pour le traitement du DT2, qui n'est pas contrélé
par un régime alimentaire restrictif et I'exercice physique. Six catégories d'antidiabétiques oraux
sont disponibles sur le marché, a savoir les biguanides, les sulfonylurées, les méglitinides, les
thiazolidinediones, les inhibiteurs de I'alpha-glucosidase, la dipeptidyl peptidase-1V (DPP-4),
les inhibiteurs du cotransporteur sodium-glucose-2 (SGLT2), ainsi que d'autres agents. La
thérapie de premiére intention pour le traitement du DT2 commence par I'antidiabétique oral le
plus largement utilisé, & savoir la metformine. La deuxiéme ligne de traitement comprend les
sulfonylurées, les thiazolidinediones, comme le glucagon (GLP-1), les inhibiteurs de la
dipeptidyl peptidase-1V (DPP-4), les meglitinides et les inhibiteurs du SGLT2 (Jamwal, 2020).

7.2. Traitement non médicamenteux du diabéte

» Changement de mode de vie

Le changement de style de vie est défini comme le mode de vie qui a été modifié de
maniere variée. Le style de vie a sept principes de bon traitement du diabéete, notamment : en
savoir plus sur le diabéte, recevoir des soins réguliers pour le diabéte, apprendre a contréler son
diabéte, prévenir les problemes de diabéte a long terme, se faire contréler pour les problémes a
long terme (Mukhtar et al., 2020).

> L'exercice

L'exercice physique est tres important pour aider a prévenir le diabéte et joue un role
vital dans son traitement. L'exercice physique est essentiel parce qu'il aide a perdre du poids,
réduit la glycémie et la maintient a un niveau bas pendant plusieurs heures. Il peut réduire le
taux de cholestérol et la tension artérielle et contribue a réduire le stress. L'exercice physique
rend les tissus de I'organisme plus sensibles aux effets de I'insuline. Cela permet a 1’insuline de
stimuler I’entrée du glucose dans les tissus cibles, ce qui réduit le taux de glucose dans le sang
(Mukhtar et al., 2020).
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> Le régime alimentaire

Le régime alimentaire recommande de mettre I'accent sur les aliments riches en fibres
et pauvres en graisses. Un régime riche en en fibres et pauvre en graisses peut rendre
I'organisme plus sensible a I'insuline. Le régime implique également une perte de poids qui est
un autre moyen d'augmenter la sensibilité du corps du patient diabétique aux effets de I'insuline
(Mukhtar et al., 2020).
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1.Introduction

Le diabéte résulte d'une carence ou d'un dysfonctionnement de l'insuline. Selon les
statistiques, 2,8 % de la population mondiale souffre de cette maladie et I'on s'attend a ce que
ce chiffre passe a plus de 5,4 % d'ici a 2025. Le diabéte est une maladie qui touche de
nombreuses personnes au 21°™ siécle, et est connu comme la cinquiéme cause de mortalité. La
forte prévalence, la pathogénie variable, le processus progressif et les complications du diabete
soulignent tous le besoin urgent de traitements efficaces. Différents traitements, tels que
I'insulinothérapie, la pharmacothérapie et la diététique, sont disponibles pour contrbler le
diabéte. Au cours des trois derniéres décennies, malgré les progres significatifs réalisés dans le
traitement du diabete, les résultats du traitement chez les patients sont encore loin d'étre parfaits.
Ces traitements présentent certains inconvénients, notamment la résistance aux médicaments
(réduction de I'efficacité), les effets secondaires, voire la toxicité. De nombreux traitements
impliquant l'utilisation de plantes médicinales sont recommandés. La plupart des plantes
contiennent des caroténoides, des flavonoides, des terpénoides, des alcaloides, des glycosides
et peuvent souvent avoir des effets antidiabétiques. Les effets anti-hyperglycémiques qui
résultent du traitement par les plantes, sont souvent dus a leur capacité a améliorer les
performances du tissu pancréatique, ce qui se fait en augmentant les sécrétions d'insuline ou en

réduisant I'absorption intestinale du glucose (Kooti et al., 2016).
2. Utilisation des plantes médicinales pour le traitement de diabéte
2.1. Dans le monde

Au cours des derniéres décennies, les médicaments a base de plantes, respectueux de
I'environnement, bio-compatibles, rentables et relativement moins toxiques, Et devenues plus
connues grace a l'intensification des recherches dans ce domaine (Husen et al., 2023). D’aprés
les recherches précédentes, plus de 800 plantes auraient des propriétés antidiabétiques. Depuis
des siécles, les plantes médicinales sont utilisées dans pratiquement toutes les cultures comme
source de médicaments. De ce fait, les enquétes ethnopharmacologiques indiquent que plus de
1200 plantes sont utilisées dans la médecine traditionnelle pour leur activité hypoglycémique.
(Abu-Odeh et al., 2020).

Il existe un grand nombre d'espéces de plantes hypoglycémiantes qui sont largement
utilisees dans le monde entier dans différents contextes socioculturels (Tableau 02). En Afrique,
les especes les plus couramment utilisées sont : Pileostigma thonningii Milne-Redh., Xylopia

aethiopica (Dun.) A. Rich., Combretum micranthum G. Don.., Ficus capensis Thunb., Cassia
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sieberiana DC., Nauclea pobeguinii Petit, Ocimum sanctum L., Anacardium occidentale L.,
Jatropha curcas L., Nauclea latifolia Smith, Allium sativum L., Citrus medica Linn., Moringa
oleifera Lam., Persea americana Mill., Catharanthus roseus (L.) G. Don., Landolphia
heudeloti DC., Tamarindus indica L., Afzelia africana Smith ex Pers. digitata L., Carica papaya
L., Euphorbia hirta L., Garcinia kola Heckel, Landolphia dulcis (Sabine) Pichon, Mesonerum
benthamianum, Ocimum viridae Willd, Psidium guajava L, Pterocarpus ericens Poir, Scoparia

dulcis L. et Uvaria chamae P. Beauv (Tran et al., 2021).

Les produits a base de plantes sont populaires dans le monde entier depuis des siecles.
Dans le cas du diabéte, il est prouvé que certaines alternatives a base de plantes soulagent les
symptdmes et aident a prévenir les complications secondaires de la maladie. Il a également été
prouvé que certaines plantes contribuent a la régénération des cellules B et a vaincre la
résistance. Outre le maintien d'une glycémie normale, certaines plantes ont également une

activité antioxydante et une action hypocholestérolémiante (Yedjou et al., 2023).

La prise en charge du diabéte sucré de type 2 est possible grace aux médicaments qui
peuvent abaisser le taux de sucre dans le sang d'une part, et restaurer le taux de glycogéne dans
le foie d'autre part. Dans le systétme moderne, aucun médicament ne posséde ces deux
propriétés. Cependant, I'effet hypoglycémiant de certains extraits de plantes a été confirmé dans
des modéles humains et animaux de diabéte de type 2 et des médicaments conventionnels ont
été dérivés des molécules actives de ces extraits. La metformine, un biguanide moins toxique
et un puissant agent hypoglycémiant par voie orale, a été développé a partir de Galega
officianalis et utilisé pour traiter le diabete. Parmi les dizaines de médicaments oraux contre le
diabéte, un seul, la metformine, est approuvé pour les enfants et il a été développé a partir de

plantes (Tienda-Vazquez et al., 2023).
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Tableau 2 : Exemples de plantes médicinales utilisées dans le monde (Sivakumar et al., 2023)

Noms Familles P"?“.ft',es Principes actifs Activités
botaniques utilisées
A_Illum Amaryllidaceae | Bulbe Allicine Activité antidiabétique
sativum L.
Sméthyl
cystéine .
. . Effet hypoglycéemique
Allium cepa | Amaryllidaceae | Bulbe sulfoxyd,e_, Sallyl Activité antidiabétique
cystéine
sulfoxyde
Régénération de la
Andrographis . Plante cellules B du Antidiabétique
. Amaryllidaceae -y . .
paniculata entiere pancréas hépatoprotecteur
Aloe Sécrétion et
. Asphodelaceae | Feuilles synthese de Activité antidiabétique
barbadensis R
I'insuline
Augmentation de
I'activité de
Boerhavia I'nexokinase
; Nyctaginaceae | Feuilles | augmentation du | Activité antidiabétique
diffusa .- .
taux d'insuline
plasmatique,
antioxydant
Radicaux libres, | Activité antidiabétique
Cgmell_la Theaceae Feuilles piégeage Act|V|telan_t|-
sinensis radicalaire, hyperglycémiante
activité insulinique
2.2. En Algérie

Depuis des siécles, les plantes médicinales et aromatiques sont utilisées par les
populations algériennes pour traiter plusieurs affections (Reguieg, 2011). L'Algérie est
caractérisée par une flore riche en plantes médicinales et aromatiques, en raison de sa diversité
climatique et topographique (Azzi et al., 2012). L'Algérie est considérée comme l'un des pays
arabes les plus riches en termes de diversité végétale avec 3164 espéces de plantes vasculaires
(Vasisht et Kumar, 2004).

L'Algérie est réputée pour sa richesse en plantes médicinales, dont beaucoup sont
utilisées dans le traitement du diabete. Il existe une grande diversité de flore, liée a la grande
superficie et a la diversité climatique de I'Algérie, entre le nord ou le climat est méditerranéen,

les montagnes de I'Atlas au milieu et le désert du Sahara au sud (Hamza et al., 2019).

Ces derniéres annees, quelques enquétes ethnobotaniques ont été entreprises pour

recenser les plantes médicinales utilisées pour traiter le diabéte sucré en Algérie (Tableau 03).
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Ces enquétes montrent I’importance de 1’utilisation des plantes médicinales par la population
algérienne. Parmi ces enquétes, nous pouvons citer 1’é¢tude de Allali et ses collaborateurs
(2008), qui ont recensé 58 especes dans la région de Tlemcen. Azzi et ses collaborateurs (2012),
qui ont recensé 60 especes dans le Nord-ouest et le sud-ouest Algérien. Bouzabata et ses
collaborateurs (2013), qui ont recensé 59 espéces dans le nord-est de I'Algérie (région de Souk
Ahras). Telli et ses collaborateurs (2016), qui ont recensé 67 especes dans le sud-est de I'Algérie

(région de Ouargla).

Tableau 3 : Exemples pour les plantes médicinal utilisée an Algérie (Hamza et al., 2023)

Famille Nom botanique Parties utilisée | Méthode de préparation
Amaranthaceae | Aerva javanica (Burm.f.) | Partie aérienne Décoction
Amaryllidaceae Allium sativum L Bulbe Cru
Anacardiaceae Pistacia lentiscus L Feuilles Décoction

Apiaceae Cuminum cyminum L Fleure Décoction, infusion
Apocynaceae Nerium oleander L Feuilles Décoction

3. Mécanisme d'action des agents antidiabétiques

L'activité antidiabétique des plantes dépend de divers mécanismes (Tableau 04). Les
mécanismes d'action des antidiabétiques a base de plantes peuvent étre regroupés comme suit
(Rahman et al., 2016) :

o Inhibition de I'a-amylase ;
o Inhibition de la réabsorption rénale du glucose ;

o Stimulation de la sécrétion d'insuline par la cellule béta des ilots de Langerhans et/ou

inhibition des processus de dégradation de l'insuline ;
o Activités de réduction du cortisol ;
o Réduction de la résistance a l'insuline ;

o Apporter certains éléments nécessaires comme le calcium, le zinc, le magnésium, le

manganese et le cuivre pour les cellules B-cellulaires ;

o Régénérer et/ou réparer les cellules B du pancréas ;
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o Stimuler la croissance et la multiplication des cellules dans les Tlots de Langerhans ;

o Stimulation de la glycogénése et de la glycolyse hépatique ;

o Inhibition de la B-galactosidase et de 1'a-glucosidase ;

o Préservation des cellules 3 contre la destruction ;

o Ameélioration de la digestion et de la réduction de la glycémie et de I'urée (Rahman et
al., 2016).

Tableau 4 : Extraits de plantes ayant démontré leur potentiel antidiabétique

Partie
Plantes de Extrait utilisé Mode d’action Références
plante
utilisée
-Réduire le taux de glucose
sérique et améliorer les taux
de cholestérol total (CT), les
Acacia - triglycérides (TG), les (Patil et al.,
arabica Ecorce Chloroforme lipoprotéines de haute densité 2011)
(HDL) et les lipoprotéines de
basse densité (LDL) et de
coenzyme Q10.
-Aide a réduire les niveaux de
glucose dans le sang.
Acacia Gousses | Hydrolcoolique -Renforce le systeme (Omara et
nilotica enzymatique antioxydant al., 2012)
(SOD et GSH), le niveau
d’oxyde nitrique (NO).
-Réduction de la glycémie et
Achyranthes . Agqueux et augmentation d_es taux de Geetha et
rubrofusca Feuilles éthanolique superoxyde dismutase al., 2011)
(SOD), de catalase (CAT) et N
de glutathion
-Réduire les taux de glycémie
a jeun et d’hémoglobine
glyquée et améliorer
Albizzia Ecorce Méthanol et _ I'i_nsu!ine plas_matique. (Ahmed et
lebbeck detige | dichlorométhane Diminution significative des al., 2014)
Benth taux de TC, TG, LDL et
VLDL, et augmentation du
taux de HDL.
-Réduction des taux de éx?njggig;
Aloe vera Feuilles Aqgueux glucose, de TG, de LDL et de (Ku.;nar ot
TC dans le sang al., 2011)
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-Améliorer la sécrétion
d'insuline et la fonction des
cellules
pancréatique : augmentation
de la masse des ilots
pancréatiques.

-Stimuler le renouvellement
des cellules béta du pancréas
- Stimuler la sécrétion

Artemisia Feuilles Agueux d'insuline et atténuer le stress (Afolayan
afra ; . etal., 2011)
oxydatif dans le pancréas
-Améliorer I'utilisation du
glucose
-Abaisser les taux de glucose
. sanguin et d'hémoglobine
. Feuilles .
Barleria . glyquée Dheer et al.,
L et Alcoolique .
prioniti racines -Augmenter les niveaux 2010)

d'insuline sérique et de
glycogene dans le foie
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antidiabétiques

Ces derniéres décennies, les recherches sur les plantes médicinales et leurs activités a
augmenté¢ et les recherches entreprises sont publiés, mettant en exergue 1’importance de leur
utilisation. C’est dans ce contexte que nous nous sommes intéressés a effectuer une recherche
bibliographique pour sélectionner quelques articles scientifiques dans des bases de données et
des moteurs de recherches, tels que : SpringerOpen, ScienceDirect, Wiley Online Library,
PubMed et Google Scholar. Nous avons utilisé des mots-clés, tels que diabéte sucre, diabete de

type 2, antidiabétique, rats et phytochimie.

Nous avons sectionné quatre articles et les résultats obtenus ont été discutés en résumant
ces articles et en examinant les mécanismes d'action des extraits des plantes médicinales dans

le traitement du diabéte.
Articles scientifiques sélectionnés :

Article 1. Akhtar Md S, Rafullah M. Hossain M A, Ali M (2023). Antidiabetic activity of
Cichorium intybus L water extract against streptozotocin-induced diabetic rats. Journal of Umm

Al-Qura university for applied sciences, 9 : 565 — 571.

Article 2: Mistry J, Biswas M, Sarkar S, Ghosh S (2023). Antidiabetic activity of mango peel
extract and mangiferin in alloxan-induced diabetic rats. Future journal of pharmaceutical

sciences, 9 : 22.

Avrticle 3: Deore HV, Muzaffar S, Gomase P, Khan R, Begum T, Patil RR, Badgujar VL, Shaikh
TJ, Ahmad |, Farug SU, Nameera S, Saniya S, Pathan SF, Wasil Q, Sharif N, Ahmed AY
(2024). Antidiabetic effect of ethanolic extract of Caesalpinia bonduc Seeds in streptozotocin-
induced diabetic rats. Journal of chemical health risks, 14 (1) : 1580 — 1585.

Article 4: Abd Elmeguid NE, Fakhoury R, Kamal SM, Al Wafai RJ (2010). Effects of Nigella
sativa and thymoquinone on biochemical and subcellular changes in pancreatic B-cells of

streptozotocin-induced diabetic rats. Journal of diabetes, 2 : 256 — 266.
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I. Article 1: Antidiabetic activity of Cichorium intybus L water extract against

streptozotocin-induced diabetic rats (Akhtar et al, 2023)
1. Objectif

L'objectif de I'étude était d'évaluer I'effet antidiabétique de I'extrait de Cichorium intybus
sur des rats rendus diabétiques par la streptozotocine. Différentes doses de I'extrait ont été
administrées aux rats et les niveaux de glucose sanguin ont été mesurés a intervalles réguliers

pour observer I'effet de I'extrait sur la diminution du glucose sanguin chez les rats.
2. Matériel et méthodes

2.1 Préparation des extraits

Les plantes sélectionnées ont été séchées au soleil pendant 3 jours a température
ambiante. Ensuite, elles ont été broyées en une poudre grossiere a l'aide de broyeurs a boulets.
Les échantillons en poudre (250 g) ont été dégraissés avec de I'essence de pétrole (1000 mL),
puis extraits avec de I'eau distillée (rapport 1:8) dans des récipients en verre. Les mélanges ont
été agités pendant 3 a 4 heures, maintenus a des températures entre 70°C et 80°C. Ensuite, on
a utilisé un évaporateur rotatif pour filtrer et concentrer I'extrait. Apres dissolution des extraits
dans de l'eau distillée, les résidus (24,65 g) ont été conservés pour évaluer leur activité
antidiabétique. Trois concentrations ont été préparées avec de I'eau distillée : 100 mg/kg, 250

mg/kg et 500 mg/kg.

2.2 Animaux

Des rats Wistar méales, pesant entre 150 et 200 g ont été utilisés. Ces rats avaient entre
6 a 8 semaines. Les animaux étaient placés en lots dans des cages en PVC, avec un acces a la
nourriture et a I'eau. Avant chaque traitement, une période de jeine de 12 heures a été observée,

pendant laquelle les rats n’avaient acces ni a la nourriture ni a I’eau.
2.3. Protocole expérimental

Le diabete a éte induit chez les rats par une injection de streptozotocine (STZ) a une

dose de 65 mg/kg. Les rats ont été répartis en groupes expérimentaux selon le tableau 05.

Dans la premicre partie de I’étude, le groupe III a recu du glibenclamide, tandis que le
groupe 1V a ete traité avec de I'extrait de C. intybus a trois doses différentes. Les niveaux de

glucose sanguin ont été surveillés a temps 0, 2, 4 et 6 heures.
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Dans la deuxiéme partie, les rats du groupe 111 ont recu une injection intrapéritonéale de
I’insuline, et les rats du groupe IV ont regu des doses quotidiennes de I'extrait pendant 21 jours
(Tableau 06). Ensuite, une évaluation du glucose sanguin, des taux d'insuline et du profil
lipidique a été réalisee.

Tableau 5 : Répartition des lots de rats pour 1’étude a court terme

. Niveau de glucose
Groupe Traitements Doses sanguin (mg/dL)
I Contréle normal Tampon (10 ml/kg) Mesurea a0,2,4etb
eures
] Contréle diabétique Tampon (10 ml/kg) Mesurez:u(r)éf, 4etb
i Glibenclamide 3 mg/kg I\/Iesure?] a0,2,4etb
eures
IV Extrait de C. intybus | 100, 250, 500 mg/kg Mes“ref’] a0,2,4etb
eures
Tableau 6 : Répartition des lots de rats pour 1’étude pendant 21 jours
Groupes Traitements Jours de Doses Paramet,res
mesure mesures
I Contréle normal 0,10, 21 Tampon (10 vaeau3( _de
ml/kg) glucose a jeun
Contréle Tampon (10 Niveaux de
I - - 0,10, 21 ..
diabétique ml/kg) glucose a jeun
Injection IP (5 Niveaux de
i Insuline 0, 10, 21 ! glucose a jeun,
U/kg) o A
insuline sérique
Niveaux de
. glucose a jeun,
v Extrait de C. 0, 10, 21 500 mg/kg/jour cholestérol,
intybus . .
triglycérides,
LDL
3. Résultats

Les résultats de 1’étude ont été analysés pour évaluer les effets sur la glycémie, le profil
lipidique, les niveaux de I'insuline, le poids corporel et le poids du foie. Les principaux résultats

obtenus sont résumés dans le tableau 07.
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Tableau 7 : Principaux résultats de 1'étude sur les effets de I’extrait de C. intybus chez les rats
diabétiques

Parametres Effet de I’extrait de C. intybus chez les rats diabétiques
Niveau de Diminution significative apres administration de I'extrait de C. intybus a
lveémie 500 mg/kg persistant pendant 6 heures (p < 0,01). Effet significatif & 100
gly mg/k et Iégerement actif a 250 mg/kg.
Glycemie Réduction significative a la dose de 500 mg/kg de 1’extrait aux jours 10 et
pendant 21 e\ a2 A S
jours 21, un effet supérieur a 1’étude a court terme (aigué).
L’administration de streptozotocine augmente le taux des lipides. La
Profil lividiaue thérapie a I'insuline et I'extrait aqueux de C. intybus réduisent
pidig significativement le taux des lipides, y compris le cholestérol total, les
LDL, les HDL, les VLDL et les triglycérides.
Niveaux La dose de 500 mg/kg de C. intybus n‘augmente pas considérablement les
d'insuline niveaux d'insuline.
Perte de poids chez les rats diabétiques. L'insuline améliore la perte de
) . poids. L'extrait de C. intybus a 500 mg/kg n’a pas influencé la perte de
Poids du foie poids.
et corporel ) ) ) o
Le poids du foie a légerement augmenté chez les rats traités par I’insuline
et I’extrait par rapport aux diabétiques controles.

4. Conclusion

D'apres cette étude, les auteurs suggérent que I'utilisation de l'insuline et de I'extrait de
C. intybus pourrait réduire les niveaux de lipides dans le sang des rats diabétiques. Cela aurait
un impact positif sur leur santé cardiovasculaire et ouvrirait la voie & de potentielles
thérapeutique dans le traitement des complications cardiaques du diabéte, nécessitant une

recherche supplémentaire pour comprendre leur mode d'action.
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II. Article 2: Antidiabetic activity of mango peel extract and mangiferin in alloxan-

induced diabetic rats (Mistry et al, 2023).
1. Objectif

L'objectif de cette étude etait d'évaluer I'activité antidiabétique d'un extrait éthanolique

de la peau de mangue et de la mangiférine chez des rats rendus diabétiques par I'alloxane.
2. Matériel et méthodes
2.1. Préparation des extraits de la plante

Les pelures de mangue fraichement mdres sont collectées, séchées au soleil pendant
deux semaines, puis broyées en poudre et mélangées avec de I'éthanol a 70 %. Apres agitation
intermittente pendant trois jours, le mélange est filtré et le solvant est évaporé dans une étuve a
45-50°C pendant quatre a cing jours. Les extraits obtenus sont conserves dans un réfrigérateur.
Les tests de toxicité aigué sur des rats albinos Wistar n‘'ont montré aucun signe apparent de
toxicité, avec des doses létales médianes (DLso) estimées a plus de 2000 mg/kg pour I'extrait

d'écorce de mangue et 300 mg/kg pour la mangiférine, administrées par voie orale.
2.2. Animaux

Les rats albinos Wistar adultes, males et femelles, pesant entre 100 et 150 g, ont été
sélectionnés dans un ratio de 2 :1 et placés dans des cages stériles en polypropyléne. Leur
alimentation se composait de granulés standard pour rats, avec un accés a l'eau propre en

permanence.
2.3. Protocole expérimental

Les rats Wistar ont eté répartis en quatre groupes, chaque groupe comprenant trois rats.
Les groupes "C" et "Ta" représentent les rats contréles normaux et rendus diabétiques par
I’alloxane, respectivement. Les groupes symbolisés "Tae" et "Tam" ont ét¢ administrés par
I'extrait de mangue fraiche (200 mg/kg poids corporels (p.c.)) et de mangiférine (20 mg/kg p.c.),
respectivement, par voie orale en une seule dose avec de I'eau distillée. Le vingt-deuxieme jour,
le sang a été prélevé par ponction cardiaque apres un jelne, puis centrifugé pour séparer le
sérum, qui a été conservé a -20 degrés Celsius pour analyser les niveaux de glucose sanguin, le
glycogéne tissulaire et les lipides sanguins. En paralléle, des évaluations histologiques du

pancréas ont été effectuées sur des tissus traités et colorés.
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3. Résultat

L'étude sur l'effet de I'extrait de peau de mangue et de la mangiférine chez les rats
diabétiques de type | a révélé des résultats significatifs. Les analyses ont porté sur plusieurs
paramétres biologiques et tissulaires. Les résultats indiquent un impact positif des extraits
étudiés sur toutes les mesures examinees, suggérant ainsi leur potentiel en tant que traitement
potentiel du diabete. Les parameétres étudiés incluent les taux de perte de poids, de glucose
plasmatique, de glycogéne hépatique et musculaire, de profil lipidique sérique et les
changements histologiques du pancréas (Tableau 08).

Tableau 8 : Effets de I'extrait de peau de mangue et de la mangiférine chez les rats diabétiques

Parametre étudié Résultats

Perte de 7,32% de P. dans le groupe (Ta),
augmentation de 8,81% de P. dans le groupe

Perte de poids (P.) (Tae), augmentation de 3,33 % de P. dans le
groupe (Tam)
Baisse significative apres traitement avec
Niveaux de glucose plasmatique I’extrait de peau de mangue et la

mangiférine

Augmentation significative dans le foie et

Niveaux de glycogene
glycog les muscles chez les groupes Tae et Tam

Aucune différence notable dans les niveaux
de cholestérol total et de HDL pour Tae et
Profil lipidique sanguin Tam, mais des différences significatives
dans les niveaux de LDL (Tae), de
triglycérides et de VLDL (Tam)

Régénération des Tlots de Langerhans dans
les groupes traités Tae et Tam

Histologie du pancréas

4. Conclusion

Les extraits éthanoliques de la peau de mangue et la mangiférine ont démontré des effets
antidiabétiques, antihyperlipidémiques et glycogéniques chez les rats rendus diabétiques par
I'alloxane, ce qui renforce leur potentiel thérapeutique dans le traitement du diabéte chez les

animaux de I’expérimentation.
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III. Article 3: Antidiabetic effect of ethanolic extract of Caesalpinia bonduc seeds in

streptozotocin-induced diabetic rats (Deore et al., 2024)
1.0Objectif

Le but de cette étude était d'évaluer l'effet antidiabétique des graines de Caesalpinia

bonduc chez des rats rendus diabétiques par la streptozotocine (STZ).
2. Matériel et méthodes
2.1. Préparation des extraits de plante

Les graines de Caesalpinia bonduc sont préparées en les lavant soigneusement, en les
séchant et en les broyant en une poudre fine. La poudre a été extraite par extraction Soxhlet
avec de I'¢ther de pétrole et de I'é¢thanol. L'extrait est évaporé et séché, puis conservé jusqu’a

son utilisation.
2.2. Animaux

Des rats Wistar albinos suisses adultes des deux sexes pesants entre 160 et 180 g ont été
utilisés pour des études de toxicité aigué et d'effet antidiabétique. Plusieurs doses d'extrait de
graines (allant de 50 a 2000 mg/kg p.c.) ont été administrées par voie orale a des rats. Ils ont
été surveillés individuellement pendant 30 minutes, occasionnellement pour 24 heures, puis,
tous les jours pendant 14 jours. Les doses testées, par la suite de 1’¢tude de 1’activité

antidiabétique, sont 100, 200 et 400 mg/kg p.c.
2.3. Protocole expérimental

Les rats Wistar ont été divisés en six groupes, chaque groupe étant composé de six
animaux. La répartition des lots et les traitements administres sont indiqués dans le tableau 09.

Tableau 9 : Répartition des groupes expérimentaux de rats Wistar

Groupes Traitements

1 Contréle normaux (solution saline)

Contrdles diabétiques (solution saline) (60 mg/kg de Streptozotocine)

Diabétiques traités avec 500 mg/kg de metformine

Diabetiques traités avec 100 mg/kg d'extrait de Caesalpinia bonduc (21 jours)

Diabétiques traités avec 200 mg/kg de graines de Caesalpinia bonduc (21 jours)

o O B W DN

Diabétiques traités avec 400 mg/kg de graines de Caesalpinia bonduc (21 jours)
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3. Résultat

Les résultats de cette étude révelent I'impact de la streptozotocine sur le poids corporel

et la glycémie chez les rats, ainsi que I'efficacité de I'extrait de graines de Caesalpinia bonduc
et de la metformine (Tableau 10).

Tableau 10 : Résultats de I'effet des traitements chez les rats diabétiques

Parametres

o Résultats entre le jour 0 et le 21°™¢ jour
étudiés

Réduction significative chez les rats contréles diabétiques bonduc (p <
0,05).
Réduction du

. Augmentation significative du p.c. chez les rats traités avec 200 mg/kg
poids corporel

p.c. de I’extrait de graines de Caesalpinia bonduc (p < 0,05) et trés
significative pour la metformine (p < 0,01).

Augmentation significative chez les rats contréles diabétiques (p <
0,05).

Glycémie Diminution trés significative aprés traitement avec 400 mg/kg p.c. de

I’extrait de graines de Caesalpinia bonduc (p < 0,01) et significative

pour la metformine (p < 0,05).

4. Conclusion

L’extrait des graines de Caesalpinia bonduc présente une activité antidiabétique
intéressante. Il serait donc nécessaire d’effectuer des recherches complémentaires afin

d'identifier les composés bioactifs responsables de cet effet.
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IV. Article 4: Effects of Nigella sativa and thymoquinone on biochemical and subcellular
changes in pancreatic p-cells of streptozotocin-induced diabetic rats (Abdelmeguid et al,
2010).

1. Objectif

Dans cette étude, les chercheurs ont analysé comment I'extrait aqueux et I'huile de
Nigella sativa, ainsi que la thymoquinone, affectent les niveaux d'insuline et de glucose dans le

sérum des rats diabétiques induits par la streptozotocine (STZ).
2. Matériel et méthodes
2.1. Animaux

L'étude a utilisé 150 rats males de race Sprague-Dawley, pesant entre 150 et 250 g et ayant
un &ge moyen de 16 semaines. Les rats ont été nourris quotidiennement avec des granulés

standards congus pour les rats, et de ’eau ad libitum.
2.2. Préparation de I’extrait

L'extrait aqueux a été préparé quotidiennement en faisant bouillir 2,5 g de graines dans
de I'eau que va consommer les rats, pendant 10 minutes. Le volume final est ajusté a 50 mL
pour obtenir un extrait contenant 5 % des graines de Nigella sativa. L’huile de nigelle est

achetée aupres d’une pharmacie.
2.3. Protocole expérimental

Pour évaluer I'activité antidiabétique des différents échantillons, les rats ont été répartis
en cing groupes. Les rats traités par la STZ (50 mg/kg p.c.) représentant les diabétiques ont une
glycémie > a 250 mg/dL. Les groupes expérimentaux étaient constitués de rats témoins
normaux, de rats témoins diabétiques et de rats diabétiques qui ont été traités avec divers
échantillons (Tableau 11).

L’expérimentation a duré 30 jours. Plusieurs parametres biochimiques ont été mesurés :
glycémie, taux d’insuline sérique. Un homogénat de tissu pancréatique a été préparé pour doser
la concentration en superoxyde dismutase (SOD) et le niveau de malondialdéhyde (MDA). Des
analyses histopathologiques et ultra structurales des échantillons tissus pancréatiques ont été

réalisées.
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Tableau 11 : Traitements et doses utilisés dans I'étude expérimentale

Groupes Traitements Durée du
Doses .
traitement

A Groupe témoin Tampon citrate -
B Groupe témoin diabétique Tampon citrate Une fois
Groupe diabétique traité avec 6 jours/
¢ I’extrait aqueux de N. sativa a5 % 2 ml/kg semaine
D Groupe diabétique traite avec I'nuile 0.2 ml/kg 6Jou_rs/
de N. sativa semaine
E Groupe dlabethue_z traité avec la 3 mg/ml 6 Jou_rs/
thymoquinone semaine

3. Résultats

Les différents traitements ont montré des effets variables sur les niveaux de glucose, de

I'insuline, de SOD et de MDA tissulaires, ainsi que les résultats histopathologiques et ultra

structuraux du tissu pancréatique (Tableau 12 et 13).

Tableau 12 : Résultats des effets des traitements sur les parametres biochimiques et oxydatifs
Effet sur les Effet sur les Effet sur les
Effet sur les niveaux niveaux niveaux niveaux
Groupes e Lo . : . .
sérigques de glucose sériques tissulaires de tissulaires de
d'insuline SOD MDA
B Augmentation Diminution Diminution Augmentation
(P <0,05) (P <0,05) (P <0,05) (P <0,05)
Diminution aprés 10 Pas de Retour aux o
) valeurs Diminution
C jours changement normales (P < 0,05)
(P <0,05) (P >0,05) (P < 0,05)
Pas de chanaement Pas de Diminution Diminution
D (P>0 (?5) changement apres 20 jours aprées 30 jours
' (P >0,05) (P <0,05) (P <0,05)
Retour aux
E Diminution apres 10 Diminution valeurs Diminution
jours aprés 10 jours | normales aprés | apres 10 jours
(P <0,05) (P <0,05) 30 jours (P <0,05)
(P <0,05)
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Tableau 13 : Résultats des effets histopathologiques des traitements sur la structure
pancréatique et ultra-structurales

, -
Groupes Effets sur I’histopathologie du tissu Effets sur 1 ult.ra structurale
du tissu
A Architecture pancréatique Architecture pancréatique
histopathologiques normale normale
Lésions tissulaires, réduction de la taille Cellules B anormales,
B - . A mitochondries altérées,
des Tlots, fibrose extensive, insulite : L
anomalies nucléaires
e o Amélioration de la structure
Amélioration significative de la structure gy . .
- o o nucléaire, quelques dilatations
C pancréatique, légéres altérations des . .
du réticulum endoplasmique
cellules B
rugueux
Réduction de la taille des Tlots, N : .
) n Diminution de mitochondrie,
augmentation de cellules d’ilots . .
D Lo réduction des granules
polygonales par rapport aux témoins P
. sécrétoires
diabétiques
Structure nucléaire normale,
e i s s augmentation de la formation
Amélioration du tissu pancréatique, légéres ) . . .
E — e mitochondriale, dilatation du
altérations nucléaires . "
Golgi et du réticulum
endoplasmique rugueux

4. Conclusions

Les résultats de cette étude montrent que I’extrait aqueux de N. sativa et de la
thymoquinone ont des effets antidiabétiques. Les effets sur les paramétres étudiées,
histopathologiques et ultra-structurales suggeérent que I'extrait de N. sativa et la thymoquinone
ont des effets thérapeutiques en protégeant les cellules béta du pancréas contre le stress oxydatif
induit par la STZ. Leur effet hypoglycémiant pourrait résulter de I'amélioration de
l'ultrastructure des cellules béta, ce qui pourrait les rendre cliniquement utiles dans le traitement

du diabéte et la préservation des cellules béta pancréatique.
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Discussion

Les plantes sont considérées comme une source thérapeutique importante pour le
maintien de la santé humaine avec une grande diversité. Elles ont amélioré la qualité de la vie
humaine par la prévention et le traitement des maladies depuis des siécles (Sodagari et al.,
2015 ; Farzaei et al., 2016). Diverses plantes médicinales ont éte utilisées pour la prévention
et le traitement des maladies chroniques, y compris le diabete sucre, et peuvent étre considérées
comme des compléments alimentaires ou des thérapies d'appoint aux médicaments

conventionnels (Niroumand et al., 2015 ; Farzaei et al., 2015).

Les résultats obtenus a partir de I'étude des quatre articles scientifiques ont montré que
les plantes médicinales utilisées dans le traitement du diabete exercent leurs effets
thérapeutiques par le biais de divers mécanismes d'action pharmacologiques, et voici une

discussion des résultats.
Avrticle 1 : étude des effets de I'extrait aqueux de C. intybus :

Les études menées par Akhtar et al. (2023) ont révelé que I'utilisation d'un extrait
aqueux de la plante C. intybus avait un effet significatif sur la réduction des niveaux de glycémie
chez les rats diabétiques, a la suite de I’induction du diabete par la streptozotocine (STZ). De
plus, les résultats montrent une corrélation entre les niveaux élevés de lipides sanguins chez les
rats diabétiques, notamment I'augmentation des triglycérides et du cholestérol, et I'utilisation de
I'extrait de la plante, suggérant que son utilisation pourrait contribuer a améliorer ces niveaux

et ainsi réduire les risques de maladies cardiovasculaires associées a I'hyperlipidémie.
Article 2 ; étude des effets de I’extrait de peau de mangue et de la mangiférine :

L'étude menée par Mistry et al. (2023) a montré que l'utilisation d'extraits de peau de
mangue et de mangiférine semble avoir un effet positif sur la plupart des parameétres

physiologiques chez les rats rendus diabétiques par I'alloxane.

Les chercheurs ont constaté que ces agents entrainaient une augmentation du poids
corporel, une amelioration du taux de glucose plasmatique, une augmentation de la teneur en
glycogene du foie et des muscles, une amélioration du profil lipidique sérique et une

régénération des cellules béta du pancréas.

Ces résultats peuvent s'expliquer par l'effet direct de I'extrait de peau de mangue et de
la mangiférine sur la régulation du glucose et le métabolisme dans I'organisme, et par leur effet

possible sur les cellules béta du pancréas, augmentant la sécrétion d'insuline ou améliorant la
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sensibilité a l'insuline, contribuant ainsi & un meilleur contréle du glucose et a une meilleure

glycogenogeneése.

Les hypothéses présentées dans cette étude sont basées sur des résultats antérieurs de
recherches comparatives, étayées par des études antérieures menées par Saleem et al. 2005 et
Villas Boas et al. 2010. Sur la base de ces études, les résultats de la présente étude montrent
que I'extrait de peau de mangue et la mangiférine ont des avantages potentiels dans la gestion
des complications diabétiques, y compris la régulation des niveaux de glucose et de lipides,
ainsi que la promotion de la régénération du pancréas. L'effet de la mangiférine sur la
régénération des cellules béta du pancréas est intéressant, car il pourrait s'agir d'une clé pour le

traitement futur du diabete.
Article 3 : étude des effets de I'extrait de graines de Caesalpinia bonduc :

Une étude récente menée par Deore et al. (2024) a montré que l'utilisation d'un extrait
de graines de la plante Caesalpinia bonduc a une dose de 400 mg/kg de poids corporel chez les
rats rendus diabétiques par la streptozotocine avait des effets positifs sur le poids corporel et les
niveaux de glucose dans le sang, similaires a ceux observés avec la metformine. L’éventuelle
amélioration peut étre attribuée a la stimulation des cellules béta des Tlots de Langerhans, ainsi

qu'a I’amélioration du transport du glucose sanguin vers les tissus périphériques.

Les résultats des effets de I'extrait de graines de Caesalpinia bonduc sont similaires a la

metformine, médicament standard, utilisé pour traiter le diabete sucré.
Article 4 : étude des effets de I'extrait et I'huile de Nigella sativa et la thymoquinone :

Les études menées par Abdelmeguid et al. (2010) ont montré que I'utilisation de
I'extrait et de I'huile de Nigella sativa, ainsi que la thymoquinone, améliorent les niveaux de
glucose dans le sang, augmentent la sécrétion de l'insuline et diminuent les dommages

cellulaires dans le pancréas des rats diabétiques.

L'étude suggere que cette amélioration de I'effet sur le diabéte sucré, peut étre le résultat
d'effets multiples, y compris des effets directs sur I'absorption du glucose dans l'intestin ou des
effets indirects sur la gluconéogenése dans le foie. En outre, ces extraits pourraient avoir des
effets directs sur l'activité des enzymes antioxydantes, protégeant le pancréas des dommages

oxydatifs et améliorant sa fonction.

A l'appui de ces résultats, des études antérieures menées par (Meddah et al., 2009),

(Fararh et al., 2005) et (Peri et Sankaranarayanan, 2009) ont montré des résultats similaires
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d'amélioration de la glycémie et d'augmentation de la sécrétion d'insuline par I'extrait et I'huile

de Nigella sativa, ainsi que leur effet positif sur I'activité des enzymes antioxydantes.

Par conséquent, ces resultats soutiennent les hypothéses proposées dans I'étude,
indiquant I'efficacité de I'extrait et de I'nuile de Nigella sativa et de la thymoquinone dans le

traitement du diabete et la protection du pancréas contre les dommages oxydatifs.
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Conclusion

L'étude a porté sur 1’étude des effets de quelques plantes médicinales antidiabétiques,
en extrayant les informations par la synthese de données provenant de 04 articles scientifigues,
obtenus a partir des bases de donnees et des moteurs de recherches, tels que : SpringerOpen,
ScienceDirect, Wiley Online Library, PubMed et Google Scholar.

Les résultats des recherches ont démontré les bienfaits potentiels d’extraits des plantes
tels que : I’extrait aqueux des feuilles de Cichorium intybus, les extraits éthanoliques de peau
de mangue, la mangiférine, et I’extrait des graines de Caesalpinia bonduc dans I'amélioration

de I'état du diabéte et la réduction des taux de lipides chez les rats diabétiques.

De plus, certains résultats des études indiquent que les extraits de Nigella sativa et de
thymoquinone ont des effets positifs sur la réduction du stress oxydatif et la protection des
cellules béta pancréatiques. Ces découvertes suggerent qu'ils pourraient étre utiles dans le

traitement du diabete et méme dans la prévention des dommages aux cellules cibles.

Donc, les extraits de plantes médicinales que nous avons examinés offrent un nouvel
espoir dans le traitement du diabéte. Pourtant, pour progresser davantage, nous devons explorer
plus en profondeur les mécanismes qui les rendent efficaces et déterminer les composés
spécifiques responsables de leurs bienfaits. C'est en poursuivant ces recherches que nous
pourrons développer des traitements plus efficaces et mieux adaptés a la gestion de cette

maladie.
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