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Résumé

Le diabéte sucré est un trouble métabolique caractérisé par une hyperglycémie chronique.
L’Organisation mondiale de la sant¢ (OMS) le classe parmi les quatre principales maladies
non transmissibles. L’un des moyens de controler I’hyperglycémie postprandiale consiste a
retarder 1’absorption du glucose, en inhibant 1’action des enzymes digestives telles que 1’a-
amylase et [D'o-glucosidase, responsables de 1’hydrolyse des polysaccharides en

monosaccharides

Ce travail s’inscrit dans le cadre de 1’évaluation des propriétés antidiabétiques de certains
extraits de plantes médicinales endémiques d’Algérie, en s’intéressant particuliérement a
Salicornia europeae L. Il s’agit d’une plante antidiabétique encore peu connues et peu
explorées. Ainsi, notre €tude s’est focalisée sur I’évaluation de I’activité antidiabétique de
cette espéce, notamment a travers 1’inhibition de 1’a-amylase porcine par différents extraits :

macére, décocté et infusé, préparés par extraction.

Les résultats obtenus réveélent une capacité inhibitrice de 1’a-amylase par I’ensemble des
extraits testés, avec des valeurs d’ICs , variables. La fraction organique du décocté queux
s’est montré la plus active (ICs = 0,3 mg/ml) ; la fraction aqueuse présente également une

activité intéressante (ICs o =1,6mg/ml).

En conclusion, les extraits de salicornia europeae présentent un effet inhibiteur significatif de

I’a-amylase, ce qui confirme le potentiel antidiabétique de cette plante

Mots clés : Salicornia europeae, a-amylase, diabéte sucré, extraits



Abstract

Diabetes mellitus is a metabolic disorder characterized by chronic hyperglycemia. The World
Health Organization (WHO) classifies it as one of the four major non-communicable diseases.
One way of controlling postprandial hyperglycemia is to delay glucose absorption, by
inhibiting the action of digestive enzymes such as a-amylase and a-glucosidase, responsible

for the hydrolysis of polysaccharides into monosaccharides.

This study is part of an effort to evaluate the anti-diabetic properties of certain medicinal plant
extracts endemic to Algeria, with particular emphasis on Salicornia europeae L. This is a
little-known and little-explored anti-diabetic plant. Our study focused on assessing the anti-
diabetic activity of this species, notably through inhibition of porcine a-amylase by various

extracts: macerated, decocted and infused, prepared by extraction.

The results obtained reveal an a-amylase inhibitory capacity by all the extracts tested, with
variable IC5 , values. The organic fraction of decoctate aqueous extract proved the most
active (ICs o = 0.3 mg/ml); the aqueous fraction also showed interesting activity (ICs o =
1.6mg/ml).

In conclusion, Salicornia europeae extracts show a significant a-amylase inhibitory effect,

confirming the anti-diabetic potential of this plant.

Key words: Salicornia europeae, a-amylase, diabetes mellitus, extract.
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Introduction générale

Le diabéte est un trouble métabolique caractérisé par la présence d’une hyperglycémie
attribuable a une réduction de la sécrétion d’insuline ou de I’action de I’insuline ou les deux a
la fois par rapport aux besoins de 1’organisme. Classé parmi les quatre pathologies majeures
non transmissibles, le diabéte sucré représente un probléme important de santé publique
(Mohiuddin et al., 2016).

Depuis des milliers d’années, les plantes sont utilisées de fagon empirique pour
soulager la douleur, soigner diverses affections, prévenir certaines maladies, traiter les
blessures et contribuer au maintien de la sant¢ humaine. De nos jours, environ 80 % de la
population vivant dans les pays en développement continue de recourir aux plantes
médicinales locales comme principale ressource thérapeutique. Cette accessibilité leur permet

de préparer des remédes tout au long de I’année (Vandi et al., 2016).

Aujourd’hui, dans le domaine thérapeutique, le patient diabétique a recours a 1’usage
des plantes médicinales hypoglycémiantes comme traitement complémentaire. La
phytothérapie constitue donc une alternative importante pour prévenir les complications du
diabete (Ben Mechri et al., 2021). Les meétabolites secondaires par leurs effets anti
hyperglycémiants, anti-cancéreux, anti-inflammatoires... sont des agents potentiels et
particulierement prometteuses dans la prévention et I’atténuation de diverses maladies. Ils
sont divisés en trois grands groupes: les polyphénols, les alcaloides et les terpénoides
(Crozier etal., 2008).

Aussi, plusieurs plantes ont été découvertes avoir un effet inhibiteur de 1’a-amylase.
Inhiber cet enzyme qui digere les sucres (favorisant 1’absorption du glucose) est une solution
intéressante dans la prise en charge du diabéte. C’est dans cet ordre d’idée que nous
étudierons I’effet inhibiteur de Salicornia europaea L. de la famille des Amaranthaceae sur

I’a-amylase.

Salicornia europaea L., également connue sous le nom de Salicornia herbacea L., est
une halophyte appartenant a la sous-famille des Chenopodiaceae et portant de nombreux

noms communs tels que salicorne, haricot de mer, asperge de mer (Singh et al., 2014).

Salicornia europaea L., est d’origine Méditerranéenne et dont la répartition
géographique couvre quatre continents : Afrique, Amérique, Asie et Europe. Cette espéce se
caractérise par des tiges charnues, multi-branchées, pouvant atteindre 45 cm de hauteur, et de

minuscules fleurs hermaphrodites, de couleur blanc cassée a jaune (Khalilzadeh et al., 2020).



Introduction générale

S. europaea est connue pour sa richesse en minéraux (Na ; K ;Ca ;Mg ;Fe ;Zn ;Cu ;Mn ;P ;1),
en fibres alimentaires et en plusieurs substances bioactives (phytostérols, composés
phénoliques). Elle est utilisée comme aliment par les populations cotieres et dans la médecine
traditionnelle pour traiter diverses maladies, telles que le diabete, I'asthme, I'hépatite et le
cancer (Essaidi et al., 2013; Wang et al., 2021) et des études ont montré ses activités
antioxydantes, antidiabétiques et bien plus. Nous en parlerons davantage dans la suite des
pages. L’objectif de cette étude est vérifier ’effet inhibiteur de cette plante sur 1’alpha

amylase comme effet antidiabétique.

Notre travail est composé de deux parties ; une partie bibliographique et une partie

expérimentale le tout structuré comme suit :

»  Généralité sur le diabéte et I’a-amylase
» Salicornia europaea L.,
» Matériel et méthode ou nous réaliserons des extraits (Infusion, Macération, Décoction)

de la salicorne pour étudier leur activité inhibitrice de 1’a-amylase.

L’expérimentation est réalisée au niveau du laboratoire de recherche antibiotiques,
antifongiques, physico-chimie de la faculté des Sciences de la nature et de vie de ’université
d’Abou-Bekr Belkaid Tlemcen.
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Chapitre 1 : Diabétes, a-amylase

1. Physiopathologie du diabéte sucré

1.1.  Définition et généralites

Le diabete sucré est un trouble métabolique chronique caractérisé par une augmentation
anormale du taux de glucose dans le sang, résultant & une défaut en insuline et/ou a une
résistance a I'insuline (Yau et al., 2021).

L’HbAlc est considérée comme un test de référence pour le diagnostic et le suivi du diabete,
en raison de sa capacité a refléter 1I’exposition moyenne au glucose sur une période de trois
mois. Son principal avantage réside dans le fait qu’elle ne dépend pas de I’heure du
prélevement, ce qui permet une évaluation stable et fiable du contrdle glycémique (Colette et
Monnier, 2017). L’hémoglobine glyquée (HbAlc) résulte d’un processus de glycation non
enzymatique, au cours duquel le glucose se fixe de maniere irréversible a I’extrémité N-
terminale de la chaine B de I’hémoglobine. Il est nécessaire de noter que cette réaction est
irréversible. Le taux de I’HbAlc est lié a celui de la glycémie. En cas ou la glycémie
moyenne augmente de 0,29¢/1, celui de I’HbA1c augmente de 1% (Camara, 2014).

1.2.  Données épidémiologiques

Le diabéte touchait dans le monde 450 millions de personnes de 30 a 99 ans en 2022, 59%
des cas ne seront pas traitées . L’étude révéle également d’importantes disparités dans les taux
de diabete a 1’échelle mondiale, avec une prévalence chez les adultes de 18 ans et plus
atteignant environ 20 % dans les Régions OMS de 1’Asie du Sud-Est et de la Méditerranée
orientale. Ces deux régions, ainsi que la Région africaine, présentent les plus faibles taux de
couverture thérapeutique, avec moins de 40 % des adultes diabétiques recevant un traitement
médicamenteux hypoglycémiant. Les projections anticipent une augmentation de 50% entre
2015 et 2040, de 140% en Afrique (WHO, 2024). L’OMS prévoit qu’en 2030, le diabéte sera
la 7°™ cause de déceés dans le monde (David et Boinet, 2017). Entre 2000 et 2019, le taux de
mortalité due au diabéte standardisé selon 1’age a augmenté de 3 %. Dans les pays a revenu
intermédiaire, il a augmenté de 13 % (WHO, 2023).

La prévalence du diabéte continue d’augmenter en Algérie pour atteindre 17,5% de la
population entre 20 et 79 ans, soit environ 4,8 millions de personnes atteintes de diabéte en
Algérie en 2024 (IDF, 2024).
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Figure 1 : Distribution du diabéte dans le monde (International Diabétes Fédération, 2024)

1.3. Symptomes

Maladie hétérogene évolutive et hétérogéne, ses symptdmes peuvent apparaitre brusquement.
Dans le DT2, les symptomes peuvent étre légers et n’étre remarqués qu’au bout de plusieurs
années. Ils comprennent une polyurie, vision floue, polydipsie, polyphagie sensation de

fatigue et une perte de poids involontaire (WHO, 2024).

1.4.  Critéres de diagnostic du diabéte sucré

Le terme « prédiabete » désigne une situation ou la glycémie a jeun est altérée et/ou une
intolérance au glucose est présente. Les individus concernés présentent un risque élevé de
développer un diabéte de type 2. Le prédiabéte constitue également un facteur de risque

important de maladies cardiovasculaires (Collége des Enseignants de Nutrition, 2019).

Tableau 1 : Criteres diagnostiques des différents états de tolérance glucidique ( CEN, 2019;
Monnier et Schlienger, 2018; Antony et Clotilde, 2014)

Tolérance glucidique normale

» Glycémie a jeun a 1,10 g/l (6,1 mmol/l)
» Glycémie < 1,40 g/l (7,8 mmol/l) 2 heures apres HGPO
Anomalie de la glycémie a jeun et Intolérance au glucose
» Anomalie de la glycémie a jeun : glycémie a jeun > 1,10 g/l (6,1 mmol/l) et < 1,26
o/l (6,9 mmol/l)
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» Intolérance au glucose : glycémie 2 heures aprés HGPO comprise entre 1,40 g/l (7,8
mmol/l) et 1,99 g/l (11 mmol/l)
Diabéte sucré si patient dans 1’une des situations suivantes :
Glycémie a jeun > 1,26g/1 (7mmol/1)
Glycémie > 2,00g/1 (11,1mmol/1)
Glycémie 2h apres HGPO supérieure a 2,009/l (11,2mmol/l)
HbAlc>6,5%

vV V YV VY

Dans le tableau ci-dessus, le jetine correspond a une absence d’apport calorique d’au moins 8
heures. L’hyperglycémie provoquée par voie orale (HGPO) consiste a administrer 75 g de
glucose au patient. Cette méthode présente des indications limitées en raison de sa faible
reproductibilité et ne s’avere pas utile en cas de diabéte avéré. Elle est principalement utilisée
dans deux contextes : le diagnostic du diabéte gestationnel et les études épidémiologiques
(CEN, 2019).

1.5. Classification des diabétes sucrés
1.5.1. Diabéte de type 1 (DT1)

Le diabéte de type 1 est une maladie auto-immune chronique marquée par la destruction des
cellules B productrices d’insuline, survenant dans un contexte de prédisposition
génétique(Rewers et Ludvigsson, 2016; Marchand et Thivolet, 2016).

Moins fréquent que le diabéte de type 2, le diabete de type 1 représente moins de 10 % des
cas et survient, dans 50 % des situations, avant 1’age de 20 ans. L’origine de cette maladie
complexe résulte de I’interaction entre différents types de cellules hétérogenes au sein de
I’environnement pancréatique. Le patient est dans ce cas mince et s’amaigrit encore. Aussi,
des études ont détecté des corps cétoniques (glycosurie, cétonurie) associés au glucose dans
les urines ( Fasolino et al, 2022). Asymptomatique et peu altérante sur la qualité de vie, cette
pathologie entraine toutefois une diminution de 1’espérance de vie. L hyperglycémie évolue
lentement, exposant le patient a un risque accru de complications (Foussier et Zergane,
2021).

1.5.1.1. Physiopathologie
L’hyperglycémie s’explique par une insulinopénie absolue, consécutive a la destruction auto-
immune de plus de 80 % des cellules B pancréatiques responsables de la sécrétion d’insuline

(Tenenbaum et al., 2018).
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En l'absence quasi totale de cellules B, la synthése d’insuline est abolie. Le patient présente
alors une hyperglycémie plasmatique importante, mais son organisme est incapable d’utiliser
ce glucose comme source d’énergie. Il se retrouve dans un état de grande fatigue et de
faiblesse. En reponse, le metabolisme bascule vers des voies cataboliques, activant
simultanément la lipolyse, la glycogénolyse et la néoglucogenése. Il s'agit d'une véritable
situation d’insulino-dépression. Le sujet est donc hyperglycémique et insulinodépendant,
expose a des risques et complications qui seront développés ultérieurement (Monnier et
Schlienger, 2018). Au cours de la progression de la maladie, la réponse auto-immune se
manifeste initialement par la production d’auto-anticorps ciblant des antigénes des cellules 3
pancréatiques (GADGS, insuline, 1A2), précédant ainsi leur destruction et 1’apparition des

signes clinigues (Tenenbaum et al., 2018).

1.5.2. Diabéte de type 2 (DT2)

Le diabéte de type 2, également appelé diabéte non insulinodépendant (DNID), est une
maladie multifactorielle complexe. Il résulte d’une utilisation inefficace de 1’insuline par
I’organisme, caractérisée par une insulinorésistance, c’est-a-dire une diminution de la
sensibilité des tissus a I’action de D’insuline. Cette situation entraine une réduction de
I’utilisation du glucose par les cellules, en particulier au niveau des muscles squelettiques, du
tissu adipeux blanc et du foie (Antony et Clotilde, 2014).

Principalement observé chez les sujets agés, le diabéte de type 2 présente une
symptomatologie souvent atténuée par rapport au diabéte de type 1, ce qui peut en retarder le
diagnostic. Il est étroitement li¢ a ’excés pondéral et a I’obésité (Monnier et Schlienger,
2018). Plus de 95 % des personnes diabétiques ont un diabéte de type 2 (Boitard, 2020).

Les facteurs qui contribuent a I’apparition du diabéte de type 2 comprennent le surpoids, le
sédentarité, le stress et une prédisposition génétique (WHO, 2024). La présence d’une
susceptibilité génétique, couplée a des facteurs environnementaux favorisant 1’expression de
génes diabétogeénes, conduit a 1’émergence d’une insulinorésistance, laquelle évolue
progressivement, sur une période de 10 a 20 ans, vers une insulinodéficience (Antony et
Clotilde, 2014).

1.5.2.1. Physiopathologie
Le développement de I’insulinorésistance est étroitement li¢ & une répartition androide des
graisses. Dans ce contexte, 1’utilisation du glucose par les muscles diminue au profit des

acides gras. Le glucose n’est pas stocké sous forme de glycogéne, les réserves etant déja
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suffisantes, et 1’activité de la glycogéne synthase, enzyme clé de la glycogénogenese, est
inhibée. Parallélement, le foie continue de produire du glucose via la néoglucogenése,
aggravant I’hyperglycémie, tandis que les muscles restent peu perméables au glucose. Pour
compenser, la sécrétion d’insuline augmente afin de stimuler 1’utilisation du glucose, mais
cette action est inefficace : les tissus musculaires et adipeux y sont résistants, leur
métabolisme étant orienté en faveur de 1’oxydation des acides gras (Monnier et Schlienger,
2018).

1.5.3. Diabéte gestationnel

Le diabéte gestationnel (DG) est defini par 1’Organisation mondiale de la santé comme un
trouble de la tolérance au glucose entrainant une hyperglycémie de sévérité variable,
apparaissant ou étant diagnostiqué pour la premiere fois au cours de la grossesse,
indépendamment du traitement requis et de 1’évolution apres 1’accouchement. Les principaux
facteurs de risque incluent le surpoids, I’age maternel avancé, I’origine ethnique, ainsi que des
antécédents familiaux de diabéte de type 2 au premier degre, entre autres (Tenenbaum et al.,
2018; Senat et Deruelle, 2016). Le diabéte gestationnel est associé a un risque accru de

prééclampsie, de macrosomie feetale et de césarienne (Meykiechel et al., 2023).

1.5.4. Autres formes de diabéte (le diabéte MODY)

Le diabete MODY (Maturity Onset Diabetes of the Young) se manifeste par une
hyperglycémie modérée chez les sujets jeunes (souvent avant 25 ans), en lien avec des
anomalies génétiques des cellules B, sans obésité ni atteinte auto-immune ( Tenenbaum et
al., 2018). Transmis selon un mode autosomique dominant, le MODY se caractérise par
I’absence d’auto-anticorps pancréatiques. La prise en charge thérapeutique varie selon le

sous-type, allant des antidiabétiques oraux a I’insulinothérapie(CEN, 2019).

1.6.  Complications du diabéte sucré

Les complications liées au diabete se divisent en atteintes microvasculaires (rétinopathie,
néphropathie, neuropathie périphérique) et macrovasculaires (AVC, infarctus du myocarde,
artériopathie oblitérante des membres inférieurs avec risque d’amputation). Des formes

séveres peuvent exceptionnellement conduire a un coma diabétique (Ohkuma et al., 2019).

1.6.1. Complications aigues du diabéte
Ces complications regroupent notamment I’hypoglycémie (glycémie < 0,70 g/L), souvent li¢e
a une prise inadaptée de médicaments antidiabétiques, a un surdosage en insuline ou a

I’utilisation d’agents stimulant excessivement la sécrétion d’insuline. On y inclut également

7



Chapitre 1 : Diabétes, a-amylase

I’acidocétose, observée quasi exclusivement chez les patients atteints de diabéte de type 1,
ainsi que le coma hyperosmolaire et 1’acidose lactique, qui constituent d’autres formes

séveres de décompensation métabolique (Monnier et Schlienger, 2018).

1.6.2. Complications chroniques du diabete

On observe une association de plusieurs mécanismes pathologiques : hyperglycémie,
inflammation chronique de bas grade, insulinorésistance et athérosclérose (Mota et al.,
2020).

1.6.2.1. Complications microangiopathiques du diabete
Ce sont les complications néphrospastiques, oculaires et neuropathiques (papachristoforou
et al., 2020).

1.6.2.2. Complications macroangiopathiques du diabete

Il s’agit de cardiopathie ischémique (Le pronostic est plus sévere et la mortalité, plus élevée),
Insuffisance cardiaque (Elle est deux fois plus fréquente chez les hommes et cing fois chez les
femmes diabétiques), Atteinte cérébrovasculaire (Schalkwijk et al., 2023).

1.7. Traitement

Le traitement du diabéte, aujourd’hui, ne se limite plus a faire baisser la glycémie. Il est
adapté a chaque patient, mais repose toujours en premier lieu sur une bonne hygiéene de vie et
la metformine (Vatier et Bourcigaux, 2023; Fougere et Archambeaud, 2017). De
nombreuses recherches sont également menees dans le domaine de la phytothérapie, dans le
but d’identifier des alternatives ou compléments thérapeutiques d’origine végétale (Eddouks
et al., 2007). Un consensus international souligne la nécessit¢é d’une autosurveillance
glycémique pluriquotidienne. En complément, les recommandations insistent sur la réduction
de la sédentarité et I’adoption d’un régime alimentaire équilibré, pauvre en graisses saturées,
sucres simples et alcool, mais riche en fruits, légumes, féculents complets et poissons (
Piquet, 2023; Berdi et al., 2020).

1.7.1. Traitementdu DT1
Il y a 100 ans, I’insuline faisait son entrée en clinique, saluée comme une avancée majeure
dans le traitement du diabete sucré (Mathieu et al., 2021). L’insulinothérapie est le seule

traitement pour le DT1soit par la voie basale ou prandiale ou une perfusion sous-cutanée
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continue d'insuline. 1l existe une grande variété d'insulines (basale et prandiale) et de modes

d'administration (seringue, stylo, stylo pré-rempli et pompe) (Janez et al., 2020).

1.7.2. Traitement du DT2

De nombreux antidiabétiques ont déja été mis au point, et des recherches intensives sont
actuellement en cours afin de découvrir de nouvelles molécules plus efficaces (Dowarah et
Singh, 2020).

1.7.2.1. Inhibiteurs de I’a-glycosidase

Les enzymes B-galactosidases, a-amylases et a-glucosidases catalysent la degradation des
polysaccharides alimentaires en monosaccharides (glucose, fructose, etc.), lesquels sont
absorbés principalement dans le jéjunum et I’iléon (Maurya et al., 2020 ; Tan et al., 2018).
Les inhibiteurs de 1’a-glycosidase favorisent la digestion et I’absorption incompléte ou réduite
des monosaccharides intestinaux (Serra et al., 2017).. Jusqu'a présent, de plus en plus
d'inhibiteurs de l'a-glucosidase ont été développés, mais seuls quelques inhibiteurs sont
utilisés cliniguement pour le traitement du diabéte de type 2, tels que l'acarbose, le voglibose
et le miglitol (Acar cevik et al., 2023 ; Moghadam et al., 2023). Ils doivent étre pris au
début du repas. Des flatulences, la diarrhée et I’inconfort intestinal peuvent étre notifiés suite
a la prise de ces medicaments, ceci est dus au métabolisme de la microflore intestinale et a

I’indigestion et/ou digestion réduite des polysaccharides (Pogaku et al., 2019).

1.7.2.2. Biguanides

Parmi les biguanides, on retrouve la phénformine, la buformine et surtout la metformine, qui
est la plus utilisée. Celle-ci agit en inhibant la néoglucogenése hépatique, tout en augmentant
I’absorption du glucose par le muscle squelettique et en réduisant son absorption au niveau de
la muqueuse intestinale. Néanmoins, des effets indésirables gastro-intestinaux peuvent
survenir lors de sa prise (Yendapally et al., 2020 ; Meneses et al., 2015). En 2020, la

metformine demeure le traitement pharmacologique de premiére ligne (Buysschaert, 2020).

1.7.2.3. Sulfonylurées

Les premieres sulfonylurées mises au point comprenaient le chlorpropamide,
I’acétohexamide, le tolbutamide et le tolazamide. Ces molécules de premiére génération ont
été en grande partie remplacées par des composés de deuxieme génération, tels que le
gliclazide, le glipizide et le glibenclamide (glyburide). Le glimépiride, sulfonylurée la plus
récente, est parfois classé comme agent de troisieme génération, bien que certains auteurs le

considerent encore comme appartenant a la deuxieme genération. Ces médicaments agissent
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en stimulant la sécrétion d’insuline. Toutefois, leur utilisation peut entrainer des effets
indésirables tels que I’hypoglycémie, une prise de poids et une hyperinsulinémie (Tomlinson

et al., 2022 ; Meneses et al., 2015).

1.7.2.4. Meglitinides

Les méglitinides sont des agents sécrétagogues de 1’insuline, dont le mode d’action, similaire
a celui des sulfonylurées, repose sur I’inhibition des canaux potassiques ATP-dépendants.
Cette classe comprend notamment le natéglinide, le repagine et le mitiglinide. Le natéglinide,
tout comme le répaglinide, s'avere efficace en association avec la metformine ou les
thiazolidinediones. Il doit étre administré avant chaque repas, quel que soit son contenu
(Meneses et al., 2015).

1.7.2.5. Thiazolidinediones

Ces molécules, telles que la pioglitazone et la rosiglitazone, permettent une réduction
prolongée du taux d’HbAlc tout en présentant un faible risque d’hypoglycémie. Toutefois,
leur utilisation peut étre associée a des effets indéesirables, notamment une prise de poids, une

insuffisance cardiaque ou encore des cedémes maculaires (Swanson et al., 2019).

Sulfonylurées Inhibiteurs des
& glinides alpha-glucosidases
T insulinosécrétion | absorption des glucides

Glitazones

Inhibiteurs de la DPP- 1 insulinosensibilité

1 insuline ; | glucagon

"CONTROLE)
. GLYCEMIE,

Inhibiteurs
SGLT2
1 glucosurie Metformine

| production de glucose
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Figure 2. Illustration des sites et des mécanismes d’action principaux des différentes classes
d’antidiabétiques oraux (Scheen, 2015)

Dans la figure 1, a: cellules a pancréatiques; B : cellules B pancréatiques; DPP-4 : dipeptidylpeptidase
IV; SGLT2 : Co-transporteur sodium-glucose de type 2.

2. L’a-amylase

2.1.  Définition et généralité

L'a-amylase est I'enzyme amylolytique la plus connue et la plus intensément étudiée. Les
enzymes amylolytiques sont des enzymes dégradant I'amidon et les substrats amylacés et sont
largement utilisées dans diverses branches des industries alimentaire, pharmaceutique elle est
produite par les glandes salivaires et le pancréas chez I’Homme, Cette enzyme hydrolyse la
liaison a-(1,4)-D-glucosidique de I’amidon et d’autres polysaccharides, les transformant en

glucides plus simples comme le glucose, le maltose et les dextrines (Paul et al., 2021).

2.2.  Digestion des sucres

En 1831, Erhard Leuchs a rapporté que I’amidon se décomposait au contact de la salive
humaine, et il a nommé 'ptyaline' 1’agent salivaire responsable de cette réaction chimique
(Butterworth et al., 2011). L’amidon est largement plus présent dans 1’alimentation des pays
en développement que dans celle des pays développés (Southgate, 1995).

Chez I’Homme, avant d’étre absorbé sous forme de glucose dans I’intestin gréle, 1’amidon
subit une hydrolyse successive par I’a-amylase salivaire, puis par 1’a-amylase pancréatique.
Dans la cavité buccale, la ptyaline — enzyme présente dans les sécrétions salivaires — initie
la digestion de ’amidon, assurant jusqu’a 70 % de sa dégradation initiale. Son action cesse
toutefois lorsque I’aliment est transformé en bol alimentaire dans 1’estomac, en raison de
’acidité gastrique. Par la suite, dans la lumiére de I’intestin gréle, 1’a-amylase pancréatique,
plus puissante que son homologue salivaire, poursuit I’hydrolyse et convertit ’amidon en
oligoméres de glucose en 15 a 30 minutes, en ciblant specifiquement les liaisons o(1—4).
Enfin, au niveau de la bordure en brosse des entérocytes, diverses enzymes spécifiques
poursuivent la déegradation des sucres pour permettre leur absorption finale sous forme de
monosaccharides. On cite :

» Sucrase-isomaltase qui convertit le saccharose en glucose et en fructose

» Glucoamylase qui décompose les oligoméres de glucose (maltotriose et dextrines) en

glucose

» Lactase qui transforme le lactose en glucose et en galactose
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» Maltase qui scinde le maltose en 2 glucoses (El Haddaoui, 2023; Southgate, 1995).

2.3. Différents types d’amylases

11 existe plusieurs types d’amylases — a, B et y (également appelée amyloglucosidase) — qui
jouent un réle essentiel dans le métabolisme des glucides. Ces enzymes sont respectivement
codées par les numéros EC 3.2.1.1, EC 3.2.1.2 et EC 3.2.1.3. L’a-amylase, en raison de son
activité catabolique, peut contribuer a 1’hyperglycémie et au développement du diabéte de

type 2 (Kaur et al., 2021).

2.3.1. a-amylase (a -1,4-glucan-4- glucanohydrolases; E.C.3.2.1.1)
L’a-amylase est une métalloenzyme endogéne nécessitant des ions calcium (Ca?* ) pour
assurer son activité, sa stabilité et I’intégrité de sa structure. Elle appartient a la famille GH-13
des glycoside-hydrolases. En fonction des produits finaux formés, les a-amylases sont
classées en deux catégories : les amylases saccharifiantes et les amylases liquéfiantes. Parmi
toutes les amylases connues, les a-amylases sont les plus largement utilisées. Elles font partie
de la plus vaste famille d’enzymes impliquées dans 1’hydrolyse, le transfert et 1’isomérisation
des glycosides, avec environ 30 spécificités enzymatiques différentes (Paul et al., 2021;
Sindhu et al., 2017). Ces enzymes sont classées en quatre groupes : les exoamylases, les
endoamylases, les enzymes de débranchement et les transférases :
» Les endoamylases coupent les liaisons o (1-4) internes, ce qui donne des produits o-
anomeres.
» Les exoamylases clivent les liaisons a (1-4) ou a (1-6) des résidus de glucose externes,
ce qui donne des produits a- ou f-anomeres.
» Les enzymes de débranchement hydrolysent les liaisons a (1-6) en laissant des
polysaccharides linéaires.
» Les transférases, pour leur part, clivent les liaisons glycosidiques o (1—4) de la
molécule donneuse, puis transférent un fragment de cette derniére a une molécule

accepteuse, formant ainsi une nouvelle liaison glycosidique.

2.3.2. p-amylase (E.C.3.2.1.2)

La B-amylase est une enzyme exo-hydrolase appartenant a la famille GH14. Elle hydrolyse les
liaisons a-1,4-glucosidiques a partir de I’extrémité non réductrice des polysaccharides,
libérant des unités de maltose selon un mécanisme d’inversion de configuration. En plus de
ses sources microbiennes, telles que Bacillus, Pseudomonas et Streptomyces, la p-amylase

(BAM) est également présente dans les graines de plantes supérieures comme 1’orge
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(Hordeum vulgare), le soja (Glycine max) et la patate douce (Ipomoea batatas)(Paul et al.,
2021).

2.3.3. y-amylase ou (E.C.3.2.1.3)

La y-amylase est une glucoamylase exo-active appartenant a la famille GH15. Elle catalyse
I’hydrolyse des liaisons glycosidiques terminales a(1—4) et a(1—6) des polysaccharides a
partir de I’extrémité non réductrice, libérant ainsi du glucose. Cette enzyme se distingue par
sa stabilité a des pH acides, jusqu’a 3,0. Elle est principalement produite par des champignons
filamenteux tels que Aspergillus oryzae, Aspergillus niger, Rhizopus delemar, Rhizopus

oryzae et Rhizopus niveus (Paul et al., 2021)

2.3.4. L’iso amylase (E.C. 3.2.1.68) et la pullulanase (E.C. 3.2.1.41)

Ces deux enzymes hydrolysent les liaisons glycosidiques o(l—6) présentes dans
I’amylopectine et le pullulane, respectivement. La pullulanase a également la capacité
d’hydrolyser complétement I’amylopectine, dont la structure est plus ramifiée que celle du

glycogene (Bijttebier et al., 2008)

Tableau 2 : Les enzymes amylolytiques (Paul et al., 2021; Tiwari SP et al., 2015; Bijttebier

et al., 2008)
Nom Type Liaison hydrolysée Produits Origine
. Animale (salive
- Ll et pancréas)
¢ Endoamylase a (1-4) Maltose panc
amylase . Végetal
maltodextrine : :
Microbienne
B- Exoamviase  ® (1-4) par les extrémités Maltose Microbienne
amylase y non réductrices B dextrine Végétal
a (1-4) par les extrémités Végétal
IFEITEED (SR non réductrices NiElitese Microbienne

2.4. Structure de I’a-amylase
"La structure d’une enzyme est étroitement liee & sa fonction. De maniere générale, la
structure typique en deux dimensions des a-amylases et de leurs homologues putatifs se
compose de trois domaines principaux, désignés A, B et C. Le domaine A présente un motif
(B/a)g renfermant les résidus catalytiques. Le domaine B correspond a une longue boucle
s’étendant entre le brin B3 et I’hélice a3. Quant au domaine C, il adopte une structure en

sandwich B antiparalléle composée de huit brins (Ederson, 2020).
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Domain C

Figure 3 : Structure cristalline de 1’a-amylase (Ederson, 2017)
Sur la figure 2, Domain A (en rouge) C’est souvent le domaine catalytique principal, ou se
situe le site actif de I'enzyme,ll contient des hélices a et des feuillets p,La fleche jaune
indique un B-barrel (baril de feuillets ), une structure souvent impliquée dans la stabilité ou
le repliement de la protéine. Domain B (en vert), Ce domaine peut servir de support structurel
ou aider a la reconnaissance du substrat,Il est constitué de feuillets p et hélices a plus
compacts, Il peut participer a l'interaction avec d'autres protéines ou substrats, Domain C (en
bleu ) Ce domaine est typiquement impliqué dans la liaison avec d'autres molécules (comme
des glucides, des lipides ou d'autres protéines), Sa structure montre surtout des feuillets f,

organisés en plis de type sandwich.

2.5. Mode d’action de ’a-amylase
En général, on pense que les a-amylases dégradent les polyméres d'amidon de maniére

aléatoire ; on distingue deux modes d’action :

2.5.1. Mode d’attaque unique ou attaque multitiche
Toutes les liaisons peuvent étre hydrolysées, ce qui entraine une diminution rapide de la

masse molaire du polymeére d’amidon (George, 2020).

2.5.2. Mode d’action a attaque multiple

Les amylases a attaques multiples hydrolysent successivement plusieurs liaisons
glycosidiques apres une premiere coupure aléatoire, avant de se détacher du substrat (George,
2020).
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Figure 4 : Représentation schématique des modes d’action de 1’amylase sur I’amylose et les

fragments d’amylose (George, 2020)

2.6.  Sources de I’a-amylase

Bien que les a-amylases soient présentes chez les animaux, les plantes et les micro-
organismes, ce sont celles d’origine microbienne qui sont les plus utilisées en Les bactéries et
les champignons sécretent ’amylase a 1’extérieur de leurs cellules afin de réaliser une
digestion extracellulaire. La majorité des études sur la production d’a-amylase par les
champignons concernent principalement quelques espéces mesophiles, bien que les especes
thermophiles soient également d’excellents producteurs (Dipak, 2016). Aspergillus et
Bacillus sont des sources fongiques d’a-amylase (Saranraj et Stella, 2013).

2.7.  Utilisations

L’a-amylase est largement utilisée dans divers secteurs industriels, notamment dans la
production d’éthanol et d’alcool, I’agroalimentaire, le textile, I’industrie papetiere ainsi que
dans les détergents pour la lessive et la vaisselle. En effet, 90 % des détergents liquides en
contiennent, afin de dégrader les résidus d’aliments riches en amidon. Grace a son fort
pouvoir sucrant, elle est également employée en grande quantité comme edulcorant dans les
boissons non alcoolisées. Dans 1’industrie agroalimentaire, 1’a-amylase intervient en

boulangerie, dans la clarification de la biere et des jus de fruits, ainsi que dans le prétraitement
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des aliments pour animaux, dans le but d’améliorer la digestibilité des fibres (Elyasi Far et

al., 2020).

2.8.  Inhibiteurs de ’a-amylase
Les inhibiteurs des enzymes hydrolysant les glucides, telles que I’a-amylase, jouent un role
clé dans la gestion du diabéte sucré, notamment chez les patients atteints de diabete de type 2,

d’obésité, ou souffrant de caries dentaires (Toumi et al., 2022; Sales et al., 2012).

Les médicaments inhibant les enzymes responsables de 1’hydrolyse des glucides ont démontré
leur efficacité a réduire la glycémie postprandiale et a améliorer le métabolisme du glucose,
sans induire d’hyperglycémie. Ils sont particulierement utiles chez les patients récemment
diagnostiqués avec un diabete de type 2, ainsi que chez ceux déja sous traitement par
antidiabétiques oraux nécessitant un traitement complémentaire pour maintenir une glycémie
stable (Nickavar et Yousefian, 2009).

Alpha («)-

Amylase inhibitors
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Figure 5 : Inhibition de I’a-amylase (Kaur et al., 2021)
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Agarwal et Gupta, (2016) ont cité trois inhibiteurs de 1I’a-amylase les plus communs :

» Acarbose Issu de sources microbiennes, il a été le premier inhibiteur de 1’a-glucosidase
commercialis€ pour le traitement du diabéte. Il agit en inhibant les activités de 'a-
amylase, de la sucrase et de la maltase.

» Miglitol : Dérivé de la 1-désoxynojirimycine, il exerce une forte inhibition sur les activités
de la saccharase, de la glucoamylase et de I’isomaltase.

» Voglibose : Issu de bactéries, il inhibe les activités de 1’a-glucosidase, de la saccharase, de

I’isomaltase et de la maltase.

Environ 800 espéeces végétales sont reconnues pour leurs propriétés antidiabétiques, suscitant
un vif intérét chez les chercheurs, notamment en ce qui concerne les métabolites secondaires
qu'elles produisent (Sales et al., 2012). divers composés tels que les alcaloides, glycosides,
polysaccharides, peptidoglycanes, stéroides, glycopeptides, terpénoides, flavonoides,
acarviostatines et arylamines ont montré une activité biologique significative contre
I’hyperglycémie, ainsi qu’un effet inhibiteur sur I’a-amylase (Kaur et al., 2021; Sales et al.,
2012). les inhibiteurs de I’amylase sont classés en trois grandes catégories sur la base de leur
structure chimique : les aminosucres, les oligostatines et les inhibiteurs protéiques (Jayaraj et
al., 2013)
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1. Phytothérapie et diabéte sucré

La phytothérapie est une pratique médicale ancestrale reposant sur ’utilisation d’extraits de
plantes et de composés actifs d’origine naturelle Transmise oralement de génération en
génération, au sein des familles, la phytothérapie reste aujourd’hui largement utilisée dans le
domaine thérapeutique. De nombreux patients diabétiques ont recours aux plantes
médicinales a effet hypoglycémiant en tant que traitement complémentaire. Ainsi, la
phytothérapie représente une alternative précieuse pour prévenir les complications liees au
diabete (Ben Mechri et al., 2021).

1.1. Plantes médicinales

1.1.1. Définition

Les plantes médicinales constituent une ressource précieuse et abondante pour le
développement de médicaments a base de plantes ainsi que de nouveaux traitements
pharmaceutiques (Li et al., 2023). Elles jouent un réle crucial dans les systémes de santé de
nombreuses régions du monde, prés de 80 % de la population mondiale dépendant

exclusivement des remedes traditionnels pour se soigner (Asigbaase et al., 2023).

1.1.2. Méthodes d’extraction

Diverses méthodes sont employées pour extraire les principes actifs des plantes médicinales,
parmi lesquelles figurent la décoction, I’infusion, la macération, la digestion et la lixiviation
(El Mtiai, 2023).

1.1.2.1. Macération
La macération consiste a laisser la matiere premiére en contact prolongé avec un solvant (tel
que l’eau, I’alcool ou I’huile), a température ambiante ou a froid, afin d’en extraire les

composes solubles (El Mtiai, 2023; Faye et al., 2022).

1.1.2.2. Décoction
La décoction est une méthode d’extraction qui consiste a faire bouillir le matériel végétal dans

de I’eau afin d’en extraire les composés solubles ( Faye et al., 2022; Bat, 2016).

1.1.2.3. Infusion
Elle permet d’extraire les substances actives en mettant en contact des plantes séches ou
fraiches, préalablement fragmentées, avec de ’eau bouillante, puis en les laissant infuser

pendant environ quinze minutes (El Mtiai, 2023).
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1.1.2.4. Autres

La digestion consiste a maintenir la plante (ou drogue) en contact avec de I’eau a une
température supérieure a celle ambiante, mais inférieure a celle de I’ébullition, pendant une
duree variant de 1 a 15 heures (par exemple a 60 °C). Il s’agit d’une forme de macération dite

'macération a chaud.

La lixiviation, ou percolation, est quant a elle un procéd¢ de dissolution et d’extraction
partielle, principalement utilisé pour les substances colteuses et les composes actifs
thermolabiles. Cette méthode repose sur un flux continu de solvant traversant un lit fixe de
matiere végétale brute, de haut en bas, permettant ainsi 1’extraction progressive des principes

actifs solubles (EI Mtiai, 2023).

1.2. Plantes antidiabétiques

Une plante est qualifiée d’antidiabétique lorsqu’elle exerce une action hypoglycémiante aussi
bien chez les sujets sains que diabétiques. Cette action peut se manifester par une réduction de
I’hyperglycémie dans des modéles expérimentaux Ou animaux, une amélioration de la
sensibilité¢ au glucose, une inhibition partielle ou totale de 1’absorption des sucres au niveau
de la muqueuse intestinale, ainsi qu’une influence sur I’insulinémie, la sécrétion d’insuline, et
le métabolisme du glucose au niveau des adipocytes, des myocytes, des hépatocytes, ou
encore sur la néoglucogenése (Jouzier et Berké, 2015).

Benkhnigue et al., (2014) ont permis d’identifier 150 plantes médicinales utilisées dans le
traitement du diabete, réparties en 121 genres et 54 familles botaniques, dans la région d’Al
Haouz-Rhamna, au centre du Maroc. Au Ad rar (Mauritanie), pour le traitement du diabete
les plantes médicinales antidiabetiques sont largement utilisees parmi lequels on peut
citer :Momordica balsamina « aurwir », Ziziphus lotus « Isder », Boscia senegalensis
« eizen », Maerua crassifolia « atil », Tamarindus indica « aganat ». Les parties de plantes les
plus utilisées sont la tige feuillée, la tige, la plante entiere, 1’écorce et la racine et les recettes
sont préparées essentiellement par décoction et administrées exclusivement par voie orale
(Yebouk et al., 2023). Les recherches se multiplient et plusieurs chercheurs/études (Rawnak
et Manar, 2023; Assila et al., 2022; Assaly, 2020; Koné, 2018; Mangambu et al., 2014) se

sont penchés sur ce sujet, les plantes antidiabétiques.

1.3. Métabolites de la plante
Le métabolisme primaire regroupe I’ensemble des voies de syntheése responsables des

fonctions physiologiques fondamentales, communes a la majorité des plantes supérieures
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(Calatayud et al., 2013). 1l s’agit des protéines, les glucides y compris le mucilage et les
lipides (Krief, 2003).

Les métabolites secondaires, bien qu’indirectement essentiels a la survie de la plante, jouent
un rdle majeur dans ses mécanismes de défense contre les agressions exterieures. Parmi les
plus connus figurent les polyphénols, les alcaloides et les terpenoides ( Koné, 2018; Bibet et
al., 2008).

2. Salicornia europeae L.
2.1.  Description de la plante

Salicornia europaea L., communément appelé "asperge de mer", est un légume comestible
halophyte herbacée, verte ou rougeatre a racine gréle (Singh et al., 2014) . Cette plante tolere
une salinité allant jusqu’a 3% et pousse dans les marais salants et d’origine Méditerranéen
dont la répartition géographique couvre quatre continents: Afrique, Amérique, Asie et
Europe. Cette espece se caractérisée par des tiges charnues, multi-branchées, mesurant
jusqu‘au 45 cm de haut, et de minuscules fleurs hermaphrodites, allant du blanc casse au
jaune (Khalilzadeh et al., 2020) S. europaea est connue pour sa richesse en minéraux, en
fibres alimentaires et en plusieurs substances bioactives(phytostérols, composés phénoliques)
(Essaidi et al., 2013; Wang et al., 2021).

La floraison a lieu d’aout a septembre ou octobre de petites fleurs apparaissent de part et
d’autre des tiges et la salicorne prend des allures de bruyere. Puis, les graines se forment, la
plante se desséchée. Apres germination, les premiers plantules apparaitront durant 1’hiver et

végéteront jusqu’au réchauffement du printemps (Merchaoui et al., 2022).

2.2. Botanique de la plante

L’ asperge de mer (Salicornia europeae L.amaranthaceae) appartient au genre Salicorne
(Merchaoui et al., 2022). C’est une plante a fleurs monocotylédones (Angiospermes).
Régne : Plantes

Sous-régne : Tracheobionta

Classe : Equisetopsida

Sous-classe : Magnoliidae

Ordre : Caryophyllales

Famille : Amaranthaceae (Chénopodiacées)
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Sous-famille : Salicornioideae
Genre : Salicornia

Espéce : Salicornia europeae L. (Lopez et al., 2021).

2.3. Composition de Salicornia europeae L.

La salicorne se distingue par sa forte teneur en composants bioactifs. Ses propriétés
meédicinales sont principalement dues a la présence de nombreux constituants bioactifs
notamment : Chlorogenic acid, Caffeoyl-5- dihydrocaffeoylquinic acid, 3-caffeoyl-5-
dihydrocaffeoylquinic, acid methyl ester 3-caffeoyl-4- dihydrocaffeoylquinic acid methyl
ester, 3,5- dihydrocaffeoylquinic acid methyl ester, 3-caffeoylquinic acid, 3-caffeoylquinic
acid ,methyl ester 3-caffeoyl-4- dicaffeoylquinic acid, (tungtungmadic acid) 3,5-
dicaffeoylquinic acid, 4,5-dicaffeoylquinic acid, trans-Ferulic acid, p-Coumaric acid,
Pentadecylferulate, Caffeic acid, Gallic acid, Protocathecuic acid, Rutin hydrate, Catechin
hydrate, Isoquercitrin 6”-O-methyloxalate, Isorhamnetin 3-O-B-D- glucopyranoside,
Quercetin 3-O-B-D- glucopyranoside,Kaempferol,Quercetin, Isorhamnetin, Acanthoside B

( Limongelli et al., 2022).

Il a été constaté la présence de vitamines, d'acides amines, de minéraux, de stérols, d'acides
gras, de saponines, d'oxalates, d'acides phénoliques, de flavonoides et de lignanes (Rahmani
et al., 2022). Des teneurs significatives en acides aminés importants, tels que l'acide
aspartique (140,1 et 165,5 mg/100 g p.c.), I'acide glutamique (160,5 et 182,3 mg/100 g p.c.),
et l'isoleucine (107,5 et 94,7 mg/100 g p.c.) ont été quantifiées dans les tiges et les racines de

S. europeae (Antonnela et al., 2021).

Tableau 3: Caractérisation nutritionnelle et chimique de Salicornia europeae L. : partie
comestible par 100g ( Antonella et al., 2022 ; Ventura et Sagi, 2013)

Composition Unité Tige

Eau G 80-90
Energie Kcal 25-35
Protéine g 1,5-2,5
Lipides totaux G 0,2-0,5
Sucres totaux G 2-4

Fibres alimentaires G 1,5-3
Matiére seche G 7-12
Sodium Mg 1200-2000
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Potassium Mg 300-600
Polyphénols totaux Mg GAE* 20-80
Vitamine A (béta-caroténe) Mg 150-500
Vitamine C Mg 20-60
Polysaccharides solubles g 1-2
Polysaccharides Totaux G 4-6

Le Salicorne contient aussi des minéraux (macro et micronutriments) tels que le sodium, le
potassium, manganése, calcium... (Dey et Khaled, 2015). Les poireaux sont riches en
fructooligosaccharides et autres a-galactooligosaccharides, a savoir le raffinose et le
stachyose (Shelke et al., 2020).

2.4. Propriétés médicinales

Il est connu pour son efficacité dans la thérapie des maladies infectieuses. Les tiges de
Salicorne sont utilisées dans les industries pharmaceutiques et nutraceutiques en tant
qu'agents aromatiques et peuvent réduire la pression artérielle et prévenir le cancer et les
maladies cardiovasculaires en réduisant le cholestérol LDL et les triglycérides sériques
(Limongelli et al., 2022). 1l présente des propriétés antibactériennes, antifongiques,
antioxydantes, antihypertensives et diurétiques (Rahmani et al., 2021). Le salicorne peut
réduire le risque de maladies gastro-intestinales et protéger la peau contre les dommages
(Antonella et al., 2022). Encore, il joue un rble non négligeable dans le traitement des
problemes digestifs, dans la réduction du taux de glucose, de triglycéride et de cholestérol
dans les modéles expérimentaux, il neutralise les toxines et peut étre un antiagrégant ; c’est

une herbe magique (Souid et al., 2024).
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Figure 6 : effets biologique de salicornia europeae sur la santé ( Limongelli et al.,
2022)

2.5.Usage traditionnel

C’est une plante consommée comme Ilégume, condiment, herbes médicinales ou
assaisonnements alimentaires dans de nombreux pays méditerranéens (Khalilzadeh et al.,
2020). Les tiges ont été comme médecine traditionnelle pour traiter les symptdmes
inflammatoires. Les tiges fraiches sont utilisées pour traiter les stades initiaux de la toux, des

sécrétions muqueuses et des maux de gorge sériques.

2.6. Toxicité
Le salicorne n’est pas toxique pour les humains et les animaux , Mais les risques apparaissent
selon I’endroit ou elle pousse car le salicorne accumule cd, Pb, Hg, Cu si cultivée dans des

zones polluées (Souid et al., 2024)
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1. Objectif
L’expérimentation que nous avons realisée a eté effectué au sein du laboratoire de recherche
antibiotiques, antifongiques, physico-chimie de la faculté des Sciences de la nature et de vie

de D’université d’ Abou-Bekr Belkaid Tlemcen.

L’objectif de cette étude est de tester in vitro 1’effet inhibiteur des extraits de salicornia

europeae L. amaranthaceae sur I’activité de I’a-amylase.
Pour cela, les étapes suivantes ont été réalisées :

» Préparation des extraits du Salicorne par : Infusion, Macération et Décoction.

» Activité biologique : I’inhibition de 1’a-amylase porcine.

2. Matériel végétal
Le matériel végétal utilisé est la Salicorne, Salicornia europaea L. de la famille des
Amaranthaceae, collectées a partir des touffes naturelles dans la région d’El-Magtaa, Wilaya

d’ Oran, Algérie.

Figure 7 : Salicornia europaea L. (Salicorne)
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3. Extraction
Pour évaluer le rendement optimal en polyphénols présents dans I'extrait sec de la plante
Salicornia europaea L., trois paramétres ont été pris en compte : la méthode d'extraction

(macération, décoction ou infusion), la température d'extraction et la durée de I'extraction.

3.1. Extraction par macération

La préparation des extraits par macération a été réalisée selon le protocole décrit par Romani
et al. (2006). Pour cela, 20 mg de poudre de Salicornia europaea ont été macérés dans 100 ml
d’eau distillée a température ambiante pendant 2 h 30 min sous agitation magnétique. La

maceration a ensuite été poursuivie pendant 24 h et 48 h, a I’abri de la lumicére.

Le mélange obtenu (macéra) a été filtré, puis le filtrat a été séché dans une étuve a 45 °C
pendant 24 heures afin d’¢éliminer I’eau résiduelle. L’extrait est considéré comme totalement
sec lorsque sa masse reste constante.

3.1. Extraction par décoction

La préparation des extraits par décoction a été réalisée selon le protocole décrit par Chavane
et al. (2001). Pour cela, 20 mg de poudre de Salicornia europaea L. ont été mélangés a 100
ml d’eau distillée. Le mélange a été soumis a une décoction sous reflux a 100 °C pendant 10
minutes et 30 minutes, en deux répétitions. Les extraits obtenus ont été filtrés a I’aide d’un

papier filtre.

Les résidus des filtrats ont ensuite été séchés dans une étuve a 45 °C pendant 24 heures afin

d’obtenir des extraits secs

3.1. Extraction par infusion

La préparation des extraits par infusion a été réalisée selon la méthode décrite par Tiwari et
al. (2011). avec quelques modifications. Pour cela, 20 mg de poudre de Salicornia europaea
L. ont été ajoutés a 100 ml d’eau distillée préalablement portée a ébullition. Le mélange a été

immédiatement couvert, puis laissé en infusion hors du feu pendant 10 minutes et 20 minutes.

L’extrait obtenu a ensuite été filtré a 1’aide d’un papier filtre. Les résidus du filtrat ont été

séchés dans une étuve a 45 °C pendant 24 heures afin d’obtenir des extraits secs
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3. Effet inhibiteur de Salicornia europeae L. sur L’a-amylase

Cette méthode vise a évaluer 1’effet inhibiteur des Extraits infusé, maceré et decocté issus de
Salicornia europeae L. sur I’activité de 1’a-amylase pancréatique d’origine porcine. Cette
enzyme est structurellement et cinétiquement proche de 1I’a-amylase humaine, ce qui en fait

un mod¢le pertinent pour 1’étude.

Le substrat utilisé est ’amidon et Les produits de cette réaction sont : des oligosaccharides,
dextrines, maltose et glucose.

La quantité de produits formeés est déterminée par la méthode de Medjdoub et al. (2025).
Cette derniére est basée sur le caractére réducteur des groupements aldéhydes et cétones libres
des sucres. En milieu alcalin et a chaud, 1’oxydation de ces fonctions provoque simultanément
la réduction de ’acide 2,3-dinitrosalicylique (DNSA) de couleur jaune orange en acide 3-
amino-5-nitrosalicylique de couleur rouge orange qui absorbe a 540nm. L’intensité de la
coloration est proportionnelle & la quantité de sucres réducteurs présents dans le milieu

réactionnel.

4.1. Préparations des réactifs selon la méthode de Medjdoub et al. (2025)

4.1.1. Réactif de DNSA (acide 3,5-dinitrosalicylique)

1 g de DNSA est dispersé dans 40ml d’eau distillée. Ensuite 30 g de tartrate double de sodium
et de potassium sont ajoutés sous agitation. La solution obtenue est de couleur jaune opaque.
L’addition de 20ml d’une solution de NaOH rend le réactif limpide avec une couleur orange.
Le volume obtenu est ajusté a 100ml avec I’eau distillée. Le réactif obtenu est conservé a

1’abri de la lumiére et a 4°C.

4.1.2. Solution d’a-amylase

L’enzyme utilisée est 1’a-amylase (E.C.3.2.1.1) du pancréas porcin (PPA) sous forme
lyophilisée, son poids moléculaire est de 54 Da avec une activité spécifique de 13 Ul/mg,
conservée a 4°C. 6 mg de PPA sont solubilisés dans 20 ml de solution tampon phosphate
(pH=6,9; 0,02M). La solution obtenue contient une activité enzymatique de 3,9 Ul/ml.
L’optimum de ’activité de I’a-amylase d’origine porcine est a pH=6,9 pour une température
de 37°C.

4.1.3. Solution tampon phosphate (pH=6,9 ; 0,02M)
On prépare la solution tampon de deux solutions, A et B. La solution A est monobasique
NaH,PO, et B dibasique Na,HPO, a 0,02M et un pH final de 6,9.
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Ensuite, on mélange les deux solutions A et B pour avoir une concentration de 0,02 M et un
pH=6,9.

4.1.4. Solution de substrat (amidon)

Le substrat de cette catalyse est I’amidon soluble. Il est préparé dans la solution tampon
phosphate (pH 6,9 ; 0,02 M) a une concentration de 1%. Pour avoir une bonne activité
enzymatique, préalablement bouillir et refroidir afin de réaliser les tests sur I’a-amylase. On

ajoute le NaCl a 6 mM.

4.1.5. Solution d’extrait
Différentes concentrations des extraits obtenus par Infusion, Macération et décoction sont
préparées dans le tampon phosphate (pH=6,9 ; 0,02 M) afin d’évaluer leur effet sur ’activité

enzymatique de I’a-amylase.
4.1.6. Solution d’acarbose

L’acarbose « LARIMEL®S50 » est utilisée dans cette expérience comme molécule de
référence afin d’évaluer et de comparer son activité inhibitrice sur I’a-amylase a celle des
extraits testés Pour cela, un comprimé de 50 mg est dissous dans 50 ml de solution tampon

phosphate afin d’avoir une concentration de 1 mg/ml d’acarbose.

4.2. Effet des extraits sur I'activité de I'a-amylase in vitro : Mode opératoire

Les tests sont réalisés sur I’infusion 10 et 30, Macération 2,5, 24 et 48h, décoction 10 et 30.
Cette méthode est réalisée selon le protocole de Medjdoub et al. (2025) :

> On prépare une gamme de concentrations (dilution en cascade) et on teste I’effet de chaque
concentration de 1’extrait sur 1’activité de I’a-amylase.

* Tube blanc (pour le contréle) : 1 ml solution tampon + 0,5 ml d’amidon.

* Tube blanc (pour P’extrait) : 0,5 ml solution de tampon + 0,5 ml d’extrait + 0,5ml
d’amidon.

* Tube controle : 0,5 ml de tampon phosphate + 0,5 ml d’amidon + 0,5 ml de solution
enzymatique (solution de 1I’a-amylase).

e Tube a essai : 0,5 ml solution d’amidon + 0,5 ml solution d’extrait + 0,5 ml solution
enzymatique (solution de 1I’a-amylase).

> On agite les tubes et on les incube pendant 15 min a 37°C.

> On ajoute 1 ml de DNSA aprés I’incubation et on place les tubes dans un bain-marie

bouillant pendant 8 min a 100°C.
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> Afin de stopper la réaction entre maltose et DNSA, On procéde a un choc thermique en

déposant les tubes dans un bain d’eau glacée.

> On mesure les densités optiques au spectrophotométre a longueur d’onde de 540 nm.

Figure 8 : Coloration des réactions enzymatiques apres 1’ajout du DNSA (photos prises au
labo)
> Le calcul du pourcentage d’inhibition de chaque concentration d’extraits ou d’acarbose par

rapport au contrdle (sans inhibiteur) se fait selon la formule 2 :

% d’inhibition de I'a — amylase = A Controle - A échantillon , 4 2

A Controle

Avec
A Contrdle : Absorbance contrble ; A échantillon : Absorbance échantillon.

% 1Csp : la concentration inhibitrice de 50% de 1’activité enzymatique. Elle est calculée

graphiquement.
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1. Expression des résultats d’Inhibition de ’a-amylase

K/
0’0

Comparaison des extraits

La figure 9 montre I’effet des différents extraits de Salicornia europaea sur 1’alpha

amylase.
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Figure 09 : Variation des pourcentages d’inhibition d’alpha amylase en fonction des extraits de
salicorne a la méme concentration de 2,5 mg/ml

(Les chiffres 10, 30, ... représente le temps d’extraction qui est en minute pour les infusés et les
décocté et en heure pour les macérés)

A cette étape de ’étude, aucun extrait ne se distingue clairement comme étant le plus efficace.

C’est pourquoi un test préliminaire a été réalisé afin d’orienter notre choix. Sur la base des

pourcentages d’inhibition obtenus, les extraits de Salicornia europaea suivants ont été

sélectionnés pour une étude approfondie :

L’infusion 10, le décocté 10 et le macéré 24.

+¢ Inhibition par I’acarbose (controle positif

D’apres les résultats présentés sur la figure 13, nous pouvons remarquer une augmentation

relativement importante des pourcentages d’inhibition en fonction des concentrations

croissantes de I’acarbose, avec une ICs de 0,69+0,015 mg/ml et R2=0,9737. L’acarbose s’il

faut le rappeler, est un médicament antidiabétique, il retarde la digestion des sucres. C’est

notre molécule de référence, le contrdle positif, c’est pour contréler 1’inhibition de I’a-
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amylase. Cette molécule est plus efficace et elle présente des pourcentages élevés pour de tres

faibles concentrations.
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Figure 10 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations de 1’acarbose (mg/ml)
+¢* Inhibition par Pextrait macéré

La figure 11 ci-dessous montre 1’effet de I’extrait macéré sur I’inhibition de 1’alpha amylase.

Pour 1 mg/ml nous avons enregistré une inhibition d’environ 16.5
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Figure 11 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations du macéré 24 (mg/ml)
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Avec une équation de la droite de régression y = 15,516x+ 0,4718 et R?=0,9935,
I’Extrait macéré a une concentration de 3,4+0,2 mg/ml, inhibe 50% de I’activité de ’a-
amylase (1C5=3,4%0,2 mg/ml).

En le comparant Notre extrait avec 1’étude réalisé par Rahimzadeh et al. (2013) sur
I’activité inhibitrice de Urtica diocia qui est un 1Cs,=1,38+0,42; valeur inferieur a la notre
(1C50=3,4%0,2 mg/ml).

+* Inhibition par extrait Décocté

La figure 12, 13 et 14 élucident la variation des pourcentages d’inhibition de I’alpha amylase

en fonction des concentrations de 1’extrait décocté et selon leur phase (aqueuse ou organique)

La figure 12 ci-dessous montre 1’effet de 1’extrait décocté sur I’inhibition de 1’alpha amylase.

Pour 0,78 mg/ml nous avons enregistré une inhibition d’environ 26,48 %.
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Figure 12 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations du décocté 10

(mg/ml)

Avec une équation de la droite de régression y = 33,725x+ 0,9911 et R2=0,9911,
I’Extrait décocté a une concentration de 1,6+0,12 mg/ml, inhibe 50% de 1’activité de I’a-
amylase (ICsp=1,6+0,12 mg/ml).
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Par comparaison, nos valeurs montrent une efficacité faible par rapport aux résultats trouvés
par Bouchekif et al. (2016) avec un 1Csp=1,88 mg/ml pour I’inhibition du extrait décocté de
Cistanche violaceae sur I’a-amylase est significativement supérieur a notre I1Cso (ICso
=1,6+£0,12 mg/ml). Cependant I’ 1C5y=1523,86+15,74 pg/ml de Karima et al. 2022
[’Athamanta sicula L. est inférieure a la notre 1C5,=1,6+0,12 mg/ml

La figure 13 ci-dessous illustre I'effet inhibiteur de l'extrait décocté (phase aqueuse) sur
l'activité de I'a-amylase. A une concentration de 5 mg/ml, une inhibition d’environ 24,36 % a

été observée.
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Figure 13 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations de la phase aqueuse
du décocté 10 (mg/ml)

Kazeem et al. (2013) ont réalisé des études sur I’activité inhibitrice de extrait décocté de
Morinda lucida sur 1’a-amylase, leur 1C5=2,35+0,08 mg/ml qui est une valeur vraiment nul a
la n6tre (1C50=13£3,9 mg/ml).
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La figure 14 ci-dessous montre 1’effet de 1’extrait décocté (phase organique) sur I’inhibition

de I’alpha amylase. Pour 0,18 mg/ml nous avons enregistré une inhibition d’environ 29,99 %.
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Figure 14 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations de la phase organique
(Butanolique) du décocté 10 (mg/ml)

Qimin et al. 2021 ont étudié I’effet inhibitrice de Psychotria viridiflora, les valeurs de
Psychotria viridiflora de I’extrait de butanol sur I’alpha amylase et leur 1C5,=40£0,02 pg/ml
sont tres faible par rapport a celle du Salicornia europaea (butanol), 1C5,=300£20 pg/ml ce

qui montre ’efficacité de la salicorne

+¢* Inhibition par Pextrait infusé

Apres résultats de la lecture au spectrophotométre de 1’étude in vitro de I’extrait infusé, nous
obtenons le graphique ci-dessous avec 1Cs=3,8+0,211 mg/ml et R?=0,9914
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Figure 15 : Pourcentage d'inhibition (%) en fonction des concentrations de 1’infusé 10 (mg/ml)

Avec une équation de la droite de régression y = 12,114x + 1,0631 et R2=0,9914, I’extrait
infusé a une concentration de 3,8+0,2 mg/ml, inhibe 50% de I’activité de 1’a-amylase
(1C50=3,8+0,2 mg/ml) qui est plus efficace que celle de Roberto et al. 2023 qui étudié
[’Opuntia ficus- indicata est leur effet inhibitrice sur I’alpha amylase leur 1Csg varie de 1875
pg/ml au 3029 pg/ml ce qui est inferieur a la notre (1C5p=3,8+0,2 mg/ml).

Le tableau ci-dessous présente les valeurs d’ICs o obtenues pour les six extraits. 1l en ressort

que I’extrait décocté organique affiche une activité inhibitrice plus marquée sur 1’a-amylase.

Tableau 4 : Evaluation des valeurs des IC50 de différents extraits.

< o o o @

'S 5 © @ 3] 5 S o ¢ Xe!

E 3 3 2 g £33 ¢S g

[ = ) £ O 2 & |0 <= 5 <

1Cs 3,4+40,2 | 1,6+0,12 3,8+0,2 | 13+£3,9 0,3+0,02 0,690,015
(mg/ml)
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Les connaissances et I’utilisation des plantes médicinales sont un trésor inestimable pour
I’humanité. Leur importance dans le domaine de la santé a été fortement soulignée ces

derniers annees, en raison des possibilités thérapeutiques quelles offrent.

Les résultats obtenus confirment 1'effet inhibiteur de 1’a-amylase par les différents extraits de
Salicornia europeae , un effet attribué a la richesse de cette plante en composés bioactifs

puissants.

A T’issue de cette étude, il est possible de conclure que la Salicornia europaea posséde un

potentiel antidiabétique prometteur, en raison de sa capacité marquée a inhiber I’a-amylase.

Les valeurs d’IC5 o obtenues pour les extraits macéreés, infusés et décoctés, phase aqueuse et
Organiques (Décocté) sont respectivement de 3,4 mg/ml, 3,8 mg/ml, 1,6 mg/ml, 2,35mg/ml et

0,3mg/ml.
Il serait souhaitable de continuer des travaux complémentaires sur cette plante tels que :
2 Les recherches in vivo du pouvoir inhibiteur de la plante sur I’a-amylase.

2 La recherche d’autres activités biologiques de la plante.
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Résumé

Le diabéte sucré est un trouble métabolique caractérisé par une hyperglycémie chronique. L’Organisation
mondiale de la santé (OMS) le classe parmi les quatre principales maladies non transmissibles. L'un des moyens
de contrdler I'hyperglycémie postprandiale consiste a retarder I'absorption du glucose, en inhibant I'action des
enzymes digestives telles que I'a-amylase et I'a-glucosidase, responsables de I'hydrolyse des polysaccharides en
monosaccharides.

Ce travail s’inscrit dans le cadre de I'évaluation des propriétés antidiabétiques de certains extraits de plantes
médicinales endémiques d’Algérie, en s’intéressant particulierement a Salicornia europeae L. Il s’agit d’'une plante
antidiabétique encore peu connues et peu explorées. Ainsi, notre étude s’est focalisée sur I'évaluation de l'activité
antidiabétique de cette espece, notamment a travers l'inhibition de I'a-amylase porcine par différents extraits :
maceéré, décocté et infusé, préparés par extraction.

Les résultats obtenus révélent une capacité inhibitrice de 'a-amylase par 'ensemble des extraits testés, avec des
valeurs d’ICs, variables. La fraction organique du décocté queux s’est montré la plus active (ICso = 0,3 mg/ml) ; la
fraction aqueuse présente également une activité intéressante (ICs, = 1,6mg/ml).

En conclusion, les extraits de salicornia europeae présentent un effet inhibiteur significatif de I'a-amylase, ce qui
confirme le potentiel antidiabétique de cette plante

Mots clés : Salicornia europeae, a-amylase, diabéte sucré, extraits

Abstract

Diabetes mellitus is a metabolic disorder characterized by chronic hyperglycemia. The World Health Organization
(WHO) classifies it as one of the four major non-communicable diseases. One way of controlling postprandial
hyperglycemia is to delay glucose absorption, by inhibiting the action of digestive enzymes such as a-amylase
and a-glucosidase, responsible for the hydrolysis of polysaccharides into monosaccharides.

This study is part of an effort to evaluate the anti-diabetic properties of certain medicinal plant extracts endemic to
Algeria, with particular emphasis on Salicornia europeae L. This is a little-known and little-explored anti-diabetic
plant. Our study focused on assessing the anti-diabetic activity of this species, notably through inhibition of
porcine a-amylase by various extracts: macerated, decocted and infused, prepared by extraction.

The results obtained reveal an a-amylase inhibitory capacity by all the extracts tested, with variable 1Cs, values.
The organic fraction of decoctate aqueous extract proved the most active (ICs, = 0.3 mg/ml); the aqueous fraction

also showed interesting activity (ICso = 1.6mg/ml).

In conclusion, Salicornia europeae extracts show a significant a-amylase inhibitory effect, confirming the anti-
diabetic potential of this plant.

Key words: Salicornia europeae, a-amylase, diabetes mellitus, extract.
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