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Résumé

Dans le cadre d’'une valorisation des ressourcegeil#s, des extraits méthanoliaues
de 10 plantesTamarix aphylla(L.) Karst.,Tamarix pauciovulatal. GayPat

argentea (Lam.), Paronychia chlorothyrsa (Murb.) Morettia canescengBoiss.),
Haloxylon scoparium(Pomel), Arthrophytum schmittianun(Pomel) M. et W.,
Thymelaea hirsut§endl.), Daphne gnidiun{L.) andCalotropis proceraAit.)) ont été

testé pour leur activité antioxydante, antifongigu@ntiaflatoxinogéne.

L’évaluation du pouvoir antioxydants par cinqg mé&tbs a révelé in vitro des capacités
antioxydantes chez tous les extraits et fractianque les fractions de type acétate
d’éthyle et butanolique sont les plus antioxydantes activités les plus potentielles
par le mécanisme de piégeage direct des radichreslpar la méthode de DPPH sont
prouvées par la fraction acétate d’éthylelaloxylonscopariumPomel (EC50 = 8.78
+ 0.8362 pg/ml). Sur le peroxyde d’hydrogene, &fiion acétate d’'éthyle diamarix
pauciovulataJ. Gay était la plus active (EC50 = 0.20 £ 0.0@Zml), alors que le
puissant pouvoir réducteur est observe avecettia canescenBoiss.;de 'ordre de
96.23% a la dose de 100ug/ml. A cette méme dosetivité antioxydante par la
méthode du blanchiment qdtcarotene et l'inhibition de I'activité enzymatiqae la
xanthine oxydase sont potentiellement exercéedesafractions acétate d'éthyle du
Tamarix aphylla(L.) Karst (96.52%) eT. pauciovulatal. Gay (83%) respectivement.
Les analyses par HPLC-UV nous ont permis d'idesttifie I'acide syringique, des
flavonols comme la quercétine et des catéchiness das feuilles de I'espéece

endémiquel. pauciovulatal. Gay.

Les résultats des tests antifongiques contre |sigsnire potentiellement toxinogene
Aspergillus flavusont montré que ldDaphne gnidiumest capable de prévenir la
contamination fongique et la production des aflates. Cet extrait inhibe a 100% la

croissance mycélienne et réduit a 95.50% la proolucke la toxine AFBL1.

Mots-Clés: plantes médicinales, extraits végétaux, aétiahtioxydante, activité

antifongique, AFB1
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Abstract

Methanolic extracts of 10 plant$gmarix aphylla(L.) Karst., Tamarix pauciovulata
J. Gay, Paronychia argentealLam.), Paronychia chlorothyrsa (Murb.) Morettia
canescens(Boiss.), Haloxylon scoparium(Pomel), Arthrophytum schmittianum
(Pomel) M. et W.,Thymelaea hirsutdEndl.), Daphne gnidium(L.) and Calotropis
procera(Ait.)) have been tested for their antioxidanttifamgal and antiaflatoxigenic

activities.

Evaluation of antioxidant power by five methodswbkdin vitro antioxidant capacity
in all extracts and fractions, but ethyl acetatel &utanolic fractions were good
antioxidants. The more potential activities meadurg DPPH free radical scavenging
method were showed by ethyl acetate fractioralioxylon ScopariunfEC50 = 8.78
+ 0.8362 pg/ml). On hydrogen peroxide, ethyl aeetétaction from Tamarix
pauciovulatawas the most active (EC50 = 0.20 £ 0.002 pg/mlhilgvthe powerful
reducing power was exhibited by ethyl acetate iwacfrom Morettia canescens
96.23% at the concentration of 1@@ml. At the same concentration, Inhibition [&f
carotene bleaching and xanthine oxidase activigy @otentially performed by ethyl
acetate fractions offamarix aphylla (96.52%) andTamarix pauciovulata(83%)
respectively. Analysis by HPLC-UV has allowed idBmhg syringic acid, flavonols
like quercetin and catechins in the leaves of thelemic speciesTamarix

pauciovulata

Results of antifungal tests against the toxigefairs Aspergillus flavushowed that
Daphne gnidiuntan prevent fungal contamination and productiomft#toxin. This
extract exhibited 100% mycelial growth inhibitiomda95.50% reduction of AFB1

toxin production.

Key-words: medicinal plants, plant extracts, antioxidantiaigt, antifungal activity,
AFB1
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EAG : Equivalent Acide Gallique
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EC
ECG
EGC
EGCG
EMB
ep.
ER
ERN
FAE
FB
FCR
FQ
GAE
GPX
GSH
GSR
GSSG
GYS
H20-
Hg
HNE
HOCI
HPLC
HPLC

(%)

LDL

. Epicatéchine

. Epicatéchine gallate

. Epigallocatéchine

: Epigallocatéchine gallate

: Extrait Méthanolic Brut

: Epaisseur

: Equivalent Rutine

: Especes Réactives Nitrogénées (RNS)
: Fraction Acétate d’Ethyle

. Fraction Butanolique

: Reactif de Folin Ciocalteu

: Fraction Aqueuse

: Gallic Acid Equivalent

. Glutathioneperoxydase

. Glutathion réduit

: Glutathione réductase

. Glutathion oxydé (glutathion disulfide)

: Glucose Yeast Salts

: peroxyde d’hydrogéne

: Mercure

: 4-hydroxynonénal

- Acide hypochloreux

: Chromatographie Liquide Haute Pression
: Chromatographie Liquide Haute Pression
. Inhibition (pourcentage)

. Ischémie-Reperfusion

: Lipoprotéines de basse densité (low density liptein)
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MDA
mg

ml
Mn/SOD
NADP
NADPH
NOe
NO,
NOS
O,

Ooe-

O3

OHe
ONOOH
PAL

Pb
PDA
RL
ROS
-SH
SMKY
SOD
Trolox
U

XO
YES

Zn

: Dialdéhyde malonique ou malone-dialdéhyde

. Milligramme

: millilitre

:Superoxyde dismutase dépendante du magnésium
: Nicotinamide Adénine Dinucléotide Phosphate
: Nicotinamide Adenine Dinucléotide Phosphate

: monoxyde d'azote ou oxyde nitrique

: Dioxyde d'azote

: NO Synthases

: Oxygéene

. anion superoxyde

: Ozone

: Radical hydroxyle

. Nitroperoxyde

: Phénylalanine ammonia-lyase
: Plomb

: Potato Dextrose Agar

: Radicaux Libres

: Especes réactives oxygénées

: Groupement thiol

: Sucrose-Magnesium sulphate-potassium nitrate{Yeedsact

: Superoxyde dismutase

. 6-hydroxy-2,5,7,8-tetramethylchroman-2-carboxgad

: Unité
: Xanthine oxydase
: Yeast Extract Sucrose

: Zinc
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Introduction

L’homme s’intéresse aux plantes depuis toujourshettdire des su’™ - 5
naturelles s’identifie en partie a celle de la pmacie, dont une discipline, la
pharmacognosie, étudie les poisons et les remedeseis, ou par extension la plupart

des substances biologiquement actives.

Actuellement, plusieurs questions sont soulevéesetnant la sécurité des
produits chimiques synthétiques utilisés en méaeom dans l'industrie alimentaire.
En effet, les antioxydants de synthese utiliség petarder I'oxydation des lipides se
sont averés responsables d'effets indésirables 'wtage excessif d’agents
antimicrobiens chimiques dans la médication humainsi que dans I'élevage animal

conduit a I'apparition de souches résistantes.

Face aux limites thérapeutiques des médicamentsigunds, le développement
de la recherche sur les plantes médicinales a é&nt® vers l'obtention de
phytomédicaments. Ce développement constitue ape éhdispensable pour I'essor
de tout un secteur lié aux besoins non seulemenladinérapie, mais aussi de

I'industrie agroalimentaire, de la cosmétique eadearfumerie.

Les propriétés antioxydantes des extraits veégétanik rmassivement étudiees.
Le stress oxydatif, qui survient lors de déséquekbentre la production de radicaux
libres et d'enzymes antioxydantes, est en relai@t I'apparition de maladies telles
gue I'Alzheimer, 'artériosclérose et le cancereacon de prévenir ce stress oxydatif
gui endommage et détruit les cellules est de rebleerun apport supplémentaire de
composeés antioxydants. Les principes actifs degiexiprovenant de diverses sources
végétales comme le romarin, la sauge, I'avoinghde l'ail, les olives, le gingembre,
I'oignon rouge, le raisin, le blé, le caroube, &ylisse, noix de muscade, clou de
girofle, origan, cacao, la pomme, le thym, lesgsas de trefle, la mangue, la vanille
et toute une série de plantes du monde continuambia un tres grand intérét comme
supplément en médecine complémentaire. La plupaxed extraits contiennent des

vitamines, des flavonoides et autres polyphénols.
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Les plantes sont également utilisées pour leur @@prntibactérienne et
antifongique. Cependant, en tant que sources decamdnts, les plantes restent
encore sous exploitées surtout dans le domainea aeidrobiologie médicale. Il est
certain que la plupart des antibiotiques presctiésivent des microorganismes.
Aujourd’hui, le potentiel thérapeutigue des prasiviégétaux est reconsidéré et les
études qui leurs sont consacrées abondent daitsélature scientifique. Un grand
nombre de ces composés sont de tres bons ageifagiques. Les étudas vitro ont
démontré que les substances bioactives provenandividEses especes végétales
présentent un spectre large d’activité sur une gamenflore fongique dont inclus les

champignons toxinogenes.

Les plantes constituent donc une source intéressgnt@uveaux COMPOSES
dans la recherche de molécules bioactives. Notrdeétonsiste a la recherche de
I'activité biologique des extraits naturels de élifntes sources végétales. Le travail
est subdivisé en deux grandes parties : une pghdmique qui englobe et rassemble
des données théorigques sur les plantes médiciatlesirs substances bioactives, les
problemes liés aux radicaux libres et I'importamies substances naturelles dans la
lutte anti-radicalaire, des informations scientiég sur les espéces sélectionnées basée
sur des données botaniques et des travaux de cbehesur leurs propriétés
médicinales et pharmacologiques. La partie prategiepartagée en trois parties : (1)
une étude phytochimique des extraits de 10 espgggales Tamarix aphylla(L.)
Karst, Tamarix pauciovulatal. Gay,Thymelaea hirsut&ndl, Haloxylon scoparium
Pomel, Arthrophytum schmittianunPomel, Paronychia argented.am, Paronychia
chlorothyrsa Murb, Morettia canescen®oiss, Calotropis procera(Aiton) W.T. et
Daphne gnidiunL. , (2) mesure du potentiel antifongique et digtaxinogene, dans
cette partie, nos essais ont été dirigé contreoligissure toxinogenaspergillus flavus
(3) une étude des activités antioxydantes, mesyraesing méthodes et (4) une

discussion des résultats obtemusitro.
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[.1. Définition d’une plante medicinale

Une plante médicinale est définie par la pharmach@éeaise note 1 comme
une « drogue végétale au sens se la pharmacom@@enne dont au moins une partie
posséde des propriétés médicamenteuses ». Unguedvégétale » est une plante ou
une partie de plante, utilisées en I'état, soiplles souvent sous la forme desséchée,

soit a I'état frais.

L 'expression drogue végétale ou, plus courammengudr, désigne donc une

matiere premiére naturelle servant a la fabricaties médicaments.

[.2. Phytothérapie

La Phytothérapie est une médecine qui utilise dastgs - ou la seule "partie
active" de ces plantes - ayant des propriétés pihétmues. Ces plantes sont appelées

"plantes médicinales".

Les préparations peuvent étre obtenues par macegratfasion, décoction, ou
sous forme de teinture, poudre totale, extraitsic.. lees plantes meédicinales peuvent

étre des espeéces cultivées mais dans la plupacadeades espéces sauvages.

[.3. Métabolites secondaires des pantes

Tous les étres vivants ont un métabolisme primairdayrnit les molécules de
base (acides nucléiques, lipides, protéines, acieimés et glucides). Les plantes
produisent, en plus, un grand nombre de composéseqgsont pas issus directement
lors de la photosynthése, mais résultent des odectchimiques ultérieures. Ces
composeés sont appelés métabolites secondairesojeurs, un grand nombre de ces
composés sont utilisés en médecine moderne et ajeit@ de ceux-ci le sont selon
leur usage traditionnel. Nous citerons ci-dessouglgyes importants groupes

phytochimiques, source de molécules biologiqueraetites.

Page 22



[.3.1. Les huiles essentielles

Les plantes aromatiques ont la particularité deeremdr au sein de leurs
organes sécréteurs, des cellules génératrices dabalites secondaires ou des
molécules trés volatiles sont synthétisées a pditinités méthyl-2-buta-1,3-diene
(isopréne) et ou les réactions d’addition de cegésinconduisent aux terpénes,
sesquiterpénes, diterpenes et leurs produits datioml tels que les alcools, aldéhydes,
cétones, éthers et esters terpéniques. L’'ensersbdesdproduits sont accumulés dans

des cellules sécrétrices offrant a la plante ureaiodaractéristique.

Les huiles essentielles possédent de nombreuse$éactiiologiques. Dans des
préparations pharmaceutiques, les terpenes phéasligcomme le thymol et le
carvacrol sont souvent utilisés comme antiseptiqaatbactériens et antifongiques.
Le thymol est trés irritant, astringent et caustigDans les domaines phytosanitaires et
agro-alimentaires, les huiles essentielles ou leomsposés actifs pourraient également
étre employés comme agents de protection contichEspignons phytopathogenes et

les microorganismes envahissant les denrées alimest

Les huiles essentielles sont également utiliséanikkgu clinique pour soigner
des maladies inflammatoires telles que les rhumass les allergies ou l'arthrite. Les
composeés actifs agissent en empéchant la libératlmstamine ou en réduisant la
production de médiateurs de l'inflammation. Auss huiles essentielles font 'objet

d'études dans la recherche de nouveaux produiisstafnticancéreux.

[.3.2. Les glucosinolates

Les glucosinolates sont constitués d'un réegidd-glucose, d’'un résidu oxime
sulfaté et d’une chaine latérale de structure bkaimelon l'acide aminé dont elle
dérive. Leur hydrolyse, au cours de la masticabonde la préparation culinaire,
aboutit a la formation d’isothiocyanates dont lanfale générale est la suivante
(Figure 1). Les glucosinolates sont notamment netnés dans les Brassicaceae ou

Cruciféres (chou, navet, brocoli, radis, moutaetg)résents a des teneurs variables.
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Figure 1 : Formule générale des glucosinolates

L es glucosinolates sont stockés dans toutes lasgdg la plante et libérés lors
d'une attaque de phytophages. Dans l'alimentd#@srglucosinolates a forte dose sont
toxiques et antinutritifs mais a faibles dosesydeproduits de dégradation ont des
propriétés antifongiques, antibactériennes, angdartes, antimutagéniques et

anticarcinogéniques.

[.3.3. Les alcaloides

L es alcaloides forment une grande famille hétérogémaétabolites
secondaires, qui présentent un intérét par lewsri@tés pharmacologiques et leurs
applications en médecine. lls provoquent chez I'mendiverses réponses
physiologiques et psychologiques, a forte dose tseattoxiques. Ce sont des
composeés azotés naturels et dont le gout est &m@r synthese a lieu au niveau du
réticulum endoplasmique, puis se concentrent damaduole. Les alcaloides issus du

métabolisme des acides aminés sont des alcaloidiss v

L es alcaloides constituent une classe de produitsets présentant une grande
diversité structurale. Leurs propriétés biologiquasssi variées que leurs structures,
continuent a étre bénéfiques dans les traitemeetglifierentes maladies ou des
dysfonctionnements de I'organisme humain. Les pigichnes et les tropannes sont
les plus importants. Les pyrrolizidines, trés ré&has dans la nature, sont présents
dans les plantes qui font partie des familles hqtes Asteracea, Boraginaceae,

Fabaceae et Orchidaceae.
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Aussi, comme alcaloides naturelles, La cocaine restlaaloide peu abondant
présent dans leg&rythroxylum La source la plus importante de ce composé est
I" Erythroxylum coca utilisé depuis I'antiquité comme anesthésiqueallocans le
domaine de I'odontologie. Aujourd’hui, en raisonsks propriétés neurotoxiques elle
a été remplacée par d’autres drogues moins toximas au cours des interventions
chirurgicales des yeux, de I'appareil auditif, deznet de la gorge, la cocaine est
encore largement utilisée. Associée a I'héroinée ebt également efficace pour
soulager la douleur chez les patients atteints dancer, en phase terminale. La
lobéline, extraite de ldobelia inflatg est utilisée dans les préparations pour lutter
contre le tabagisme. L’extrait brut de la plant¢ ksgement employé dans le
traitement de I'asthme et de la bronchite. La sp®et isolée d€ytisus scopariysest
tres toxique mais le sel de sulfate correspondstntitdisé en médecine comme agent
stimulant du rythme cardiaque. Elle est égalemetilisée pour provoquer la
contraction de l'utérus au cours de l'accouchemiéphédrine, isolée &phedra
sinica, est utilisée avec succes dans le traitementdihihe bronchique et également
comme médicament analgésique et anti-allergiquepdaveérine, isolée deéapaver
somniferum a une activité vasodilatatrice et des propriétégpnbtigues et
analgésiques. La berbérine, isolée Berberis vulgaris a des propriétés anti-
inflammatoires et antimicrobiennes. La morphinelée de la plante de la famille des
opiacees, ldPapaver somniferereste encore a ce jour un des analgésiques uss pl
efficaces utilisés en médecine. Enfin, la galanihamagit en tant qu’inhibiteur
compétitif de la cholinesterase, et de ce faiteutlans le traitement de la maladie

d’Alzheimer.

[.3.4. Les composeés phénoliques

Les composés phénoliques constituent un des grédepedus importants chez
les végétaux, issus de la grande voie d’aromageraskimates ou acide shikimique
(figure 2) et de la voie acétate-malonate et peugse divisés en diverses classes sur
la base de leur structure moléculaire, et plus @@08composés différents ont été

décrits. Les plus abondants sont les acides phdeslflavonoides, les stilbenes et les
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lignanes, dont les flavonoides et les acides pkémmmptent 60% et 30%,
respectivement, de polyphénols diététiques. Plud0d® variétés de flavonoides ont
été identifiées, et partagent un squelette carlmonégmun de diphénylpropanes (C6—
C3-C6 ; c.-a-d., deux noyaux benzénes jointifs yae chaine linéaire de trois-
carbones formant un hétérocycle oxygéigbleaul). Les flavonoides peuvent étre
divisés en diverses classes selon leur structulécmaire ; les groupes principaux
sont les flavanols, les flavones, les flavanones, flavonols, les isoflavones et les
anthocyanidines. Les groupes représentatifs deorildides sont énumérés darls
Tableau lainsi que leur structure moléculaire et le comdesg@lus connu de chaque

groupe.
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Tableau 1 : Tableau représentant la structure de base despaux flavonoides

Flavonaides Flavannides (exemples)

Classe

Flavanols EGCG
Epigallocatechine
Catéchine

Epicatéchine

G

Flavones Luteoline
- Apigenine
- Chrysine
os O
Maringenine
Flavanones Hesperidine
= Eriodictyal
L =]
o O
Cluerceatine
Flavonols Myricétine
o Faermpférol
» Rutine
L]
o Q
Isoflavonoides
" Genisteine
Daidzeine

H

Anthocyanidines

Pelargonidine
= i Cyanidine
halvidine
[+ 0]
Lr]
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[I.1. Tamarix aphylla(L.) Karst.
[1.1.1. Noms vernaculaires

Nom francais: Tamaris, Tamarin
Nom anglais :Athel tree, Athel pine, Salt cedar, Tamarisk

Nom arabe :Tlaia, Ethel, Tabarakat, Tarfa

[1.1.2. Présentation et description botanique

Le Tamarixaphylla(L.) Karst. (Figure 3) est un arbre puissant adroobuste
souvent ramifié dés la base. Feuilles formantgaire complete autour des rameaux
donnant a ceux-ci un aspect articulé dépourvu dildeChatons gréles au sommet de

jeunes tiges. Etamines 5 insérées entre les cdndsque.

La floraison se produit en automne. Le fruit est wapsule pyriforme
contenant 20 a 30 graines surmontées d'une aigtettgalle duTamarix est une
excroissance produite sur I'arbre par un papilloimblypalpis Olivierella Elle se
développe au dépend des inflorescences mais lItinfecn’entrave en rien le

développement de l'arbre.

[1.1.3. Systématique

Regne Végétal

Embranchement Phanérogames
Sous EmbranchementAngiospermes
Classe Eudicots

Ordre: Caryophyllales

Famille: Tamaricaceae

Genre: Tamarix

Nom Latin: Tamarix aphyllalL.) Karst.
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[1.1.4. Composition et propriétés biologiques

Les feuilles duTamarix aphylla contiennent du Rhamnétine glucuronide
trisulphate, la galle contient de I'acide tamarixgique et les acides déhydrodigallique
et déhydrotrigallique. ElI Ansari et al. (1976) oigolé de la quercétine
isoférulyglucuronide et le kaempférol 7,4’-dimétégher sulfate des fleurs de
Tamarix aphylla Une analyse récente faite par Mohammed et Ak{28d1) révele la
présence de trois nouveaux acides phénoligues ldamgglle : I'acide benzoique,

I'acide tamarixoique et I'acide diméthyleneoxy-difiique.

La premiere utilisation et la plus ancienneTdwaphyllaétait la production de
galle utilisée pour le tannage des peaux de moetone chevre. En médecine
traditionnelle, lesTamarix sont utilisés pour leurs propriétés thérapeuticteutes
les parties étaient utilisées pour leur astringenas fleurs sont appliguées en
cataplasme sur les abces cutanés et les plaiegalles, riches en tanins (50-55%), en
infusion ou décoction sont anti-diarrhéiques. datautilisés pour soulager les douleurs

dentaires.

[I.2. Tamarix pauciovulatal. Gay
[1.2.1. Noms vernaculaires
Nom francais: Tamaris male

Nom arabe :Azaoua, Azawa, L’arich

[1.2.2. Présentation et description botanique

Le Tamarix pauciovulatald. Gay (Figure 4) est une espece endémique
saharienne, arbuste a feuilles tres courtes, béses au sommet et des fleurs grandes.

Capsule de 5-10mm, étamines de 5-10 inséréesssootires du disque.
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[1.2.3. Systématique

Regne Végétal

Embranchement Phanérogames
Sous EmbranchementAngiospermes
Classe Eudicots

Ordre: Caryophyllales

Famille: Tamaricaceae

Genre: Tamarix

Nom Latin: Tamarixpauciovulatal. Gay

[1.2.4. Composition et propriétés biologiques

Cette espece n'a fait I'objet daucune étude phyitodue et
phytothérapeutique, de rares travaux scientifiqg@d publiés et concernent dans la

majorité des cas des études du comportement édofdgique et botanique.

Cette espece, en usage meédicinale est utiliséagepulation saharienne de la
méme facon que [€amarix aphyllade plus c’est un bon paturage des zones arides en

période de sécheresse.

[1.3. Paronychia argentedpour.) Lamk.

[1.3.1. Noms vernaculaires
Nom francais :Paronyque argente, Thé Algérien, Thé arabe, Haube-a
panaris
Nom anglais :Silvery, Whittle-Wart, Mountain-knot-grass, Algemidea

Nom arabe :Fersch n’dah, B'sat el moulouk, Thai el arab

[1.3.2. Présentation et description botanique

C’est une plante vivace herbacée de 10 a 40cm dg kEmiculé, allongé,

pubescente par des poils courts. Feuilles vertegpsges sur des nceuds renflés,
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sessiles. Calice sans poils en crosse, de peteias fblanches et des bractées bien
plus longues que les fleurs, largement ovales. élcantre cette espece dans les
lieux arides et généralement sableux de la régidgrditerranéenne. Elle est

distribuée dans toute I'Algérie (figure 5).

[1.3.3. Systématique

Regne:Végétal

Embranchement: Phanérogames
Sous Embranchement Angiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Caryophyllales

Famille: Caryophyllaceae

Genre: Paronychia

Nom Latin: Paronychia argentedamk

[1.3.4. Composition et propriétés biologiques

Elle contient des saponines (oleanane), des fladesoies stérols et des huiles
volatils. Utilisée dans le Maghreb comme boissoreetede populaire a titre préventif
contre la formation des calculs rénaux et veésioesai La population algérienne
I'emploi en infusion diurétique, utilisée comme thé car elle donne une tisane au
golt agréable. Les extraits chloroformiques présgntune bonne activité
antimicrobienne contre les souch&scherichia coli Klebsiella pneumoniaeet
Morganella morganii Les feuilles et fleurs sont utilisées pour tnaites calculs

rénaux, le diabete et les maladies cardiovascslaire
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[I.4. Paronychia chlorothyrsgMurb.) Maire

I1.4.1. Noms vernaculaires

Nom arabe :Fersch n’dah, Atai el djebel

11.4.2. Présentation et description botanique

Paronychia chlorothyrsafigure 6) est une plante herbacée a sépales tres
inégaux, veloutés intérieurement, 3 nerviés damspertion inférieurede 3-13cm
de long, feuilles lancéolées ou oblancéolées dend-&le long et de 1-2mm de
large, fleurs avec 5 sépales groupées en cymeseéghtares subterminales.
Distribuée dans [I'Afrique subtropicale, du Marocsqu'en Lybie, Europe
méridionale (sud-est de I'Espagne). Dans les dgesduihes, les rochers et les sols

sablonneux.

11.4.3. Systématique
Régne:Végetal
Embranchement: Phanérogames
Sous EmbranchementAngiospermes
Classe:Eudicots
Ordre: Caryophyllales
Famille: Caryophyllaceae
Genre: Paronychia

Nom Latin: Paronychia chlorothyrsélurb.

[1.4.4. Composition et propriétés biologiques

De rares travauscientifigues sur la plante, tous dans le contéxtgogique,
botanique et statistique. La population algérielaneonfond avec I'espece précédente

et l'utilise de maniéere identiqueRa argentea
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[1.5. Thymelaea hirsuteEndel.

[1.5.1. Noms vernaculaires
Nom francais :Passerine hérissée, Passerine hirsute, Thymeékeeehir
Nom anglais :Hairy Thymelaea
Nom arabe :Mitnan, Metenan, Methnane, Matnan el akhdar

[1.5.2. Présentation et description botanique

Le genre Thymelaeacomprend 20 espéces que l'on trouve autour de la
Méditerranée, et jusqu'en Asie centrale et Pakisgon aire de distribution est
essentiellement circummeéditerranéenne (sud dediigyrsud-ouest de I'Asie, Afrique
du Nord). Elle s’étend cependant a I'ouest aurhbit@tlantique du sud de 'Espagne,
du sud du Portugal et du Maroc nord-occidentalAEique du Nord, la limite sud de
son aire coincide a peu prés exactement avec thuteodu Sahard.hymelaea hirsuta
(L.) Endl. (=Passerina hirsuta L.) (figure 7) eseurhymelaeaceae vivace arbustive
susceptible d’atteindre 2-3 metres de hauteur, Wllde tres petites densément
imbriquées, coriaces ovoides aigues, glabres esodgspubescentes- laineuses en
dessus ainsi que les tiges. Fleurs 2-5 au somngeraireaux a calice rapidement
caduc, jaunatre, polygame. La plante porte surpieds différents soit des fleurs
unisexuées soit des fleurs hermaphrodites. Lestsfraont des baies glabres,
consommeées par les animaux (dispersion zoochoaeflotaison va d’octobre a avril,

c’est une plante entomogame.

[1.5.3. Systématique

Régne:Végetal

Embranchement: Phanérogames
Sous EmbranchementAngiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Malvales
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Famille: Thymelaeaceae
Genre: Thymelaea

Nom Latin: Thymelaea hirsut&ndel.

[1.5.4. Composition et propriétés biologiques

Les extraits de cette plante possedent des efféitméanogenese dus aux
daphnanes. Elle est utilisée en médecine tradigibginpour ses propriétés
antiseptique, hypoglycémique, anti-hypertensiomtieo les affections de la peau

(dermatoses). C’est aussi une source de fibrepiarpa

[1.6. Daphne gnidiumL.
[1.6.1. Noms vernaculaires

Nom francais: Garou, Daphné Garou, Thymele, Saint Bois
Nom anglais : Flax-leaved Daphne

Nom arabe :Lazzaz

[1.6.2. Présentation et description botanique

C'est un arbuste des garrigues méditerranéennes sathles atlantiquesxiste
dans tout le Tell de I'Algérie (figure 8), de 6@ 2 m de haut ou plus, a rameaux
minces tres feuillés. Des feuilles persistantesamuques, lancéolées-linéaires, larges
de 5-7mm au plus, cupsidées, trées denses. Inflemess terminales en panicule
rameuse longue de 5-10cm, entierement blanche -entewse, fleurs blanches
caduques. Le fruit est une drupe ovoide, rougageralLa floraison va d’octobre a

mars, c’est une plante entomogame.

11.6.3. Systématique

Régne:Végetal

Embranchement: Phanérogames
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Sous EmbranchementAngiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Malvales

Famille: Thymelaeaceae

Genre: Daphne

Nom Latin: Daphne gnidiundi.

[1.6.4. Composition et propriétés biologiques

Le Daphne gnidium contient des coumarines (Daphnétine, daphnine,
acétylimbelliférone, daphnorétine) et des flavoesidlutéolin-37-di-O-glucoside
lutéoline, orientine, isoorientine, quercétine,ga@pine-7-0O-glucoside, genkwanine, 5-
O-B-D-primeverosyl genkwanine, 2,5,7,4'-tétrahydroxfiavanol). Les graines et les
ecorces des différentes espécesDdghne renferment des diterpenes toxiques, la
daphnétoxine (écorce) et la mézeréine (graineggestion des fruits déclenche une
ulcération du tube digestif et le contact des édravec la peau ou les muqueuses
provoque une irritation importante.

Anciennement, I'écorce des plantes du genre Daphmd plus
particulierement du Daphne gnidium était utiliseus forme de pommade aux
propriétés épispastiques. En Phytothérapie, latglast indiquée dans le traitement
des leucémies, des tumeurs solides, la sclérogtagne et le sida. Le principe actif
susceptible de détruire les leucoblastes malins tfeucémie myéloblastique aigue
en évolution est le Primeverosyl B genkwanine, fodide extrait primitivement du
Gnidia kraussiana, plante de la savane africairecteiellement du Daphne gnidium,
plante méditerranéenne; cette derniere contiergfft un plus fort pourcentage de
principe actif; dont la purification est plus facilDans la pharmacopée traditionnelle,
il était utilisé pour ses propriétés antiseptiquesecticide, dépurative, cicatrisante,
sudorifique et abortive. Le Garou possede des sffgtotoxique, antioxydant et

antimicrobien.
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[1.7. Haloxylon scopariumPomel.

[1.7.1. Noms vernaculaires

Nom francais: Bunge, Saligne a balai

Nom arabe :Remt, Rimth, Remth

[1.7.2. Présentation et description botanique

Les especes du gertialoxylon sont des arbustes ou de petits arbres a rameaux
cylindriques, souvent articulés, sans feuillesiniisés, assez proches desabasispar
leurs caracteres botaniques. Réparties dans l@sestelu Turkestan, dans le désert de
Syrie, dans le Sahara, etc., ces espéeces ont eneas écologiques assez voisines de

celles defAnabasiset sont également des xérophytes-halophytes.

Haloxylon scoparium Pomel. (#Haloxylon articulatum subsp. Scoparium
(Pomel) Batt. =Hammada scoparigPomel) = Arthrophytum scopariun{Pomel)
(figure 9), distribué en sud-est de I'Espagne, d\feé du Nord et en partie dans la
région Irano-Turaniéenne ; en Iran, Turquie, eBlaie, est un Arbrisseau, a tiges
gréles dressées, tres rameuses. Rameaux secorrdgidEment érigés, verts foncés
noircissant sur le sec. Entrenoeuds allongés (&GB+Jour les inférieurs). Périanthe
fructifere a ailes en général striées de rose opalapre de 7 mm de diametre.
Inflorescences courtes, groupées au sommet desuxmiees fleurs sont dépourvues

de pétales.

[1.7.3. Systématique

Regne:Végeétal

Embranchement: Phanérogames
Sous Embranchement Angiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Caryophyllales
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Famille: Amaranthaceae
Genre: Haloxylon

Nom Latin: Haloxylon scopariunPomel.

[1.7.4. Composition et propriétés biologiques

Haloxylon scopariumrenferme des polyphénols, des saponosides et plus
particulierement des alcaloides, ainsi des dihgdamumarines.  Haloxylon
scoparium de l'Algérie contient la cargenine, et M-méthylisosalsoline comme
alcaloides majoritaires type tétrahydroisoquirmliet la isosalsoline, salsolidine,
isosalsolidine, déhydrosalsolidine, tryptamine at N-méthyltryptamine comme

alcaloides minoritaires.

Les feuilles contiennent des flavonols triglycosidésorhamnétin 39-3-D-
xylopyranosyle-L-rhamnopyranosyp-D-galactopyranoside, Iisorhamnétin C3§-
D-apiofuranosyle-L-rhamnopyranosyB-D-galactopyranoside, I'isorhamnétinCBa-

L-rhamnopyranosytt-L-rhamnopyranosyf3-D-galactopyranoside.

Les parties aériennes sont utilisées en médecidiidranelle pour traiter les
désordres et les problemes de I'ceil et la visi@s, problemes de digestion, les
dermatoses, les piqures des scorpions. Les extagiseux ont un pouvoir
anticancéreux, anti-spasme et larvicide.vivo, Bourogaa et al. (2012) ont démontré
gue les extraits aqueux des feuilles He scoparium exercent une activité

hépatoprotectrice chez le rat.

[1.8. Arthrophytum schmittianum(pomel)

[1.8.1. Noms vernaculaires

Nom francais: Bunge

Nom arabe :Remt, Rimth, Remth, Baguel
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[1.8.2. Présentation et description botanique

C’est un arbrisseau a tiges gréles dressees, re=uses. Rameaux secondaires
rapidement érigés, verts foncés. Entrenoeuds aki(@,8-3 cm pour les inférieurs).
Périanthe fructifere a ailes en général stricesode ou de pourpre de 7 mm de
diametre. Inflorescences allongées en général aute tla longueur des rameaux.

Plante des péaturages désertiques (figure 10).

[1.8.3. Systématique

Regne:Végétal

Embranchement: Phanérogames

Sous EmbranchementAngiospermes

Classe:Eudicots

Ordre: Caryophyllales

Famille: Amaranthaceae

Genre: Arthrophytum

Nom Latin: Arthrophytum schmittianurfPomel) M. et W.

[1.8.4. Composition et propriétés biologiques

La plante renferme des triterpenes, des alcalolgieslérivés cyclohéximides,
des coumarines, des dérivés stérols. La partiera@icontient une série d’alcaloides
dont I'haloxynine, pipéridine, halosaline, anabasihmordénine, N-méthyltyramine,
haloxine et aldotripipéridine. lls servent a la eféfe contre les insectes et les
herbivores. Ferheen et al. (2005) ont isolé deuboxiylines ; alcaloides de type
pipéridine et ont prouvé un potentiel antifongiqeé inhibiteur vis-a-vis des

cholinestérases.
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11.9. Morettia canescen8oiss.

[1.9.1. Noms vernaculaires
Nom arabe :Habalia, Slagh

[1.9.2. Présentation et description botanique

Plante désertique, rameuse, étoilée, blanchatragdamentum étoilé. Feuilles
ovales. Inflorescences en grappes allongées aiesdligppliquées. Fleurallant du
blanc au mauve tres petites. Pétales linéairagu8d de 5-15nm, cylindriques, aigues
au sommet, plus ou moins tronquées a la base, dbspiValves saillantes
intérieurement entre les graines et constituantctiésons transversales incompletes,

graines uninerviées et apteres (figure 11).

11.9.3. Systématique

Regne:Végeétal

Embranchement: Phanérogames
Sous Embranchement Angiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Brassicales

Famille: Brassicaceae

Genre: Morettia

Nom Latin: Morettia canescenBoiss.

[1.9.4. Composition et propriétés biologiques

Trés peu documentée, Cette plante pousse tres magideapres une pluie et
représente un excellent aliment pour les animauyobulation du Sahara algérienne

I'utilise dans I'alimentation des chameaux.
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[I. 10. Calotropis procergAit.)

[1.10.1. Noms vernaculaires
Nom francais :Pommier de Sodom@ybre a soie, Arbre de Satan, Arbre a
couilles

Nom anglais :Sodome Apple, Akund Crown flower, Dead Sea Fruit

Nom arabe Kranka, Torha, Torcha

[1.10.2. Présentation et description botanique

Calotropis procera (Ait.) (figure 12), de la famille des Apocynacées
(Asclepiadacées), arbuste de 2 a 2,50 m de haiarpates fleurs odorantes de couleur
rose, tachetées de pourpre avec grandes feul@msgine Saharo-Sindienne, espéce
commune dans le Sahara central et méridional, eigus orientale et en Libye, ou
elle est associee @&nlanites oegyptiacaen Egypte. C'est une xérophyte typique bien

gue peu xéromorphe.

Calotropis proceraou I'arbre a soie est un arbuste a latex blann.&orce est
épaisse et ligneuse et les rameaux sont finemdmspents. Les feuilles sont
persistantes ovales, opposées, sessiles jusqu@m3@e long et 16 cm de large.
Inflorescence en cymes axillaires portant des $leder 1 a 2 cm de diametre. Gros
fruits vert, ovoides de 5 a 10 cm de long. Gram@a®breuses entourées d'une bourre
fine de couleur argentée. La floraison se dérouleartt toute I'année aussi bien en

saison seche qu’en saison des pluies.

[1.10.3. Systématique

Regne:Végétal

Embranchement: Phanérogames
Sous Embranchement Angiospermes
Classe:Eudicots

Ordre: Gentianales
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Famille: Apocynaceae
Genre: Calotropis

Nom Latin: Calotropis proceraAiton

[1.10.4. Composition et propriétés biologiques

Les feuilles et les tiges de cette espece renferaena calotropine et de la
calotropagénine. Le latex renferme les principmsliaques calotropine, uscharine et
calotoxine.C. procera contient également des résinols et de la gigan@m I'emploie
pour soigner la gale des chameaux et en médecipalgi® comme émétique et
antidysentérique. La teinture de feuilles pourrdetément du paludisme. Réduites en
poudre, les fleurs sont efficaces a petite doséredas rhumes, la toux, l'asthme et
l'indigestion. La poudre tirée de I'écorce de leima calme la dysenterie. A faible
dose, c'est un diaphorétique et un expectorar#t,fette dose un émétique. En pate,

elle est utilisée contre I'éléphantiasis.

Le latex a une action violemment irritante sur lapet les muqueuses.
Kerbaro et Adam (1974) ont démontré que les fauiitaiches séchées @e procera
étaient atoxiques, contrairement aux extraits dellés fraiches, qui renferment du

latex dont la toxicité est redoutable.

Cette plante est largement utilisée en médecine itivadelle et en
pharmacologie elle posséde donc de nombreuses igtéspr diaphorétiques,
anthelmintiques, antisyphylitiques, purgatives, diéprotectrice, anti-tumorale,
antipyrétique, antitussive et antiodontalgiquele E¢st connue pour son action
antibiotique, antifongique, nématicide, mollusceiet insecticide. Elle traite la lepre

et les callosités.
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[11.1. validation de I'activité biologique des plartes médicinales

Les outils du chercheur se sont tellement perfenéisret ce d’'une maniere
exponentielle, que toutes les méthodes ont étéetrerdées. Tant en chimie qu’en
pharmacologie des substances naturelles, que e@uwsiaine des biotechnologies, les
récents développements techniques ont détermirgapproches différentes, ce sont

celles de la chimie, de la pharmacologie et detetimologies.

Les recherches chimiques sur les substances nasturgkhppuient sur des
techniques de séparation des constituants (chrgnagtioie) et de leur détermination
structurale  (spectrographie). Aujourd’hui, les rnpkts possibilités de
chromatographie sur des supports de plus en pligsatciés permettent d’isoler sans
difficultés insurmontables des produits autrefacicessibles. Il y a eu accroissement
considérable de la puissance et de la finesse lg&ma.a détermination de structure
des molécules est donc de plus en plus facile, elsdevient aussi, et de plus en
plus, l'affaire de spécialistes maitres de tougipeteneaux techniques, et nantis d’'un

matériel tres onéreux.

Le chercheur doit aussi étudier l'activité des mantnédicinales et de leurs
extraits et donc, tenter de plus en plus de sélautir les plantes en fonction de leur
activité biologique, ensuite se préoccuper de daran |'utilisateur une source

permanente et suffisante de principes actifs, datrsire les gites naturels productifs.

[11.2. Activité antioxydante
[11.2.1. Stress et Radicaux libres
[11.2.1.1. Définition du stress

L e stress oxydant apparait dans une cellule quéaqdilibre entre les especes

pro-oxydantes et anti-oxydantes est rompu en faglediétat pro-oxydant.
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[11.2.1.2. Radicaux libres

Un radical libre est une espece chimique, atome @éagule, contenant un
électron non apparié. Extrémement instable, ce oggpeut réagir avec les
molécules les plus stables pour apparier son éledtfappellation ROS inclut les
radicaux libres de I'oxygene (Tableau 2): anionesaopyde (O2), radical hydroxyle
(OH") mais aussi certains dérivés oxygénés non radliealdont la toxicité est

importante tels que le peroxyde d’hydrogenedl.

A coté des ROS, il existe des ERN (especes réactiregénées) dont le
représentant majeur le NGC’est un agent vasodilatateur. Il est synthgiaéles NO
synthases (NOS). Le N@®st un radical peu réactif mais peut se lier agkcaux

libres oxygénés pour former des molécules plugjtees comme les peroxynitrites.
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Tableau 2: Molécules du stress oxydatif

ux,

nomenclature structure principales réactions

Superoxyde *0=0 Catalyseur de la réaction de Haber-WeiB par
recyclage de Fe2+ et Cu+ ; formation du peroxy
d’hydrogéne et peroxynitrite

Peroxyde HO=0OH Formation du radical hydroxyle ; inactivation

d’hydrogene d’enzymes ; oxydation de biomolécules

Radical hydroxyle | «OH abstraction de I'hydrogéne, production de radicgux
libres et peroxydes lipidiques, oxydation des &g

ozone 0=0"=0 Oxydation de biomolécules, spécialement celles
contenant des doubles liaisons, formations des
ozonides et des aldéhydes cytotoxiques

Oxygeéne singulet | «O=0 Réaction avec les doubles liaisons, formation de
peroxydes, décomposition des aminoacides et
nucléotides

Oxyde nitrique *N=0 Formation de peroxynitrite, réaction avec autres
radicaux

peroxynitrite O=N=0=0" | Formation du radical hydroxyle, oxydation des
groupements thiols et aromatiques, conversion ge la
xanthine déshydrogénase en xanthine oxydase,
oxydation des biomolécules

Hypochlorite ClO” Oxydation des groupements amine et sulfure,
formation de chlore

radical Re abstraction de I'hydrogéne, formation des radicgux
peroxyl et autres radicaux, décomposition de
lipides et autres biomolécules

Radical peroxyl R=0=0¢ abstraction de I'hydrogéne, formation des radicg
décomposition de lipides et autres biomolécules

Hydroperoxyde R=0=0OH Oxydation de biomolécules, destruction de
membranes biologiques

ions fer et cuivre | Cu®* Fe** | Formation du radical hydroxyle par la réaction d

Fenton et Haber-WeiB

W
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[11.2.1.3. Production de radicaux libres

Dans l'organisme, la production physiologique dé&sgs réactives de
I'oxygene (ROS) se fait de maniére continlls.ont un rdle essentiel a jouer dans
certaines fonctions biologiques telles la phagasitda régulation de la croissance
cellulaire et des signaux intercellulaires et lantegse d'importants composés
organiques. Toutefojs en concentrations élevéesls deviennent hautement
cytotoxiques en engendrant de seérieuses altérationsellules pouvant mener a la
mort cellulaire. Les facteurs responsables de l'augmentation derddugtion de
radicaux libres par l'organisme sont appelés fastexydants. Ills se divisent en

facteurs endogenes et exogenes.

La principale source de ROS est la mitochondrie ljraermédiaire de sa
chaine respiratoire, elle produirait en effet 90%s AROS cellulaires. Il existe de
nombreuses autres sources parmi lesquelles I'aydatign des petites molécules, Les
cyclooxygénases et lipooxygénases, la xanthine ase/et la NADPH oxydase, le
réticulum endoplasmique et les peroxysomes. L'aMialation de la dopamine est en
partie impliguée dans le processus apoptotiquedengathologies neurodégénératives,

notamment lors de la maladie de Parkinson.

La xanthine oxydase catalyse la dégradation dedigthine en acide urique
en condition de forte demande d'ATP et de défiait axygene. Mais elle peut
eégalement catalyser l'oxydation de la xanthine eideauriqgue, notamment lors
d'ischémie-reperfusion ou d'hypoxie. Dans cetteti@a, 'oxygéne moléculaire agit

comme un accepteur d'électron produisant aingi.l'O

Xanthine oxyvdase
Xanthine + 20, + H,0O » Acide urique + 20,* + 2H*

Le NADPH oxydase joue un role fondamental dans pange immunitaire et
plus précisément dans la lutte contre les micr@mggnes. Il catalyse le transfert

d'électrons de son substrat le NADPH a l'accepimal l'oxygene entrainant la
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production d'anions superoxyde et ses dérivésdiectién : le peroxyde d'hydrogéne,

le radical hydroxyle et I'oxygéne singulet.

NADPH oxvdase
20, + NADPH 20, + NADP+ + H*

Les enzymes NO synthases sont responsables de tl®esynde monoxyde
d’azote (NO) a partir de la L-arginine dans les tissus des méénes. Le monoxyde
d’azote (NO) interagit avec I'anion superoxyde pour donngpdeoxynitrite, composé
extrémement réactif et toxique. Le N@t le peroxynitrite interagissent avec des
protéines et peuvent altérer leurs propriétés. ésuoxydants tres puissants existe
gu’ils soient des radicaux libres ou non, par gxemdes oxydants chlorés (HOCI)

sont libérés par les macrophages et ont une acheaittéricide importante (figure 13).

L e réticulum endoplasmique lisse contient des engyuecatalysent une série
de réactions pour détoxifier les molécules lipobla et d'autres produits
métaboliques toxiques. La plus connue de ces erzwsele cytochrome P450 qui
oxyde les acides gras insaturés et les xénobiajqu®duisant ainsi des ROS ; des
ions superoxyde O2et du peroxyde d’hydrogene,B,. Toutefois, I'HO, est utilisé
comme substrat de la catalase peroxysomale afirrédéiser des réactions de
peroxydation d'autres substrats. Ces réactions isgurtantes dans le processus de
détoxification dans le foie et le rein. Seule uaible quantité d'kD, produit au niveau

du peroxysome pourrait échapper a la catalase.
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Figure 13 Mécanisme de production des ROS et RNS

Les métaux de transition participent également msstoxydant. Leur action
conduit a la conversion d'oxydants relativemenbletaen des radicaux puissants a

haute réactivité, suivant la réaction de Fenton (I)

M™ + H,0, > M™" L OH" + OH" (I)

OuM représente un cation métallique au degré d'oxydatiou n+1.

Les facteurs exogénes sont également trés varigsi:Phes radiations
ionisantes ultraviolets micro-ondes, les insecticideantibiotiques, médicamentsles
aliments riches en protéines et/ou en lipjdes polluants ; la fumée ; le $0e NO;;

le Oz; leshydrocarbures ; les métaux ; I'arsenlcamiante ; le nickel.....etc).

La figure 14 résume les facteurs endogénes et egsg@sponsables de la

production des radicaux a I'origine du stress oxyda
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Zénohiotiques

Bécepteur
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Figure 14 : Origine extra- et intracellulaire des radicauxdbdérivés de
I'oxygene. XO : xanthine oxydase ; P-450 : cytocheoP-450

[11.2.1.4. Les maladies liées au stress oxydant

[11.2.1.4.1. Oxydation des molécules biologiques

Les espéces activees de I'oxygene de part leurtwteuélectronique instable

peuvent attaquer les composants cellulaires (figigje

Les molécules biologiques : protéines, les lipidgiscides et 'ADN sont
sujettes a l'attaque radicalaire, provoquant aimsi dysfonctionnement dans les

activités vitales des cellules a 'origine du dépglement de diverses pathologies.
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Figure 15: Les molécules cibles de I'attaque radicalaire

[11.2.1.4.1.1. Oxydation des lipides

Les AGPI sont la cible lipidique majeure des ROS inembranes plasmiques
et des organites cellulaires sont particulieremeainérables. La peroxydation
lipidique est la détérioration oxydative des AG&ns notre organisme, des lésions
d’origine radicalaire sont en effet susceptiblesramlifier la structure des lipides, qui

va se propager a d’autres types moléculaires eupmedes aldéhydes génotoxiques.

Les produits de peroxydation lipidigue (4-HNE, malaidéhyde) sont
hautement délétéres pour les cellules. Le 4-HNE geyder les protéines en se liant a
leur groupement thiol (SH)La peroxydation des lipides membranaires altére la
fluidité et les propriétés biologiques de la membrat peut mener a l'inactivation
denzymes et de récepteurs liés a la membrame qui risque dffecter le
fonctionnement cellulaire normal etadgmenter la perméabilité. La peroxydation

lipidique contribue également au phénomene duligs@iment et semble responsable
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du développement de nombreuses maladies reliédgeadonc de diverses maladies

chroniques.
[11.2.1.4.1.2. Oxydation des acides nucléiques

L’ADN est plus vulnérable aux dégats oxydatifs, RE8S peuvent réagir avec
la guanine, base constitutive de I'ADN, pour lans@rmer en 8-hydroxy-2’
déoxyguanosine (8-OBG) qui est capable d’induire des mutations spéuds. Les
dégats sur 'ADN peuvent résulter en des casswdsids, des enchainements croises
protéines-ADN et des modifications de bases. Laréidl6 résume les dommages de

I’ADN causeés par les radicaux libres.

L'accumulation de dommages oxydatifs a I'ADNque de déclopper un
cancer au cours de la viees mécanismes oxydatifs ont été reconnus pour ano
réle important a jouer dans les principales étajgela carcinogenéssoit linitiation,

la promotion et la progression du cancer.

0 : ' . 4 L
I coupure de | Sy i\ -3
il chaine simple '--..___\, P N
|| =n *S = \)
Lo, L brin .i'i A i,
T - Casf 4w N ol
\@
B oxo guanine :,I‘-’ Fapy-goaning
1
NH, ' ;Jl.rllifi.l._i:r.t o) ’;l l;'
Al ADN-profeine
i fific de la . #W’NTH‘“
L_b =0 modification de la
H-’“"fll base 2 9
ke Acide oxalirigue
B o adéEnine
i,\ N m
_ ~ i
(P s Tk “Adduit de dérivé | e, bl
‘; ﬂ d'axydation !‘ L T '?
o lipidigue L |
Ir
S HO methyl e formation i
TP de zite abasigue . . e y Makmaldebydosdis
coupure de
y chaine double
i[. EH, i brin l"'.‘r-.n] £
MW T—0H Y g _[ u_
__l:-j\.\_ﬂ__.-'.—(_'lh L WK |_;" Ui
o w -
Thymine ghycol Lywino J guanosine

Figure 16 : Lésions de 'ADN formées par attaque radicalairgdtrimoine génétique

des cellules
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[11.2.1.4.1.3. Oxydation des protéines

Les modifications des structures primaires, secoeslaet tertiaires des
protéines par les ROS sont a la base de la formdgodérivés protéiques carbonylés
via plusieurs mécanismes incluant la fragmentagibhoxydation des acides aminés.
Une série de rapports montrant une relation ef@cedmulation de protéines oxydées
et le processus du vieillissement. Cette accunmugirésente le risque de développer
une maladie chronique.' &t d ailleurs le cas de la maladie d'Alzheimer pour &igu
il a été suggéré que les dommages oxydatifs auéipes soient responsables de la
formation des dégénérescences neurofibrillaires,pligques séniles et de la mort de

nombreux neurones au cours du développement dalédie.

[11.2.1.4.1.4. Oxydation des lipoprotéines

Le dommage oxydatif provoque des changements danstrlzture des
lipoprotéines de faible densité (LDL) qui sont Bshen acides gras polyinsaturés. La
peroxydation induite dans les LDL par les ROS pouela formation d’aldéhydes
(MDA et HNE), qui peuvent a leur tour oxyder leslLD

Les LDL oxydées peuvent nuire au bon fonctionnensandio-vasculaire de

dew fagons: soit en s'attaquant au cpsaoit en &ttaquantaux vaisseaux sanguins.

[11.2.1.4.2. Les maladies du stress

Le stress oxydant est impliqué dans de nombreudéslpgies (figure 17),
incluant l'obésité, le diabete, I'athérosclérose, vieillissement, cancer, cataracte,
sclérose latérale amyotrophique, syndrome de d&tresspiratoire aigu, oedéme
pulmonaire, Alzheimer, les rhumatismes et les matadardiovasculaires. La plupart
des maladies induites par le stress oxydant agsarati avec I'age car le vieillissement
diminue les défenses antioxydantes et augmenterdduption mitochondriale de

radicaux.
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Le vieilissement s’accompagne d’une altération glebd’'un ensemble de
fonctions physiologiques ainsi que d’'une suscefibplus élevée face a différentes
maladies. La théorie radicalaire explique ces daliténs par l'accumulation de
molécules oxydées et par conséquences 'appadaamutations, la carbonylation des
protéines, leur dénaturation et leur agrégatiaxyidation des lipides. Une élévation
des marqueurs biologiques du stress oxydant corarBeoko-guanine, le dialdéhyde
malonigue (MDA) et les isoprostanes a été obseatéeours du vieillissement. En
plus, l'efficacité des mécanismes de réparatiofulele comme le protéasome, les
protéines chaperons, plusieurs enzymes réductetcéss systémes de réparation de
'’ADN diminuent avec I'dge, ce qui contribue a laation et a 'accumulation des

anomalies.
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Figure 17. ROS et Maladies : Les ROS endommagent les pesglipides et ADN
entrainant des changements de structure et dadardes structures biologiques et

sont impliquées dans de nombreuses maladies.
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Les ROS sont impliqués dans plusieurs pathologieslagé et c’est durant la
reperfusion qu’apparaissent les ROS mettant er’ijplication du stress oxydant
dans les lésions d'IR (Ischémie-reperfusidtgs ROS ont également été identifiées
comne étant l'agent causal de la perte neuronale dansdkadie d'Alzheimer
I'épilepsie Iischémie cérébralda commotion cérébralda maladie de Parkinspia

sclérose amyotrophique latérale et dans le prosatesuieillissement du cerveau.

Le stress oxydatif joue un rdle important dans lagpssion de nombreux
problemes de santBes études sur des adipocytes isolés ont démomgrégeroxyde
d’hydrogene était capable de mimer l'effet de lilmse : inhibition de la lipolyse,
activation du transport du glucose et de son oxgdatlL’'effet du peroxyde
d’hydrogene s’exerce sur la voie de la signalisatite I'insuline, en activant la
phosphorylation de son récepteur. |l existe aussirelation entre le stress oxydant et
I'obésité. L'obésité est considérée comme un étfrnmatoire caractérisé par une
augmentation du stress oxydant systémique. Yanatio @007) ont démontré in vivo
chez des souris, que l'induction de I'obésité parrégime hyperlipidique augmente
significativement les concentrations circulantes aearqueurs de la peroxydation

lipidique et induit I'oxydation de I'albumine plastique.

Les études épidémiologiqgues ont mis clairement lacité des polluants
atmospheériques dont deux polluants majeurs : I'ezstnes particules atmosphériques
responsables de maladies respiratoires. Leur téxmasse en grande partie par le
stress oxydant.’ozone (Q) est un gaz oxydant extrémement réactif, graasaleux
électrons libres, est capable d’oxyder directendest molécules biologiques du fluide
periciliaire. Il peut s’agir des acides gras podgturés tels que I'acide arachidonique,
dont la peroxydation conduit a la formation de cadk libores comme le radical
hydroxyle, et donne des produits de réactions esatbmme kD,, des aldéhydes, des

hydroperoxydes lipidiques et des produits d’ozamates lipides.
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[11.2.2. Mécanismes de régulation de I'état d’oxydeéduction cellulaire

L’oxygene est essentiel pour le métabolisme aem@biant qu’'accepteur final
des électrons de la chaine respiratoire, mais Shsation implique la formation des
molécules dérivées de I'oxygene: peroxyde d’hydnegeanion superoxyde, radical
hydroxyle...etc. Ces ROS patrticipent a la signalisatiellulaire et sont indispensables
aux processus physiologiques mais présentent égatam danger pour les cellules et
peuvent oxyder les protéines, les lipides et 'ADMur se protéger contre les effets
néfastes des ROS, les cellules adoptent un certaibre de stratégies de lutte (figure
18) et sont équipées des moyens qui leur permattegulation de la production et la

déegradation de ces molécules (figure 19).

Les antioxydants endogenes se retrouvent sous fdemeymes produites par
I'organisme. On en compte trois principales: la supate dismutasda catalase et la
glutathion peroxydasetoutes trois présentes dans le cytoplasriee milieu
extracellulaire et la Mitochondrie. En plus de d¢sss enzymesle corps produit
d’'autres antioxydants tels l'acide urique, le N-acétylcyséet la mélatonine.
L'organisme a également la capacité de synthétiselques antioxydants aussi
retrouvés dans’dlimentation C'est le cas du glutathioeonsidéré comme le plus
important antioxydant du cytosol, l'acide alph@eigue I'albumine et la coenzyme
Q10. Le tableau 3 résume le systeme antioxydant endogeapdoyé par les cellules

pour pallier I'exces des radicaux libres et empétwréactions radicalaires.
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Figure 18 : Stratégie de conception de systemes antioxydarsiseptibles de prévenir la

formation de radicaux libres oxygénés ou de pemnétr destruction
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Figure 19 Schéma représentant les sources de ROS et l@snggsde détoxification de la

cellule : les ROS sont produites par des mécanismes cedlsl&iés divers (ex : réticulum
endoplasmique). La cellule possede des systemeymatigues qui permettent la
transformation de D, en eau. Mn-SOD et Cu/Zn-SOD : superoxyde dismutiépendante

du manganése (mitochondrie) ou du cuivre et du @goplasme). CAT : Catalase, GPX :
Glutathion peroxydase. En présence de fer libreadgetlulaire, le radical hydroxyle est

produit a partir de kD, et peut oxyder les constituants de la cellule.
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Tableau 3: Antioxydants endogenes

Antioxydant Phase Action
Superoxyde dismutase Hydrophile Dismutase d>2en HO, et G
(SOD)
Catalase Hydrophile Dismutase d,;® en HOet G,
Glutathion peroxydases Hydrophile Réduction de R-OOH en R-OH
(GPX) ou
lipophile
Glutathion réductase (GSR) Hydrophile Réductiomgldsathion oxyde
Glutathion-S-transférase | Hydrophile Conjugaison de R-OOH au GS
(GST) (—GS-OR)
Métallothionéines Hydrophile fixation aux métauxtdansition
(= neutralisation)
Thiorédoxines Hydrophile Réduction de R-S-S-R e8HR-
Glutathion Hydrophile Réduction de R-S-S-R en R-SH
Piégeur des radicaux libres
Cofacteur de la GPX et GST
Ubiquinol Lipophile Piégeage des radicaux libres
Recyclage des tocophérols
(vitamine E)
Maintient les enzymes dans leu
état réduit
Rétinoides (vit A) et Lipophile Piégeage des radicaux libres
caroténoides désactiver oxygéne singufed,
Tocophérols (vit E) Lipophile Piégeage des radidines
(prévient LPO)
Augmenter I'absorption du
sélénium
Sélénium Amphiphile Constituant de la GPX et

thiorédoxines

H

=
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[11.2.3. Les Antioxydants

[11.2.3.1. Définition

Le terme « antioxydant » a été formulé comme « wibstance qui en faibles
concentrations, en présence du substrat oxydabdentit ou empéche
significativement I'oxydation des substrats matérie. Vansant (2004) définit les
antioxydants comme substances capables de neettralisde réduire les dommages
causes par les radicaux libres dans I'organisrperebettent de maintenir au niveau de
la cellule des concentrations non cytotoxiques @SR Les antioxydants sont des

systémes enzymatiques ou non-enzymatigques, endogérexogenes.

Les systemes de défense contre les dommages inparnitROS/RNS sont
classés dans trois catégories : Les antioxydaBigeptifs qui suppriment la formation
de radicaux libre, les antioxydants piégeurs decsack, qui inhibent ou empéchent le
déclenchement des réactions en chaine et arr@gmbpagation et les antioxydants

impliqués dans des processus de réparation.

[11.2.3.2. Les antioxydants naturels

Ces derniéres années, I'intérét porté aux antioxgdaaturels, en relation avec
leurs propriétés thérapeutiques a augmenté coabi@énent. Des recherches
scientifiques dans diverses spécialités ont étéeldppées pour ['extraction,
I'identification et la quantification de ces compesa partir de plusieurs substances

naturelles a savoir, les plantes médicinales gtrieduits agroalimentaires.

Les antioxydants les plus connus sonf4earotene (provitamine A), I'acide
ascorbique (vitamine C), le tocophérol (vitamine &nsi que les composés
phénoliques. En effet, la plupart des antioxydal@ssynthése ou d’origine naturelle
posseédent des groupes hydroxyphénoliques dans $trustures et les propriétés
antioxydantes sont attribuées en partie a la cjpdei ces composés naturels a piéger

les radicaux libres tels que les radicaux hydroxgiesuperoxydes.
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Les antioxydants d’origines naturelles sont présdais toutes les parties des
plantes supérieures et sont en genérales des cémphénoliques. lls agissent par la
désactivation des radicaux par création d’additomalente, la réduction des métaux
ou de peroxydes, la complexation d’ions et de methitransition et le captage de
I'oxygene singulet. Le tableau 4 énumere les ppiagk antioxydants et cite des

exemples de quelques importantes sources en cggsémnaturels.

Le tocophérol: I'antioxydant non enzymatique, tocophérol a um@ortance
cruciale dans la protection de molécules lipophiles raison de son radical stable et
de ses propriétés moléculaires, il protege efficene les membranes cellulaires

contre I'oxydation. La forme naturelle de la vitaaiE inclut quatre tocophérols

isomeresu, B, Y, 6 (figure 20) avec une activité antioxydante vaealha forme la

plus active esti-tocophérol. Il protége les membranes et les Ipidie la peroxydation
lipidique en neutralisant les radicaux peroxyl&yld et alcoxyle (ROQe) (Il). Lors de
I'initiation de la peroxydation lipidique, suiteule attaque radicalaire,d-tocophérol

céde son hydrogene situé dans le noyau phénoligdeisant ainsi le radical RO

a—TOH + ROO" - a-T0O" + ROOH ()

E T ()
al CH; {:H3
BT CH, H
VT H CH,
8T H H

Figure 20: Structure chimique des différents tocols
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Tableau 4: Principaux antioxydants non enzymatiques etsialimentaires

associées

Principaux nutriments antioxydants Sources alimentaires

Vitamine C

Vitamine E

B-carotene

Sélénium

Zinc

Flavonoides
Acides phénoliques

Tannins

Agrume, melon, brocoli, fraise, Kiwi,

chou, poivron

huile de tournesol, de soja, de mais,

beurre, ceufs, noix
Légumes et fruits

Poisson, ceufs, viandes, céréales,

volaille

Viande, pain complet, Iégumes verts,

huitres, produits laitiers
Fruits, Ilégumes, thé vert
Céréales completes, baies, cerises

Lentilles, thé, raisins

La vit E est présente dans les huiles végétalete(dai palme, d’arachide, de

soja, de mais, de charbon, d’'olive pressé a froideetournesol), ainsi que dans les

graines, les noix, le lait, les ceufs, les légumisidles vertes et les amandes.

L’'acide ascorbique (figure 21) est un puissant réducteur et joue un réle

important dans la régénération de la vitamine gu(g 22). On retrouve la vitamine C

principalement dans les aliments suivants : lesif@égs, le poivron, le persil, les

agrumes et le kiwi.
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Figure 21: L'acide ascorbique
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Figure 22: Régénération de la vitamine E via l'action devitamine C lors de la

peroxydation lipidique

La vitamine C empéche l'oxydation des LDL produipes divers systemes

générateurs d'espéces réactives de l'oxygene (mhites activés, cellules

endothéliales activées, myéloperoxydase). Lors @& ®xydation en acide

déhydroascorbique, elle passe par une forme raidliealintermédiaire (radical

ascorbyl) qui joue un réle essentiel dans la régdiod de la vitamine E oxydée.

Les caroténoidessont des pigments liposolubles de couleur jaonengée a

rouge. Malgré l'identification de plus de 600 cérmatides spécifiques, seul un nombre

limité d’entre eux sont présents en quantité sénsins le sang et les tissus humains

(Beecher et Khachik, 1992). Malgré la similarité i structure, ils exercent
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différentes fonctions biologiques, dont certaindv@nnent ou contrdlent efficacement

la génération de radicaux libres.

L e B-caroténg(provitamine A) posséde la capacité de capter bexye singulet
et se trouve dans les légumes verts, la saladealedtes, les épinards, I'abricot, la
papaye, le melon, le potiron et d’autres fruitsngal Sa constitution polyénique
(Figure 23A) lui confére une capacité de piégeagd’akygene par formation d’'un
dioxétane (addition d’'une olifine et d’une molécwl®xygene) ou par production
d’hydropéroxydes (insertion d’oxygene dans touiagsdns C-H conjuguées d’une

double liaison) susceptibles d’étre réduits a teur.

Les supplémentations ef-caroténe, lycopene et tocophérol diminuent
I'oxydation des LDL. De méme, il a été montré ussaiation inverse entre les taux
de I'ensemble des caroténoides et le risque dérdiifs types de cancers : cancer du
poumon, cancers du sein, du col de l'utérus etarande I'appareil digestif. Aussi, il
existe une corrélation entre 'augmentation dex thucaroténoides transportés par les
lipoprotéines et la diminution du risque de cardibie coronarienne. Des expériences
ont montré que la supplémentation @aroténe a stimulé certains indices de la
fonction immunitaire chez des hommes agés et demtes non-fumeurs en bonne
santé. Aussi, I§-carotene est essentiel au bon fonctionnement derfanunication

cellulaire, de la différenciation cellulaire et ldereproduction.

Le lycopéne (Figure 23B), pigment rouge extrait detdmate, piege les
radicaux libres avec une efficacité supérieure dareins 70 % a celle dg-carotene.
Le lycopéne présente un grand intérét du fait de mepriétés antimutagenes. La
lutéine (figure 23C) (avec la zéaxanthine) est eaotrée dans la région maculaire de la
rétine. Sa propriété antioxydante s’exerce au teagine fonction de filtre de lumiére
de la lumiére bleue et de capteur de I'oxygeneuwatg dans les tissus retiniens,
prévenant ainsi la dégénérescence, premiére causécdé chez la personne agée. Il a
été montré qu’'une supplémentation a long termeutignie chez des patients atteints
d’'une faiblesse pigmentaire peut induire une augatem significative de cette

pigmentation et réduire ainsi la dégénérescencellaiee.
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Figure 23 Structure chimique dgrcaroténeA), lycopene B) et lutéine C)

Le sélénium est un oligo-élément indispensable a I'enzyme oagtdante
appelée la glutathion-peroxydase. Le séléniumagstlde d’interagir dans I'organisme
avec de nombreux métaux (As, Cd, Pb Hg) et esedaitsusceptible de moduler leur
toxicité. Le sélénium agit a plusieurs niveaux ddesmétabolisme de I'acide
arachidonique notamment en contrélant la conceaotratintracellulaire des
hydroperoxydes, ce qui expligue son action antréggnte. Un rble bénéfique du
sélénium est décrit en dermatologie et dans la emtian de maladies
rhumatologiques. Le sélénium pourrait égalememirdier de fagcon tres significative
I'incidence générale des cancers et serait resptindas effets anti-cancéreux et anti-
viellissements. Il est efficace dans le traitendmt’arthrose. On le retrouve dans la
viande, le poisson, et les céréales. Il a été raaqufun apport quotidien en sélénium

de 200 microgrammes faisait baisser de moitiésigue du cancer de la prostate.
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Le zing sonimportance dans la prévention des effets toxiqussadix radicaux
libres est primordiale. Le zinc joue un role ddastlvité et le maintien de la SOD qui
est un piégeur capital des ions superoxydes. llege également les groupements
thiols des protéines et peut inhiber partiellemesiréactions de formation des especes

oxygeéneées induites par le fer ou le cuivre.

Les polyphénols Les dérivés végeétaux sont extrémement nombreux, qu'
s'agisse de principes extraits de légumes, d'épleekuits ou de plantes medicinales.
lls appartiennent a de nombreuses familles chinsigakealoides, glucosides, dérivés
indoliques, mais celle des polyphénols a donnélds de molécules antioxydantes.
Les plus utilisés sont la quercétine, le resvékattola curcumine. Les composes
phénoligues regroupent un vaste ensemble de sgbstaimiques comprenant au
moins un noyau aromatique et, en plus d'autrestitwearsts, un ou plusieurs groupes

hydroxyle.

Les polyphénols naturels vont de molécules simptesnme les acides
phénoliques, a des composés hautement polymériséame les tanins. Les
polyphénols végétaux ont d’abord été étudiés peurs| effets protecteurs contre les
pathogenes ou le rayonnement UV. lls ont été pdndagtemps considérés comme
des facteurs antinutritionnels. C’est un regard #dait différent qu’on leur porte
aujourd’hui, apres la reconnaissance de leurs g@t@gr antioxydantes. Leur nature
chimique fait de ces composés des agents réducetuce sont, par ailleurs, les
antioxydants les plus abondants dans notre aliientaOn en consomme en
moyenne 1 g par jour. Les bienfaits des polyphéabiaentaires suggerent un réle
protecteur a I'encontre des cancers (figure 24)Xed maladies chroniques. Les
polyphénols sont présents dans de nhombreuses esprgrales, a titre d’exemple, les
feuilles de thé vert peuvent contenir 35 % de leoids sec polyphénols ; ce sont
principalement des flavanols tels que la catéchamcatéchine, epigallocatechine,

épicatéchine gallate et épigallocatechine gallate.
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Figure 24 Model expliquant les étapes de carcinogénesesetffets potentiels des

polyphénols sur la progression du cancer

Les flavonoides tous les flavonoides dérivent de la méme stractie base :
I'enchainement 2-phényl chromane. La forme qui pnéide a I'état naturel est celle
des hétérosides flavonoidiques. La principale pétfrinitialement reconnue aux
flavonoides est d’étre « veino-actifs ». lls dinenu la perméabilité des capillaires
sanguins et renforcent leur résistance. Cette {@t@pleur a valu, par ailleurs, le nom
de « vitamine P ». Ces composés phénoliques sontitea des agents antioxydants
capables de piéger les radicaux libres (RL). l&ciivent et stabilisent les RL grace a

leur groupement hydroxyle fortement réactif (C3-OHj sont également capables de
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chélater les ions métalliques largués a partir el Iprotéine de fixation ou de
transport. Ces ions métalligues renforcent lesteftlétéres du stress oxydant en
stimulant la production des radicaux hydroxyles. Emt qu’antioxydants, les
flavonoides sont capables d’inhiber le processua darcinogenése mis en ceuvre par
des mutations engendrées par I'altération de I'AfaiXl les radicaux libres, lls inhibent
en plus l'angiogenése, la prolifération cellulage affectent le potentiel invasif et
métastatique des cellules tumorales. Ce sont ddsiteurs enzymatiques a I'égard de
I'aldose réductase, de la protéine kinase C eedegmes de I'inflammation : la cyclo-
oxygeénase, la phospholipase A2 et la lipo-oxygén@setains d’entre eux réduisent
I'activation du complément, diminuant de fagcon géieéla réponse inflammatoire. Le

Tableau 5 énumére quelques sources naturellesadendides.

Les tanins possedent des propriétés antioxydantes signieEstet agissent
comme capteurs et donneurs de protons face ausaradiibres lipidiques produits
lors de la peroxydation. Ainsi ont été démontrésd actions inhibitrices de l'auto-
oxydation de l'acide ascorbique, du linoléate etlaeperoxydation lipidique des
mitochondries du foie et des microsomes. Le thé (@amelia sinens)sest 'exemple
le plus cité. Les intéréts des polyphénols de eamjuspécifiguement le gallate
d’épigallocatéchine, sont attribués a leurs pra@si@nticancéreuses non négligeables
et ont aussi prouveé des activités antimutagenestdrens permettent aussi de stopper

les hémorragies et de lutter contre les infections.

Les coumarinesont la capacité de capter les radicaux hydroxgeperoxydes,
et peroxydes. Les conditions structurales requiees I'activité antiperoxydante des
coumarines sont similaires a celles signalées lesuitavonoides. Les différents types
se trouvent dans de nombreuses especes veégétghesseident des propriétés tres
diverses ; certaines coumarines contribuent a ifieidle sang alors que d’autre
comme les furanocoumarines soignent les affectoienées et que la khelline est un

puissant vasodilatateur coronarien.

Les xanthones possédent des propriétés inhibitrices envers la

monoaminoxydase. Ills  sont antimicrobiens et cwyigiees, ils inhibent la
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peroxydation des lipides en plus du captage deisaaxl libres (contre les anions

superoxydes).

Tableau 5: Quelques sources naturelles de flavonoides

Flavonoide

Source : produits alimentaires et
plantes médicinales

Flavones (Apigenine)

Flavones glycosylées (Baicaline)
Flavonols

(Quercétine)

(Kaempférol)

(Myricétine)

Flavonols glycosylés (Rutine)

Flavan-3-ols (Catéchine)

Flavanones (Naringénine)

Isoflavones (Génistéine)

Apium graveolesdPassiflora
incarnata Perroselinum sativum

Scutellaria baicalensis

Allium cepa Crataegus cuneata
Ginkgo biloba Glycyrrhiza glabra
Morus alba Olea europeaSolanum
lycopersicumThea sinensjs
Vaccinium macrocarpqiVitis
vinifera, Pueraria thumbergiana

Cichorea endiviaGinkgo biloba
Raphanus sativy3 hea sinensjs
Vitis vinifera

Thea sinensjs/accinium
macrocarponVitis vinifera

Eucalyptus macrorrhyncha
Fagopyrum esculenturtellaria
medig Sophora japonica

Thea sinensj9/itis vinifera

Fruits du ge@reus (sp.
aurantium limon,etc.)

Soya hispidaStellaria media
Pueraria lobata Sophora japonica
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[11.3. Activité antifongique

[11.3.1. Le genre Aspergillus

Le genreAspergillus un membre des ascomyceétes (Ascomycota), inalst g
185 especes connues, environ 20 d'entre elles mtadss infections nocives chez
I'nomme et les animaux. Peut-étre I'espéece la piysortante dans ce genre est

Aspergillus flavus

La plupart desAspergillussont saprophytes. lls colonisent les végétaux déja
abimés par des blessures, des piglres d’insecidsscattaques d’'autres champignons.
Mais ils sont aussi présents sur la surface dasggaDans les mauvaises conditions

de stockage, ces champignons peuvent évoluer ehitales parasites.

Les champignons appartenant a ce genre sont regpemste maladies chez
'homme et les animaux (aspergillose pulmonairdergles ou mycotoxicoses).
Cependant ils sont aussi capables de produire adssaorganiques et des pigments

utiles en alimentation et en industrie.

[11.3.2. Aspergillus flavus

Aspergillus flavus moisissure de couleur vert jaune a vert oliveacigrisée
par des conidiophores nettement rugueux et inesjordes vésicules globuleuses ou
subglobuleuses de 25 a 45 um de diamétre, génénalelnisériées, des phialides
verdatres, de 6-10 x 4.0-5.5 um, des conidies $ivgpies a ellipsoidales, de 3 a 6
um, vert pale et légerement rugueuses. C'est peees prédominance tropicale et
subtropicale, peut coloniser de nhombreux substfegguemment rencontrée dans le
sol, les produits végétaux en décomposition, lesréges, les grains et semences en
stockage, les aliments pour animaux, les dérivésédéales,...etcA. flavusprésente
également un important pouvoir pathogene. |l agaguincipalement les voies
respiratoires de I'nomme et des animaux. C'estd&s principaux responsable des
aspergilloses bronchiques allergiques. Il élalbvers métabolites toxiques, mais

surtout des aflatoxines, notamment l'aflatoxine @i est I'un des plus puissants
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hépato-carcinogenes connus a I'heure actuelldatdainogenese peut avoir lieu de
12°C a 42°C, avec un optimum situé entre 25°C &€30

[11.3.3. Les mycotoxines

Le terme mycotoxine vient du mot grec « mycos »signifie champignon et
du latin « toxicum » qui signifie poison. Il désegrdes métabolites secondaires
élaborés par des moisissures naturellement présdates 'air ambiant, le sol et sur

les cultures.

Les mycotoxines sont des contaminants naturelsafieméntation humaine et
animale, elles sont produites par les moisissuesdgenes des genrdspergillus
Penicillium et Fusarium Elles ont une composition chimique trés variab&egui fait
gue leurs propriétés physico-chimiques et toxiciojogs sont extrémement variées.
Plus de 400 mycotoxines sont identifiées a I'éehielternationale, elles sont produites
par quelques 200 variétés de champignons toxiqiedeur stabilité thermique, ces

substances constituent un danger potentiel chembhe et les animaux.

Elles sont produites sur une large variété de desratmentaires avant, pendant
et apres la récolte. Elles affectent de nombreoruyits agricoles dont les céréales, les
fruits secs, les noix, les grains de café, lesinmi®t graines oléagineuses. Des
moisissures toxinogenes peuvent pousser sur lesakeralimentaires, diffuser a
I'intérieur et élaborer des mycotoxines qui, en dasgestion d’aliments contaminés,
peuvent provoquer des intoxications chez le consat@m. Les principales
mycotoxines contaminant les denrées alimentairendes a I'alimentation humaine
et animale sont : les aflatoxines, les fumonisitieshratoxine A, le désoxynivalénol

et la zéaralénone.

Plusieurs molécules toxiques ont été identifieeszcles champignons mais
seule une vingtaine de familles posséderait desct@istiques toxiques préoccupants
pour 'hnomme (Tableau 6) ou I'animale. Leur struetichimique est tres diversifiée,
ce qui explique leurs effets biologiques différentancérigene, mutagene, tératogene,

oestrogénique, neurotoxique, ou immunosuppressif.
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L es mycotoxines appartiennent a différentes catégori

(1) les polyacétates : aflatoxines, citrinines, otximes, patuline, zéaralénone,

fumonisine.

(I1') les terpenes : tricothécenes (sesqui), toxine Vezrucarine, roridines,

fusarénone, trémorgénes (di), désoxynivalénol édagyscirpénol.

(Ill") peptides : ergotamine, tryptoquivaline, acide eagilique, acide

cyclopiazonique, slaframine.

(IV) dicéto-pipérazines : gliotoxine, roquefortinepggesmine.
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Tableau 6 : Exemples des espéces de moisissures sécrétmihesmycotoxines et

les effets probables des mycotoxines sur ’lhomme

D

mycotoxine Moisissgre secrétant la | Effets sur ’lhomme
mycotoxine
aflatoxines Aspergillus flavus, Cancérigene : Cancer du
Aspergillus parasiticus, | foie et des voies
Aspergillus bombycis, biliaires, cancer
Aspergillus broncho-pulmonaire et
ochraceoroseus, bronchique (B1)
Aspergillus nomius, Mutagene : anomalie d
Aspergillus pseudotamariila synthese des enzymes
de réparation de 'ADN
(B1)
Citrinine Penicillium citrinum, des troubles rénaux :

Aspergillus terreus,
Aspergillus niveus,

Aspergillus oryzae

élargissement des
tubules collecteurs

Néphropathie

Fumonisines B1, B2, B3

Fusarium verticillioides,
Fusarium proliferatum,
Fusarium nygamai,

Alternaria alternata

Cancérigene :

association avec des
cancers de I'cesophage
(notamment chez les

femmes) et du foie

Ochratoxine A

Aspergillus ochraceus,

Penicillium verrucosum

Cancérigene : Cancer du
rein

Mutagene : anomalie d

D

la synthese des enzymes
de réparation de 'ADN
Immunosuppresseur :

Néphropathie
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Suite Tableau 6

mycotoxine Moisissure secrétant la | Effets sur ’lhomme
mycotoxine
Patuline Penicillium griseofulvum,| Immunosuppresseur :

Penicillium expansum

diminution du nombre
de lymphocytes du sang
(lymphopénie) si

intoxication chronique

Neurotoxique : Trouble
nerveux (action
antiacétylcholinestérasg

U)

(D
—

Steérigmatocystine

Aspergillus versicolor,
Aspergillus nidulans

carcinogene, lésions
hépatiques

Trichothécénes Fusarium spp., Mutagene: anomalie de
Myrothecium spp., la synthése des enzymes
Phomopsis spp., de réparation de 'ADN
Stachybotrys spp., i
Trichoderma spp.., Immuqodepresseur :
Trichothecium spp., altération de Ia_‘ .
Memnoniella spp. phagocytos‘e, |nh|b|t’|_on
de la synthese protéique
Respiratoire :
Pneumopathie
interstitielle
desquamative
Zéaralénone Fusarium graminearum, | Oestrogénique: Puberte

Fusarium culmorum,
Fusarium equiseti,
Fusarium crookwellense,

Fusarium sporotrichioides

précoce et gynécomastie

Page 72



111.3.4. Aflatoxines

Les aflatoxines sont un groupe de métabolites sat@sdtoxiques, produits
principalement par certains souch#éspergillus flavuset Aspergillus parasiticus
Les aflatoxines B1, B2, G1 et G2 (AFB1, AFB2, AFGiL AFG2) sont les quatre
toxines principales parmi au moins 16 toxindsspergillus flavusproduits les
aflatoxines B1 et B2. D’autres composés toxiqueslpits parA. flavussont : acide
cyclopiazonique, acide kogique, acifenitropropionique, aspertoxine, aflatreme et
I'acide aspergilliqueA. parasiticusproduit aflatoxine G1 et G2, en addition a B1 et
B2 mais non I'acide cyclopiazonique. Aflatoxine Bdt prédominante, la plus toxique

et le composé naturel potentiellement hépatotoxigyus caracterise.

Les aflatoxines ont été isolées et caractérisees [@premiére fois en
Angleterre aprés la mort d’environ 100.000 dind@ne suite a l'ingestion d’'une
farine d’'arachide importée du Brésil. Ce sont destaux incolores ou jaune péale-
fluorescents de facon tres intense sous une lual&eeviolette. Les aflatoxines B1 et
B2 émettent une fluorescence bleue et les aflagsxfdl, G2, une fluorescence vert
jaune. Ces couleurs de fluorescence sont a I'aridin nom des mycotoxines (B pour
Blue et G pourGreen). L'aflatoxine M1 présente une fluorescence bleleite sous
irradiation ultra-violette et a été isolé du ldies aflatoxines sont généralement peu
solubles (10-30 mg/ml), par contre elles sont $iables dans les solvants organiques
de polarité moyenne (CHEICH,OH, DMSO).

Les aflatoxines est un groupe de polycétones dé@véuranocoumarine. La
biosynthése débute par la conversion des maloni-€opolycétone noranthrone. La
noranthrone est convertie en acide norsoloriniq®K), le premier intermédiaire
stable, ensuite transformé en averantine (AVN).e&pune série de réactions, I'AVN
est convertie en versicolorine B (VERB), qui praduiu O-methyl-sterigmatocystine
(OMST) ou dihydro-O-methylsterigmatocystine (DHOMST aflatoxine B1 et G1
proviennent de la conversion du OMST, alors quéakaxine B2 et G2 sont produites
par le DHOMST.
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I11.3.5. Aflatoxine B1 (AFB1)

Une des plus célebres mycotoxines et possédanofi fmxicologique le plus
sérieux, l'aflatoxine B1 (AFB1) dont le nom chim&uest le suivant : 6-
thoxydifurocoumarone?2,3,6®an-tétrahydro-4-méthoxy-cyclopenta-[c]furo
[3’,2":4,5] furo [2,3-h] [I] benzopyran-1,11-dion@&gure 25).

o
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Figure 25: Structure chimique de l'aflatoxine B1
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Des dérivés secondaires de 'AFB1 (AFB2, AFG1, AF@GEM1) ont été
identifiés. Ils sont caractérisés au niveau mokicellpar des structures de coumarines
bifuraniqgues auxquelles sont accolées des pentangAEB) ou des lactoses

hexatomiques (AFG).

Toutes les aflatoxines se rattachent a I'un de ees types de structure (AFB,
AFG) et ne different entre elles que par la positie divers radicaux sur le noyau. Les
effets des aflatoxines sur la santé animale vargmant I'espéce. Les animaux
comme le veau, le poulet, le caneton, le cobaje gdrc sont sensibles a 'AFB1 alors
gue la chévre, le mouton, le rat et la souris selativement résistants. L'AFB1 est la
plus toxique, suivie par ordre décroissant de tt&ipar 'AFM1, I'AFG1, 'AFB2 et
I'AFG2.

L'AFB1 présente des effets hépatotoxique, mutagéhegénotoxique,
immunotoxique et tératogéne. I'AFB1 provoquent wépression de la réponse
immunitaire et augmente la sensibilité de l'indiviaux infections. De nombreux
travaux ont montré que I'aflatoxine B1 est capabéxercer a la fois I'activation des

proto-oncogenesas et d’'inactiver par mutation génique le géne p53psegseur de
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tumeurs. La mutagénicité de Il'aflatoxine B1 a é#&mdntrée, elle requiert une
bioactivation hépatique par des cytochromes P480lteint en la formation du AFB1
8,9-époxyde (figure 26). Le principal mode d’actitmxique de cet époxyde est la
formation d’adduits a 'ADN et a I'ARN en positioN7 de la guanine, ayant pour
conséquence l'altération de la synthése d’acidetéiques (transcription, blocage de
I’ARN polymérase Il) et de la synthése peptidigtraquction, blocage de la synthése
des ARNr, ARNt et ARNm). L’AFB1 8,9-époxyde peutsause lier a des protéines
(protéines nucléaires, liaison aux histones H3)ertmodifier la structure et les
fonctions comme l'altération du transport des étett et de la respiration cellulaire

(cytochromes b et c).

L’AFB1 est la substance la plus cancérigene parmiislgbstances d’origine
naturelle. En effet, TAFB1 est classée par I'Agenioternationale de Recherche sur le
Cancer dans le groupe 1 comme un cancérogéne igbtehez 'homme et les

animaux.

Giutathion
.

Ghutathion-S-Transférases |, |
GSH

} 7 .
Guanine (N7} O
AFB1-exo-8,9 époxyde ~ M
Acides

nucleiques

Epoxydes
hydrolases Proteines

OH Protéine

AFB1-dilvydrodiol

- Lysine N
Protéines

AFB1-dialdéhyde

Figure 26: Bioconversion de 'AFB1 exo0-8,9-époxyde
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[11.3.6. Lutte contre Aspergilluset la production des aflatoxines

La lutte chimique semble étre le moyen le plus atic pour juguler les
parasites fongiques des cultures maraicheres. Gapgrelle présente de nombreux
inconveénients tels que la pollution de I'environmesty les problemes d’intoxication
des opérateurs et des consommateurs, I'éliminat®i’'entomofaune utile, le codt
élevé des appareils et des produits de traitenftentumulation de résidus dans la
chaine alimentaire et notamment I'apparition dengbignons résistants dans le temps.
Pour pallier a ces nombreuses contraintes liéesnaploi des pesticides, d’autres
stratégies de lutte ont été envisagées, a savduttia variétale qui consiste en la
sélection de matériel végétal et la lutte biologiqqui consiste en I'utilisation de

biopesticides et des ennemis naturels.

L es substances naturelles des plantes ont ét@esiltsaditionnellement dans la
conservation des aliments, vitro, les extraits et la poudre de certains végétaux on
montré leur capacité d’inhiber les moisissures rnogenes et la production des
toxines. Dans cette lutte, les produits végétauxpos une part considérable dans les
travaux de recherche et plus précisément les hadsentielles, cependant, trés peu
d’études ont été réalisés jusqu’a ce jour concérieanextraits naturels (Tableau 7).
Les inhibiteurs de la biosynthése de I'AF agissierntois niveaux: (1) modulent les
facteurs physiologique et environnementales affédta biosynthese de I'aflatoxine,
(2) inhibent les circuits de signalisation des gol@osynthétiques, ou (3) inhibe

directement I'expression des genes ou l'activite elezymes (figure 27).
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Tableau 7: Composés inhibiteurs de la production de I'Aflatexi AF) montrant une

inhibition accrue de la croissance

Nature de l'inhibiteur |Composé exemple Milieu de
culture
Alcaloides : caféines YES
pipérine YES
PDA
berbérine
pipemonaline PDA
Biflavonoides Amentoflavone YES
6,6"-Bigenkwanine YES
Tétradiméthyoxybigenkwanine
Amenthoflavone
7,7’-diméthyoxyagastisflavone
Coumarines Acide p-Coumarique YES
GYS
Flavonoides Cyanidin
Cyanidin-3-glucoside
Cyanidin-3-galactoside
Kaempferol
Luteolin
Acides phénols Acide gallique
Acide ferulique
Acide vanillique YES
Terpénoides Camphene PDA
a-Caroténe
B-Caroténe
Limonéne YES
PDA
Salicylaldehyde YES
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Biflavonoides
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Figure 27: Représentation schématique de la régulation btasgnthése de I'AF avec

les modes d’action potentiels des groupes majeasgsndhibiteurs
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IV. Matériel et Méthodes
IV.1. Matériel végétale : source et conservation

Les plantes ont été récoltées de différentes régilenBAlgérie (figure 28).
L’identification des especes végétales a été emlau niveau de deux laboratoires,
Laboratoire de Biologie végétale et LaboratoireR#eherche Ecologie et gestion des
Ecosystemes naturels. Le Table&uwcomprend les stations de récolte, les familles
botaniques et les nhoms scientifiques genre espdE® plantes, ainsi que les parties

utilisées.

Les espéces ont été triées, séparées et séchéatbee ldans un endroit bien
aerée, ensuite les parties végétales ont été biesensées jusqu'a leur utilisation a des

fins pratiques.

IV.2. Méthode d’extraction

Le contenu bioactif de chaque matiere végétale axérait par des solution

hydroalcoolique.

1°/ Pulvérisation: un broyeur de type MF 10 basic IKA WERKE a étifigé

pour obtenir une poudre végétale fine.

2°/ Extraction des composés bioactifsl'extraction a été effectué a froid par
macération de la poudre végétale dans du méthanabkition (70%) pendant 48
heures. Aprés une double filtration sur papier Wizat N°01 et papier filtre
micropore de porosité 0.45um, Les filtrats ontsgi@mis a une évaporation sous vide

via un rotavapeur type Laborota 4000 a la tempésate 50°C.

3°/ Lyophilisation : Les résidus secs résultants ont été ensuitbiiséts dans
de l'eau distillée tiede, congelés et lyophilis®ghilisateur CHRIST-ALPHA 1-4).

Les poudres obtenues sont pesées pour la déteioniiat rendement.
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Figure 28: Carte géographique montrant les régions de rédeKeespéces végétales

Page 80



saaoemioody 20T Sa[E 52 (1noIEnoy) Fexpy I Ay (woIny) padaooad sidodomn
$330BISSEIG IE)S | AUURIRE R E] (n0iEnay) FERRY SSI0Y SWAISAUI DIAOF]
SRQ0RIIEIIE] EEL L TEIY ey (7) oy vy
533 0B LRIDE] e, sa (nosdnoy) Jepy Keny 1 ompuormod MawD]
saaoepindade UEPE. B 23e] atmatae aned BURRIY e paaaw pyIlom]
saasepigdadmn EPE.U 232 ] aUuEE 2Nl (epua1]) 1asE] Qi pdpodons puaiom g
R R ARBEFY el (enpwEqnog) ER%EY g pmsay s au ]
SRR TEZE] e pERnE "] WIS Ay dRT
R o=y AIIRTRE 3] BSS203] [0 J wma magas wnldoagy
533 DRIUERRY Y atmtae aned BTN (emod unimdox woplomy
AImE ] MMEMIELIAA WOy |  22STUN AIE 022 2p MAI] AR

5335I[AN SaElREan sa0edsa s3] 0 g MERqE]

Page 81



IV.3. Le fractionnement

Pour localiser la fraction antioxydante la plus eetile fractionnement de
I'extrait méthanolique brut a été mené en utilisantcessivement deux solvants
organiques : l'acétate d’éthyle et le Butanol pearavoir trois fractions : la fraction

acétate d’éthyle (FAE), la fraction butanolique JfeBla fraction aqueuse (FQ).

IV.4. Analyse phytochimique
IV.4.1. Analyse qualitative

L es extraits méthanoliques ont été soumis a diests phytochimiques en vue
de mettre en évidence les métabolites seconda@gsomsables de la plupart des
activités biologiques de chaque espéce végétake.eSgais ont été meneés selon les
techniques décrites par Farnsworth (1966), Harfd®&3), Rizk (1982), Al-Yahia
(1986) et Silva et al. (1993).

Le test de Keller-Killiani est utlisé pour la déiea des glycosides
cardiotoniques en se basant sur la formation dfureau brun a l'interface. Le réactif
au chlorure de fer est employé pour l'identificaties tannins. Un précipité bleu noir
ou verdatre indique la présence des tannins hyshiblgs ou condensés
respectivement. La méthode a la cyanidine pourctiEtdes flavonoides, le réactif de
dragendorff’s pour la détection des alcaloidesmigthode du papier imprégné de
picrate de sodium pour déceler les glycosides ayames et le test de Liberman-

Burchard pour la mise en évidence des stérolgetienes.

IV.4.2. Analyse quantitative

IV.4.2.1 Dosage des polyphénols

Le contenu phénolique total est déterminé par léhoaét au réactif de Folin
Ciocalteu (FCR). Un millilitre (1ml) de I'extraitashs le méthanol est mélangé avec
FCR (dilué 10 fois). Apres un repos de 5min a 227€yolume de 750ml NaG(st
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ajouté au mélange. L'absorbance est mesuré a tadam d’onde de 725nm par un
spectrophotomeétre (Shimadzu UV minil240). Les tésul sont exprimés en

équivalents acide gallique (mg GAE/g extrait).
IV.4.2.2. Dosage des flavonoides

Le contenu en flavonoides est déterminé en utilisamme référence la rutine.
Un millilitre (1ml) extrait de plante dans le métiwh est mélangé avec 1ml chlorure
d’aluminium. L’absorbance est lue a 415nm. Le coantfavonique est exprimé en mg

Rutine/g extrait.
IV.4.3. Analyse par HPLC-UV

L’analyse par HPLC-UV est réalisée pour I'échantil@gétal endémique, le
Tamarix pauciovulatala colonne utilisée pour la séparation est C1@lase inverse
avec un détecteur UV a barette de diode (DAD)ghification de chaque composé
est établi en comparant les temps de rétentioesespectres UV-Vis des pics dans

I’échantillon extrait avec ceux obtenus par I'ijen des standards.

IV.5. Tests biologiques
IV.5. 1. Test antifongique / anti-aflatoxinogene
IV.5.1.1. Souche fongique et milieux de culture

La souche aflatoxinogemespergillus flavusMNHN 994294a été utilisée dans
le test antifongique et antiaflatoxinogene. Le eulPDA (Potato Dextrose Agar) a été
utilisé pour préparer I'inoculum fongique et power test antifongique. Le milieu
SMKY (Sucrose - Magnesium sulphate - potassiunatatr Yeast extract) pour le test

antiaflatoxinogene.
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IV.5.1.2. test d'inhibition de la croissance

La méthode du milieu empoisonné est utilisée postetda sensibilité de la
souche fongique vis-a-vis des différents extrdiss boites de pétri stériles de 10cm
de diametre, contenant milieu PDA, supplémentés 5dg/ml extrait ont été
ensemencés par un disque fongique de 6mm de dafoétienu d’'une préculture de 7
jours d’incubation sur milieu solide PDA). Le témogst préparé sans extrait. Les
boites de pétri sont placées dans une étuve aripéiature de 28 + 2°C pour une
durée d’incubation de 4 jours. Pour chaque exttaitpourcentage d’inhibition de
croissance (%) est exprimé par la réduction duméitre de la colonie fongique par

rapport au témoin selon la formule suivante:
I(%) = [1'(Dtest/D témoin)] x 100
Dont : Des;: diametre de la colonie dans le test en mm

D:moin : témoin diameétre de colonie témoin en mm

IV.5.1.3. test d’inhibition de la production des alatoxines

La quantité des aflatoxine Bl produite en milieu SMkpar la souche
toxinogéne est mesurée par la méthode chromatdgragpkur couche mince, sur gel

de silice et dosage du pouvoir absorbant a ladeagd’onde de 363nm.
IV.5.1.3.1. test anti-aflatoxinogene

Aspergillus flavusest cultivé dans des fioles coniques, contenantl 25ilieu
liquide SMKY, supplémenté de différente concentratile I'extrait. Le milieu SMKY
sans extrait est utilisé comme contréle positifntlbation a duré 10 jours dans une

étuve a la température de 28 £ 2°C.
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IV.5.1.3.2. Détermination de la masse du mycélium

Apres 10 jours, la couche superficielle occupée lpamycélium est retiré
successivement par deux filtrations, une sur tisautre papier filtre Whatman N°1.

Le matériel fongiqgue humide est séché a 110°C jasgu poids constant.

IV.5.1.3.3. Extraction des aflatoxines

L e filtrat séparé du mycélium est soumis a I'extoacpar du chloroforme. Ce
filtrat contient les aflatoxines. Dans une ampauldcanter, le filtrat est mélangé a du
chloroforme. Aprés une série d’agitation et dédaadion. Le meélange est laissé
reposer pendant une nuit. La phase chloroformiguieéeupérée et évaporée a sec a la
température de 50°C dans un évaporateur rotatiféks@lu contenant les aflatoxines

est solubilisé dans un volume de chloroforme (éxdféatoxine).

IV.5.1.3.4. chromatographie sur couche mince des AL

Pour chaque espéce végétale, des volumes de leaflaioxine ont été déposé
sous forme de taches a 2cm du bord inférieur etedvialle de 2cm sur plaque de gel
de silice 60 F254 (0.25mm ep.). En parallele, unbeaCCM dans les mémes
conditions opératoires a été préparé par une ealudtalon d’aflatoxine Bl. Les
plagues sont développées dans le systéme solvatbluéne/alcool
isoamylique/métanol. Pour lidentification des spaipres élution, les plaques sont

observées a I'obscurité sous une lampe UV.

Chague tache est récupérée, purifiée et solubiiaés méthanol. Une mesure
d’absorbance est effectuée dans un spectropho®m@ae63nm. La concentration des

aflatoxines est calculée par la formule: [(D x NMB/x L)] x 1000
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IVV.5.2. Tests antioxydants
IV.5.2.1. Test du piégeage du radical libre DPPH

L 'activité antioxydante des différents extraits pssurée par la méthode du
radical libre DPPH (2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyB®our chaque échantillon végétal et
pour chaque concentration, 0.1ml extrait dans dthamdl est additionné a 3.9ml
DPPH solution dans du méthanol. L'absorbance esturéeau spectrophotometre
apres 30min a la longueur d’'onde de 515nm. Le mouage de décoloration du DPPH
est déterminé par la formule : [1-(Absorbance di/Adsorbance du contrdle)] x100
ou le contréle négatif est constitué par la solutdPPH sans extrait. Le test standard

(acide ascorbique) est mesuré de la méme facohéghantillon.

IV.5.2.2. Test de piégeage du peroxyde d’hydrogene

Une solution de 20uM de peroxyde d’hydrogéne egpgrée dans le tampon
phosphate. Un millilitre (1ml) extrait (fraction owtandard) a différentes
concentrations dans le méthanol est additionné las@htion PBS. L’absorbance est
lue apres 10min contre un blanc sans peroxyde diggahe. Le pourcentage de
piégeage (1%) est calculé par la formule suivant@s) = [(Abs contréle — Abs test) /
Abs contrdle] x 100

IV.5.2.3. Test du pouvoir réducteur

Les extraits végétaux sont préparés dans de lestillédi. Pour chaque
échantillon, 1ml extrait est mélangé avec le tampbasphate et le ferricyanide de
potassium [KFe(CN)]. Le mélange est incubé a 50°C pendant 20min.alunve de
2.5ml acide trichloroacétique est ajouté au mélamge centrifuge pendant 30min
(3000 rpm). Le surnageant est mixé avec l'eaulldstiet Fe(d. L'absorbance est
mesurée a 700nm. L’augmentation de I'absorbandgued’augmentation du pouvoir

réducteur.
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IV.5.2.4. Test de blanchiment di-caroténe

Dans cette analyse la capacité anti-oxydante estrdigtée par la mesure de
I'inhibition des composés organiques volatils ethgdro-peroxydes conjugués diene

résultant de I'oxydation de I'acide linoléique.

Le B-carotene, l'acide linoléique et le Tween 40 sorglangés a 0.5ml
chloroforme. Le chloroforme est évaporé sous \@dd5°C par le moyen d'un
évaporateur rotatif. Le mélange restant est dikgcdOml eau distillée. L’émulsion
est ajustée a 50ml avec de l'eau distillée oxygemde cette émulsion 4ml est
transférée dans un tube a essai contenant 0.2rah#itdn test. Le BHA est utilisé
comme référence pour la comparaison. Le tube dentdntient solvant et émulsion.
Les tubes sont placés dans un bain marie. Les lzdsmes pour tous les
extraits/fractions tests, standard et contrble soasurés a 470nm prises a t=0 et
chaque 20min jusqu’a t=180min contre un blanc ¢tugspar une émulsion safis
carotene. L’activité antioxydante (AA) corresponarau blanchissement dg-

carotene est calculée par la formule suivante :

AA (Inhibition %) = [1-((AG; — AE;)/(AC, — AE))] X100

IV.5.2.5. Test de xanthine oxydase

L activité de la Xanthine oxydase est déterminéelpanesure de la formation
de I'acide urique. La solution xanthine est préparér dissolution de la xanthine dans
le PBS. L’enzyme, la xanthine oxydase est préparfreid dans le tampon PBS a la
concentration de 0.4U/ml. La solution test consisteélanger 1ml extrait (ou fraction,
différentes concentrations sont utilisées), 2.PBE et 2ml de xanthine. Le mélange
est pré-incubé a 25°C pendant 15min. la réactianingsee par ajout de solution
xanthine oxydase, I'ensemble est incubé a 25°C g@n80min. La réaction est
stoppée par addition de l'acide chlorhydrique. Katbance est lue a 295nm. La
solution contenant de la xanthine et xanthine oggdast utilisée comme contrdle.

Allopurinol, inhibiteur de la xanthine oxydase eslisé comme contrble positif. Le
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pourcentage d’inhibition de l'activité de la xamtioxydase est calculé par la formule

suivante :

Inhibition en % = [((A-B)-(C-D)) / (A-B)] x 100

Dont : A : est I'activité de I'enzyme sans extr@t; contrdle de A sans extrait et sans

enzyme, C et D : les activités de I'extrait avesasts xanthine oxydase.

IV.6. Analyse statistique

Chague expérience est répétée trois fois, les \alsomt représentées par la
moyenne + écart type. Les résultats ont été amalyaé le test ANOVA et la valeur

p<0.05 est considérée significative.
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V. Résultats
V.1. Etude phytochimique
V.1. 1. Le rendement des extractions

Le rendement de I'extraction varie en fonction de géxse végétale, I'organe
utilisé dans I'extraction, les conditions de sé&hdg contenu de chaque espéece en
métabolites (de son métabolisme) et de la natuobtiant utilisé dans I'extraction ou
fractionnement et de sa polarité. Les rendementsgatrés avec les extraits bruts
varient entre un minimum de (60.55 + 6.44 mg/glige de la poudre végétale des
feuilles deC. proceraet un maximum de (488.75 £14.62 mg/g), obtenufeledies de
T. hirsuta(Tableau 9). Des teneurs notables sont enregsstréec T. pauciovulata
(285.2 + 18.86 mg/g; feuilles)M. canescen§287.05 + 22.45 mg/g; partie aérienne) et
H. scoparium(172.95 + 17.67 mg/g; partie aérienne).

Tableau 9: les rendements de l'extraction par les solutionghamliques et du

fractionnement par les solvants organiques (acéfatbyle et butanol), exprimés en

mg/g

EMB (mg/g)* FAE (mg/g EMB) FB (mg/g EMB) FQ (mg/g EMB)
T. aphylla 67.50 £ 9.48 43.20+17.05 95.14 +19.44 388.23 +47.10
T.pauciovulata | 285.2 + 18.86 94.05 + 16.02 67.86 + 15.86 534.53 £95.45
T. hirsuta 488.75 £14.62 187.20£27.94 41.06 + 8.26 516.35 + 58.96
H.scoparium 172.95 +17.67 68.72 +19.99 104.06 £ 21.37 498.54 + 34.48
P. argentea 128.33 £8.12 40.00 + 6.52 102.49 £ 11.06 602.71 +44.29
P. chlorothyrsa | 149.7 +7.78 58.95 + 11.86 90.39 + 16.36 470.44 +75.53
M. canescens | 287.05 +22.45 20.93+5.42 75.48 +12.72 536.76 £ 69.31
C. procera 60.55+6.44 95.15+12.60 116.75 +£15.10 722.43 £50.13
A. schmittianum | 130.95 + 6.86 30.99 £ 1.32 168.80 £ 16.34 768.59 + 119.70
D. gnidium 96.50 + 6.26 131.21 +27.91 220.87 £13.90 627.53 +37.72

*: mg/g poudre végétale seche
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Les solvants organiques acétate d'éthyle et le butaarmet une premiére
sélection et séparation des métabolites et aussiaguction de la charge de la matiere
organigue végétale contenu dans les extraits b@htaque fraction va comprendre un
ou plusieurs types moléculaires, qui sont soit tiesolubles dans 'acétate d’éthyle et
on parle de la fraction acétate d’éthyle (FAE)t smlubles dans le butanol pour
donner la fraction butanolique (FB). Les métabslitgui ne sont entrainés ni par I'un

ou l'autre restent solubles dans I'eau et constdudeaction aqueuse (FQ).

Quantitativement et d’apres les résultats du TabBaune grande partie des
constituants des extraits bruts restent dans letidra aqueuse. Ces teneurs sont
déterminées en mg/g extrait brut et fluctuent eB8@.23 + 47.10 mg/dr( aphyllg et
768.59 + 119.70 mg/gA( schmittianun En revanche, les teneurs des fractions
acétate d’éthyle varie de 20.93 £ 5.42 mdVy ¢anescenset 187.20 £ 27.94 mg/g (
hirsuta), alors que celles enregistrées avec le butanul de 41.06 + 8.26 mg/g; un
minimum enregistré avet€. hirsuta, jusqu’a 220.87 + 13.90 mg/g; un maximum
enregistré avec I®. gnidium Pour le reste des échantillons, les rendements so

intermédiaires et restent appréciables.

Pour chaque espéce végétale et au sein de la mémeeegeda nature des
composants phytochimiques est a l'origine des @€$ibiologiques de chaque extrait
ou fraction. Ces activités sont aussi en dépenddecka teneur de la substance ou

I'ensemble des substances biologiquement actives.

V.1. 2. Analyse phytochimique qualitative et quantative

* Analyse qualitative

La phytochimie qualitative basée sur des réactiofm@es ou de précipitation
par des réactifs chimiques spécifiques réalisééesugxtraits reconstitués a partir de la
poudre lyophilisée de chaque échantillon végétabg pour une premiére estimation
des données préliminaires sur les constituantserieaits. Le résultat de ce criblage
phytochimique est resumé dans le Tableau 10.véleda présence ou I'absence d'un

groupe de métabolite secondaire. Effectivementrgugitbupes de composeés bioactifs
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sont identifiés dans tous les extraits : stéroldriegrpenes, flavonoides, tannins et
glycosides cardiotoniques, alors que tous les ixtemnt dépourvus des composes
cyanogenes. En revanche, les alcaloides sont sawgiguement dans les extrai