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Introduction :

Depuis des milliers d'années, I'nomme utilisé les plantes trouvées dans la nature, pour traiter
et soigner des maladies (SANAGO et al, 2006). L’utilisation des plantes en phytothérapie est
trés ancienne et connait actuellement une région d’intérét auprés du public, selon
I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) (2003), environ 65-80% de la population
mondiale a recours au médicine traditionnelle pour satisfaire ses besoins en soins de santé
primaire, en raison de la pauvreté et du manque d'accés a la médecine moderne (MA et al,
1997). Les plantes médicinales sont importantes pour la recherche pharmacologique et
I'élaboration des médicaments, non seulement lorsque les constituants des plantes sont utilisés
directement comme agents thérapeutiques, mais aussi comme matieres premiéres pour la

synthese de meédicaments ou comme modeéles pour les composeés

Depuis les temps les plus reculés, a la recherche de secours pour leur maladie, les gens
cherchaient des drogues dans la nature. Les débuts de l'utilisation des plantes médicinales
étaient instinctifs, comme c'est le cas chez les animaux. Etant donné qu'il n'existait pas a
I'époque d'informations suffisantes sur les raisons des maladies ou sur les plantes et comment
elle pouvait étre utilisée comme un remede, tout était basé sur I'expérience. Avec le temps, les
raisons de l'utilisation de plantes médicinales specifiques pour le traitement de certaines
maladies ont été découvertes ; ainsi, l'usage des plantes medicinales a progressivement
abandonné le cadre empirique pour se fonder sur des faits explicatifs. Jusqu'a I'avenement de

I’iatrochimie au 16eme siccle, les plantes étaient la source du traitement et de la prophylaxie.

Pharmaco logiquement actifs (AMEENAH.B ; 2006). Ces plantes médicinales renferment de
nombreux principes actifs ou certains sont issus du métabolisme secondaire. Les plantes
produisent déja 70% de nos médicaments, déja environ 170 000 molécules bioactives ont été
identifiées a partie de plantes (CHAABI et al, 2008). A cet effet, les métabolites secondaires
font I’objet de nombreuses recherches qui amene a I’identification des principaux éléments

actifs de la plante.

Pour cela nous avons permets de réaliser ce Modest travail pour étudier ce phénomeéne et ces
différents effets sur la santé et pour récolter le maximum d’information sur ces plantes et faire

le recensement de ces derniéres sur la totalité du sol algérien et nord-africain.
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Stress oxydatif et Conséquences pathologiques

. Le stress oxydant

Au milieu des années 50, parmi les premiers, les chercheurs ont montré que 1’oxygéne,
molécule indispensable a la vie, présente également une toxicité pour I’organisme. Inspiré par ces
travaux, Harman propose la «free radical theory of ageing» : via la production de radicaux libres
(entités chimiques trés instables et réactionnelles suite a la présence d’un électron libre dans leur
structure), I’oxygéne est a 1’origine du processus de vieillissement cellulaire (Defraigne and
Pincemail, 2008). Le stress oxydant est défini comme le résultat d’un déséquilibre au sein d’un
méme organisme entre la production des radicaux libres oxygenés (ROS) et les mécanismes de
défense antioxydant. Ce déséquilibre, dont les multiples conséquences touchent aussi bien les

acides nucléiques que les protéines ou les lipides (Beaudeux and Durand, 2011).

Evaluer le stress oxydant c’est donc estimer la production de radicaux libres, apprécier
les mécanismes de défense et enfin quantifier les produits secondaires qui peuvent en résulter
(Delbosc et al., 2001). La production d’ROS est utile mais peut étre néfaste pour I’organisme
lors d’une production excessive et en 1’absence de mécanismes de défense. C’est ce que 1’on
appelle le stress oxydatif. Celui-ci peut favoriser la survenue de pathologies (cancers, maladies
cardiovasculaires, maladies dégénératives) ainsi qu’un vieillissement prématuré.). Une des
principales fonctions déclenchées par le stress oxydatif est la mort cellulaire programmée ou

I’apoptose (Belaich and Boujraf, 2016).

1. Radicaux libres
1.1. Définition

Un radical libre est un atome ou une molécule qui porte sur sa couche électronique
périphérique un ou plusiceurs électrons non appariés, c’est-a-dire non couplés a un électron de
spin opposé. Cela entraine une trés haute réactivité chimique avec les éléments voisins. Les
especes radicalaires sont électrophiles et vont chercher a arracher un électron a une molécule
voisine afin d’apparier leur électron célibataire. Cet état est donc seulement transitoire, de 1’ordre
de la microseconde (Gambani and Garanier, 2013). Car le radical va soit accepter un autre
électron, soit transférer le ou les électrons libres sur une autre molécule (lipide, protéine, acide
nucléique) afin de rapparier son ou ses électrons célibataires et d’obtenir ainsi un état plus stable
(Fontaine et al., 2002). Il s’agit donc d’un intermédiaire de réaction. Cela va entralner une

réaction en chaine qui va produire de nouveaux radicaux libres car la molécule agressée par le
3
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radical libre devient a son tour radicalaire. Les radicaux libres sont indispensables a la vie car ils
participent a de nombreuses fonctions physiologiques lors de la croissance ou de la défense de
I’organisme. En effet, ils participent au fonctionnement de certaines enzymes, a la transduction
de signaux cellulaires, a la défense immunitaire contre les agents pathogeénes, a ’apoptose des
cellules tumorales, au cycle cellulaire, au fonctionnement de certains neurones et notamment
ceux de la mémoire, a la fécondation de l'ovule, a la régulation des geénes. L’organisme en

produit (Favier, 2003).
1.2. Formation et types de radicaux libres

Les radicaux libres sont des molécules ou atomes qui possédent un ou plusieurs électrons
non appariés sur leur couche externe. Cet état leur confére une instabilité énergétique et
cinétique. Ils apparaissent soit au cours de la rupture symétrique d’une liaison covalente (fission
homolytique) pendant laquelle chaque atome conserve son électron, soit au cours d’une réaction
redox avec perte ou gain d’électrons a partir d’'un composé non radical (Wang et al., 2013). Du
fait de leur instabilité énergétique, les radicaux libres ont tendance a revenir immédiatement a un
état stable en donnant un électron ou en prenant une a une autre molécule : ils peuvent donc étre

réducteurs ou oxydants (Koechlin-Ramonatxo, 2006).

Parmi toutes les especes radicalaires susceptibles de se former dans les cellules, il
convient de distinguer un ensemble restreint de composés radicalaires qui jouent un rdle
particulier en physiologie et que nous appellerons radicaux primaires. Les autres radicaux libres,
dits radicaux secondaires, se forment par réaction de ces radicaux primaires sur les composés
biochimiques de la cellule. La réduction de I’oxygeéne et la formation des intermédiaires
partiellement réduits se fait en quatre étapes selon la Figure 1. Ces radicaux primaires derivent
de l'oxygene par des réductions a un électron tels I'anion superoxyde O2" et le radical hydroxyle
OH®, ou de l'azote tel le monoxyde d'azote NO° ( Trchounian et al., 2016). D'autres especes
dérivées de l'oxygeéne dites especes actives de l'oxygéne, comme l'oxygene singlet (102, le
peroxyde d'hydrogéne (H202) ou le nitroperoxyde (ONOOH), ne sont pas des radicaux libres,
mais sont aussi réactives et peuvent étre des précurseurs de radicaux. L'ensemble des radicaux
libres et de leurs précurseurs est souvent appelé espéces réactives de I'oxygéene (Favier, 2003).
Les ROS sont produits par divers mécanismes physiologiques afin de détruire des bactéries au
sein des cellules phagocytaires (macrophages, polynucléaires) ou pour réguler des fonctions

cellulaires létales telle la mort cellulaire programmée ou apoptose (Koechlin-Ramonatxo,


http://community.frontiersin.org/people/YiqinWang/105144
https://www.researchgate.net/profile/Armen_Trchounian
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2006). Les différentes voies réactionnelles menant a la formation des ROS et RNS (radicaux

libres nitrés) formé dans la cellule sont représenté dans la Figure 2.

Superoxyde Réaction de Fenton Catalase

dismutases (Fe? : Cu’) Glutathion peroxydase
N I\ 2N
Oxvedne Radical Peroxyde Radical Eau
ye superoxyde d’hydrogene hydroxyd
0 » 07 » HO, ——— - — > HO
2 se e (+2H) PP s4e oH ve (+H) °

Réduction tétravalente

de Poxygine 0,+4e +4H —2H,0

0,” Anion superoxyde 1 O,+1le"—0,”

Peroxyde

H0, d’hydrogéne

2 02.-'*' 02.- (+ 2 H+) —> H202 + 02

3 H,0, + Fe? — "OH + Fe’ + OH"
"OH Radical hydroxyle 4 H,0,+H,0,—>2H,0+0,
5 H,0,+2 GSH— 2 H,0 + GSSG

RO, Radical peroxyle 6 R"+0,—> R0,
RO,H Hydroperoxyde 7 RO,”+RH—>RO,H + R
RO’ Radical alkoxyle 8 RO,H + Fe?* — R0O" + Fe¥ + OH"

Figure 1 : Origine des espéces réactives de ’oxygéne. Les quatre étapes de la réduction de

I’oxygene et la formation des intermédiaires partiellement réduits (Migdal and Serres , 2011).
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Figure 2: Voies réactionnelles impliquées dans la formation des différents des ROS

1.3. Sources des radicaux libres

( Trchounian et al., 2016)

Les ROS peuvent étre produites par des agents physiques comme les rayonnements, des

réactions chimiques et surtout enzymatiques. En effet, toute réaction impliquant de 1’02 et un

systéme réducteur de transfert d’électrons est susceptible de libérer des ROS. C’est ainsi que la

chaine respiratoire provoque une libération importante d’ROS. D’autres activités enzymatiques

fournissent aussi des ROS, notamment les NADPH oxydases au cours de I’inflammation et les

cytochromes P450 au cours de la détoxication des xénobiotiques. Ainsi, la mitochondrie, la

membrane plasmique et le réticulum endoplasmique sont les siéges principaux de libération de

ROS (Afonso et al., 2007). Les sources endogenes et exogénes produisant les ROS sont

nombreuses (Figure 3).
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A. Sources endogénes

v" Mitochondrie

Ainsi, environ 2 % de I’oxygeéne consomme au niveau mitochondrial sont transformés en
radicaux superoxydes (O2") lors de la premiére réduction électronique de I'oxygéne. La
dégradation de ces radicaux est contrdlée par des systemes de défense, les antioxydants, qui
s’adaptent au taux de radicaux présents. Ainsi, la production des radicaux superoxydes est
régulée par des métalloenzymes, les superoxydes dismutases (SOD), qui catalysent leur
dismutation en peroxyde d’hydrogene, H20.. Bien que le peroxyde d’hydrogéne ne soit pas en
soi un radical mais une molécule, il est lui-méme toxique et capable de donner naissance, via des
réactions de type « reaction de Fenton » avec le fer ou le cuivre, a la plus délétére des especes
radicalaires du stress oxydant, le radical hydroxyle ‘OH. La quantité de peroxyde d’hydrogéne
est régulée par ’enzyme héminique catalase qui accélere sa dismutation et par la glutathion

peroxydase qui catalyse sa réduction par le glutathion.

v NAD(P)H oxydases et autres sources cellulaires

En parall¢le de la production d’ROS par le complexe enzymatique mitochondrial de la chaine
respiratoire, la plupart des cellules sont capables de produire des radicaux superoxydes (02 ~)
via une activité NAD(P)H oxydase membranaire . La NAD(P)H oxydase est une enzyme qui
catalyse la réduction monoélectronique de 1’0 en utilisant le NADPH ou le NADH comme
donneur d’électrons (Delbosc et al., 2001). La NAD(P)H oxydase a été initialement étudiée dans
les cellules phagocytaires ou elle joue un r6le primordial dans la défense contre les pathogenes,
mais elle existe également dans toutes les autres cellules non phagocytaires ou elle participe a la
signalisation cellulaire. La NAD(P)H oxydase est localisée dans la membrane cytoplasmique et

dans certains granules spécifiques des neutrophiles (Beaudeux et al.,2006 ).

En plus des NAD(P)H oxydase, d’autres sources, cytosoliques ou présentes au sein de
différents organites, peuvent produire des ROS. Par exemple, la xanthine oxydase, qui catalyse
I’oxydation de I’hypoxanthine et de la xanthine au cours du métabolisme des purines, entraine la
formation d’O2"". Les enzymes du réticulum endoplasmique, dont la famille des cytochromes

Pss0, assurent 1’oxydation des acides gras insaturés (et de certains xénobiotiques) et réduisent

8
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’oxygéne moléculaire pour former Oz et/ou H202 (Sahnoun et al., 2000). Les enzymes de la
voie de I’acide arachidonique, les peroxysomes, les lysosomes (qui contiennent la
my¢loperoxydase responsable de la formation d’acide hypochloreux) et le noyau (qui possede
des cytochromes oxydases et une chaine de transport d’électrons) sont également capables de
produire 02 (Mark et al., 2006 ; Pérez-Pérez et al., 2012). La Figure 4 et Figure 5
représentent les sources cellulaire des ROS de différents compartiment cellulaire. Les ROS sont
ainsi susceptibles de diffuser dans la cellule et d’oxyder d’autres molécules a distance,

propageant ainsi une chaine de réactions radicalaires (Afonso et al., 2007).

B. Sources exogéenes

Les sources exogénes sont majoritairement des pro-oxydants environnementaux tels que
les pesticides, les métaux lourds, la fumée de cigarettes, les polluants, la poussiére (d’amiante, de
silice), et les composés induits par la prise de I’alcool et de certains médicaments suite son
métabolisme par les cytochromes P450 microsomales (Hrycay and Bandiera, 2015) . Le
métabolisme de [I'éthanol est directement impliqué dans la production des ROS et de
I’acétaldéhyde (métabolite toxique instable) mais aussi il crée un environnement propice a la
formation de ces especes, comme I'hypoxie, I'endotoxémie et la libération de cytokines. Le
déséquilibre de la balance «facteurs prooxydants—systemes antioxydants » en faveur des pro-
oxydants entraine une altération oxydative de lI'ensemble des biomolécules. L'existence d'une
peroxydation des lipides membranaires suite a l'intoxication alcoolique est largement décrite

dans la littérature (Sergent et al., 2001).


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1169833007002207#!
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Figure 4 : Sources cellulaires des ROS (Pérez-Pérez et al., 2012).
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Figure 5 : formation des ROS par Myeloperoxydase et NADPH oxidase (Mark et al., 2006).
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2. Antioxydants

De nombreux arguments montrent que les ROS et/ou RNS sont responsable d’un
stress oxydant résultant d’une perturbation du rapport prooxydants/antioxydants, le stress
oxydant pouvant ainsi résulter d’une hyperproduction de radicaux libres ou d’une diminution
de la défense antioxydante. Un déficit ou un dysfonctionnement de ces systémes engendre une
augmentation des dommages tissulaires. L’organisme, fort heureusement, dispose d’un

arsenal de défense antioxydant endogene et exogéne pour contrdler la production de ROS.

2.1 Antioxydants endogénes

Le glutathion réduit (GSH) et les antioxydants enzymatiques (la superoxyde dismutase,
la catalase, la glutathion peroxydase et la glutathion reductase) sont considérés comme la
premiére ligne de défense de notre organisme contre les ROS. Au niveau cellulaire (Figure
6), l'activité des enzymes antioxydantes doit étre complémentaire car une protection efficace

contre les ROS ne peut étre obtenue seulement par l'activité des SOD (Kayama et al., 2015).

A. Superoxyde dismutase
La superoxyde dismutase (SOD) est une métalloprotéine qui inactive I’ion superoxyde

(027) en le transformant en peroxyde d’hydrogéne (H202). La réaction de dismutation
est catalysée par la présence au coeur de I'enzyme d'un métal qui est I'élément caractéristique
des différents isoformes (Kurutas, 2016). Il est a noter que la SOD est caractérisée par
une vitesse de réaction remarquablement élevée. Les différents isoformes se distinguent
également par leur localisation cellulaire: les SOD a manganese situées dans la mitochondrie
(Mn-SOD), les SOD a cuivre-zinc (Cu, Zn-SOD) retrouveées dans le cytoplasme et les
SOD extracellulaires (EC-SOD) localisées dans les fluides extracellulaires (Wang et al.,
2018).
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Figure 6: Systemes antioxydants cellulaires et neutralisation des ROS ( Kayama ef al., 2015).
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B. Catalase

La catalase (CAT) est une enzyme tétramérique formée de quatre sous unités
identiques comportant chacun un groupe héme. Cette enzyme catalyse la transformation
du H202 en oxygéne et en eau (Favier, 2003). La catalase est considérée comme une des
enzymes dotée d'une remarquable efficacité, a un tel point qu'elle est insaturable. Il a
également été montré qu'elle posséde un réle important dans le développement d'une

réponse adaptative face au stress oxydant (Sahnoun et al., 1997 ; Sies, 2008).

C. Glutathion peroxydase

La glutathion peroxydase (GPx) est une enzyme formée de quatre sous-unités
identiques comportant chacune un atome de sélénium. La GPx existe sous au moins cing
isoformes chez les mammiferes. Ces enzymes catalysent la réduction de différents
hydroperoxydes organiques (ROOH et H20,) en utilisant le glutathion (GSH) comme donneur
d'électrons (Rampon et al., 2018). Malgré que la catalase et la GPx partagent le méme
substrat, il a été suggéré que la GPx serait une source importante de protection contre les
faibles niveaux de stress oxydant tandis que la CAT aurait un role plus important dans la
protection contre les hauts niveaux de stress oxydant (Favier, 2003). Il existe de hombreuses
autres enzymes qui posseédent une activité enzymatique, mais les SOD, CAT et GPx
constituent les principales enzymes impliquées dans la stratégie de défense antioxydant

enzymatique (Kurutas , 2016).

D. Glutathion S-transferase

La glutathion S-transferase (GST) est une transférase qui catalyse des réactions
de conjugaison avec le glutathion au cours de la phase Il de la détoxification. Le
niveau d’expression des GST est crucial dans la détermination de la sensibilité cellulaire
aux effets de nombreux xénobiotiques (carcinogenes, médicaments antimoraux,
polluants environnementaux, produits du stress oxydant) (Allocati et al., 2018). Toutes les
enzymes GST ont la capacité de conjuguer une molécule de glutathion a un composé

possédant un centre electrophile (Bousova and Skalova, 2012).
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E. Glutathion réductase

La glutathion réductase (GR), quant a elle, a pour réle de régénérer le GSH a partir du
GSSG grace au NADPH qui est utilis€ comme donneur d’¢lectrons. En effet, la
concentration cellulaire en glutathion étant limitée, il est nécessaire de le réduire
constamment pour que la GPx maintienne sa fonction. Ces deux enzymes sont présentes

dans le cytosol et dans les mitochondries (Sahnoun et al., 1997).

F. Glutathion réduit

Le glutathion réduit (GSH), tripeptide de y-L-glutamyle-L-cysteinylglycine, est la
principale molécule sulfhydrylique responsable de la métabolisation et I'élimination des
xénobiotiques et protege les cellules contre le stress oxydatif. Le GSH, trouvé dans toutes
les cellules humaines, est le thiol le plus abondant. Le GSH est biosynthétisé dans le
corps par deux enzymes spécifiques, la vy-L-glutamyle-L-cystéine synthétase et
glutathion synthétase (Dickinson et al., 2017). Le GSH est considérée ¢ 0 m m e un bon
nucléophile en raison de la forte densité des électrons sur l'atome de soufre, qui rend
GSH fortement polarisable. Certains métabolites des médicaments peuvent étre conjugués
au GSH via le GST (Bansal and Simon., 2018).

2.2. Antioxydants exogenes

Différents composés antioxydants non-enzymatiques sont apportés via
l'alimentation, tels que les vitamines E (tocophérol) et C (acide ascorbique), les

caroténoides et les polyphénols.

A. Vitamines
La vitamine E étant liposoluble, elle se fixe aux membranes et peut ainsi séquestrer les
radicaux libres empéchant la propagation des réactions de peroxydation lipidique. La vitamine

C, hydrosoluble, se trouve dans le cytosol et dans le fluide extracellulaire ; elle peut capter

directement 1’02 ~ et ’'OH (Ighodaro and Akinloye, 2018). Elle peut aussi réduire le
radical a-tocophérol et ainsi permettre une meilleure efficacité de la vitamine E.

Plusieurs études suggerent également que les vitamines exercent un effet sur les enzymes
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antioxydantes en augmentant leur activité ((Zhou et al., 2015). L a coopération entre

le glutathione (GSH)-vitamin C et E dans la détoxification de ROS est

illustrée dans la

Figure 7.
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Figure 7: Coopération entre le glutathione (GSH)-vitamin C et E dans la détoxification de
ROS (Zhou et al., 2015). (a) : GSH-reductase et (b): GSH-oxidase.

A. Polyphénols

Ils sont des produits issus de métabolisme secondaire chez les végétaux. Les roles des
fruits, des légumes et des plantes médicinales dans la prévention des maladies ont été attribués, en
partie, aux propriétés antioxydantes des polyphénols qui les constituent. Des études récentes ont
montré que de nombreux constituants polyphénoliques dérivés de plantes sont des antioxydants plus
efficaces in vitro que les vitamines E ou C et pourraient donc contribuer de maniere significative aux
effets protecteurs in vivo (Edeas, 2007). Il est maintenant possible d'établir les activités antioxydantes
des flavonoides dérivés de plantes dans les phases aqueuse et lipophile et d'évaluer dans quelle mesure
le potentiel antioxydant total (Hennebelle et al., 2004).

Au fait de leurs propriétés antioxydantes, liées a leur structure polyphénolique, les flavonoides
ingérés avec nos aliments sont réputés protéger 1’organisme contre les effets délétéres des apports

environnementaux oxydants. Des études épidémiologiques prospective sont montré que la
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consommation de certains aliments ou boissons (vin rouge, certains jus de raisin, fruits rouges, thé,
cacao) riches en flavonoides (particulierement flavanols et anthocyanines), est inversement corrélée a
la mortalité par accidents vasculaires cérébraux et coronariens (Rice-Evans et al, 1997). Au niveau
cellulaire, certains flavonoides peuvent agir sur la transmission des signaux par les protéines kinases,
induisant ’expression de geénes antioxydants et anti-inflammatoires et, vice-versa, ’inhibition de
génes oxydants et inflammatoires. Les informations disponibles a ce jour et I’importance des enjeux
pour la santé justifient que de gros efforts de recherche soient consentis dans ce domaine (Stoclet and
Schini-Kerth, 2011).

La valeur des huiles dans I’alimentation bénéficie d’une grande priorité comme approche de
prévention nutritionnelle pour prévenir le risque cardiovasculaire. La consommation de certaines
huiles d’origine végétale (d’argane ou d’olive) est associée a une modification bénéfique du profil
lipidique réduisant ainsi le risque cardiovasculaire chez les sujets sains et aussi a 1’amélioration du
statut antioxydant. Les différentes actions sont assurées par sa composition chimique intéressante,
riche en antioxydants, comme la vitamine E, et notamment en gamma tocophérols, ainsi que par la
présence de polyphénols et de stérols spécifiques (Adlouni et al., 2010 ; Oliveras-Lopez et al., 2014).
Les polyphénols et ainsi que d’autres produits naturelles dotés du potentielle antioxydant seront

abordé d’une maniéré plus ample dans le chapitre qui Suit.

3. Dégats moléculaires et Conséquences pathologiques du stress oxydatif

Au cours de ces derniéres annees, le stress oxydant a été impliqué dans différentes
situations pathologiques. Le stress oxydant est une circonstance anormale que traversent
parfois nos cellules ou un de nos tissus lorsqu’ils sont soumis a une production, endogeéne ou
exogene, de radicaux libres oxygénés qui dépasse leurs capacités antioxydantes. L’exces de
radicaux libres non neutralisés par les défenses est tres dommageable pour les
macromolécules essentielles de cellules, entrainant anomalies d’expression des génes et des
récepteurs membranaires, prolifération ou mort cellulaire, troubles immunitaires, mutagenése.
De nombreuses affections humaines ou animales incluent donc un stress oxydant, local ou
général, dans leur pathogenése au méme titre que I’inflammation a laquelle il est souvent

associeé.
Dans de nombreuses autres maladies, le stress oxydant est secondaire a
I’établissement des maladies infectieuses comme le sida ou le choc septique, le diabete, la

maladie de Parkinson ou I’insuffisance rénale. Il semble donc important de tester I’effet
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thérapeutique des molécules antioxydantes naturelles ou de synthése qui peuvent agir dans la
prévention des maladies dégénératives a la condition d’étre apportées trés tot avant
’apparition de mécanismes induits irréversibles, et & doses modérées car la production basale
de radicaux libres est indispensable & de nombreuses fonctions et ne doit pas étre supprimée
(Favier, 2006).

3.1. Altération des membranes lipidiques

La peroxydation lipidique est une conséquence du stress oxydant et aussi un relais
pour sa propagation. Le mécanisme requiert un acide gras polyinsaturé polyinsaturé (AGPI)
avec au moins un motif 1,4- cis-pentadiéne (acide arachidonique). La premiére étape appelée
phase d’initiation consiste en I’abstraction d’un radical hydrogeéne porté par un carbone
bisallylique appartenant a cette structure 1,4-cis-pentadiéne. Elle conduit a la formation d’un
radical alkyle. Les étapes ultérieures sont des étapes de propagation (Sahnoun et al., 1997).
Ainsi, le radical alkyle peut réagir avec un autre acide gras polyinsaturé pour donner un autre
radical alkyle qui se réarrange en formant un diéne conjugué et un autre radical
alkyle(Durand et al., 2013) . L’attaque de ce radical par une molécule d’oxygeéne conduit a la
formation d’un radical peroxyle. Ce dernier va a son tour réagir avec un autre acide gras
polyinsaturé pour former un hydroperoxyde d’acide gras et un autre radical alkyle. Les
hydroperoxydes formés sont toxiques pour les cellules. Ils sont normalement reduits par une
glutathion peroxydase en acides gras monohydroxylés. Cependant, I’activité de cette enzyme
est diminuée dans le vieillissement et dans le diabete par exemple (Guichardants et al.,
2006).

La difficulté est de choisir tel ou tel marqueur pour apprécier son importance in vivo
car on se heurte a des probléemes analytiques de spécificité et de sensibilité. Les lipides
oxydeés, formés au cours de la peroxydation lipidique, illustrent bien cette problématique.
Parmi ces marqueurs on peut citer des produits primaires comme les hydroperoxydes, ou des
produits secondaires terminaux comme le malondialdéhyde (MDA), le 4-hydroxynonénal (4-
HNE) et les isoprostanes (Figure 8). Ils sont tous mesurables dans les liquides biologiques
(Michel et al., 2008). La peroxydation de la membrane compromet énormément l'intégrité
structurelle et fonctionnelle de la cellule qui est caractérisée par une altération de la
perméabilité de la membrane qui peut mener a une lyse cellulaire, dysfonctionnements des

récepteurs de la membrane, une diminution de l'activité des enzymes liés a la membrane et
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une diminution de la fluidité de la membrane. Les produits finals de la peroxydation lipidique
attaquent directement les protéines membranaires (Ighodaro and Akinloye, 2018 ; Ye et al.,

2018). La Figure 9 représente les conséquences cellulaires de la peroxydation lipidique.
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Figure 8 : La peroxydation lipidique et ses produits toxiques (Durand et al., 2013).
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Figure 9: Conséquences de la peroxydation lipidique (Ighodaro and Akinloye, 2018).

3.2. Altération des protéines

Les protéines sont formées d’acides aminés qui peuvent réagir avec les radicaux libres.
Les acides aminés les plus réactifs sont I’histidine, la proline, le tryptophane, la cystéine et la
tyrosine. Les radicaux libres peuvent interagir avec différents types de protéines : celles de
soutien comme le collagéne (vieillesse), les protéines circulantes (transferrine, albumine) et
les enzymes protéiques...etc. Les acides aminés les plus sujets a des attaques radicalaires sont
ceux possedant des chaines latérales aromatiques (phénylalanine, tyrosine, histamine,
tryptophane) et les acides aminés soufrés (méthionine, cystéine) (Haleng et al., 2007).
L’attaque radicalaire des protéines se fait soit par 1’oxydation des fonctions thiols de la
cystéine ou par I’oxydation de la chaine polypeptidique selon la Figure 10. Cette derniére est
initiée par le radical hydroxyle qui enléve un atome d’hydrogéne sur le carbone alpha d’une
liaison peptidique en donnant naissance a un radical centré sur le carbone (Migdal and
Serres, 2011). Les protéines subissent des modifications directes sous 1’action des ROS avec
pour conséquences notamment 1’oxydation des acides aminés et la formation de liaisons
croisées entre deux protéines. D’autres modifications indirectes peuvent apparaitre dues a la
réaction avec des composes carbonylés issus de la glycooxydation et de la peroxydation

lipidique. Ces protéines peuvent étre considérées comme des amplificateurs du syndrome
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stress oxydant/inflammation. Ils ont été impliquées dans les complications a long terme

associées a certaines maladies (Bargnoux et al., 2009).

A Oxydation réversible Oxydation irréversible
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Figure 10 : Attaque radicalaire des proteines. (A) Oxydation des fonctions thiols de la

cysteine. (B) Oxydation de la chaine polypeptidique (Migdal and Serres, 2011).

3.3. Altération de PADN

Les bases puriques et pyrimidiques de I’ADN ainsi que les désoxyriboses peuvent étre
la cible des radicaux libres, notamment le radical hydroxyle OHe. Par exemple, la guanine
peut réagir avec ce radical pour former la 8-OH-désoxyganosine qui va s’apparier a I’adénine
au lieu de s’associer normalement a la cytosine (Dizdaroglu et al., 2002). Cela entraine des
mutations au sein de I’ADN. Il existe des systémes de réparation de I’ADN mais lorsqu’ils
sont débordés, ces systemes ne sont plus suffisants et cela entraine des altérations du matériel

génétique qui peuvent engendrer des mutations, des cancers...(Dizdaroglu and Jaruga,2012).
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3.4. Inflammation

L'inflammation est une réponse physiologique de défense ou d'adaptation a une
agression, qui peut étre un microorganisme ou toutes substances particulaires ou solubles,
étrangeres a l'organisme. La réaction inflammatoire passe par différentes phases au cours
desquelles les polynucléaires neutrophiles jouent un réle important; des molécules appelées
médiateurs de l'inflammation, libérées par de nombreuses cellules, interviennent dans le
démarrage de la réaction inflammatoire (Closa and Folch-Puy, 2004). Le terme de médiateurs de
I'inflammation est trés général dans la mesure ou il comprend aussi bien des cytokines, des
endotoxines, des prostaglandines et des leucotrienes, I'histamine, des microcristaux et des
ROS et beaucoup d'autres produits. Selon l'origine de la réaction inflammatoire, son évolution
difféere pour aboutir au méme resultat final c'est-a-dire a une accumulation de polynucléaires
neutrophiles au site inflammatoire et a des lésions cellulaires et tissulaires dues aux ROS et

aux enzymes protéolytiques libérées par les neutrophiles activés (Mark et al., 2006).

Si la production de ROS est trop importante et que les systemes naturels d'épuration
sont insuffisants, les cellules sont soumises a un stress oxydatif qui entretient I'état
inflammatoire (Pasquier, 2005). Le stress oxydant semble entrainer une augmentation de la
synthese de cytokines inflammatoires comme le TNF-a, ou I’'IL-1 (Sahnoun et al., 1997). De
plus, les ROS comme le peroxyde d’hydrogéne (H202) ne sont capables d’activer des facteurs
de transcription comme la protéine NF-ks (Nuclear Factor-Kappa B) qui est impliquée dans la
réponse inflammatoire (Liguori et al., 2018). Egalement, les produits avancés de 1’oxydation
des protéines précurseurs de I’amyloide agissent comme médiateurs du stress oxydatif. 11
existe une corrélation entre I’inflammation et le stress oxydatif par une augmentation

paralléle entre le taux de TNF--a et de malonyldialdéhyde (Ighodaro and Akinloye, 2018).
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3.5. Diabetes

Le diabéte sucré s’accompagne d’un stress oxydant et d’une production de radicaux
libres par divers mécanismes favorisant 1’apparition des complications chroniques liés au
diabéte. Celui-ci est la conséquence de concentrations anormalement élevées de glucose dans
les milieux extra et intracellulaires. Plusieurs mécanismes ont été évoqués mettant en jeu
I’auto-oxydation du glucose, la voie des polyols, la glycation des protéines et la formation de
produits de glycation avancée (Ullah et al., 2001). Cette production anormale ROS est a
I’origine de nombreux effets au niveau cellulaire et peut entrainer une modification de
I’activité des facteurs de transcription tels que NF-kB... Le stress oxydant qui s’accompagne
d’une diminution du rapport NADPH, H+/NADP™ dans les cellules est a Iorigine d’une
production diminuée du (NO°®), puisque ce cofacteur réduit est indispensable a sa synthese a
partir de L. arginine (Gislaine et al., 2019). Le métabolisme de NO peut également étre altére
par une production anormale d’anions superoxydes conséquence d’une concentration de
glucose intracellulaire élevée réagit avec le NO pour former du peroxynitrite (ONOQO™) qui est

un puissant agent oxydant et toxique (Bonnefont-Rousselo et al., 2011).

Enfin, le stress oxydant conduit, dans le diabéte, a une altération des macromolécules
biologiques comme les acides nucléiques, les protéines et les lipoprotéines. Les modifications
de l’activité des facteurs de transcription, le métabolisme altéré du NO et ’oxydation accrue
des lipoprotéines (LDL, HDL) sont des facteurs qui contribuent aux complications vasculaires
du diabétique. Le stress oxydant est de plus en plus suspecté d’étre a 1’origine a la fois d’une
réduction de la sécrétion d’insuline par les cellules (Beta) des ilots de Langerhans (Delattre et
al., 2001). Les ROS sont indispensables pour certaines réactions biologiques, notamment la
transduction du signal de D’insuline. Cependant, les ROS peuvent étre impliqués dans
I’insulino-résistance, qui est une diminution de I’action de I’insuline a deux niveaux : la
capture cellulaire du glucose par le muscle et le tissu adipeux et I’inhibition de la production
hépatique du glucose (Bonnard et al., 2008) . Le déséquilibre rédox (NADH/NAD") peut
éventuellement élever les niveaux de ROS cellulaires pouvant attaquer les protéines, ’ADN et
les lipides (Figure 11). L'accumulation de ces macromolécules endommagées peut entrainer
la mort cellulaire et le dysfonctionnement tissulaire, ce qui aurait été impliqué dans la

pathogeénie du diabete et de ses complications (Wu et al., 2016).
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Figure 11: Déséquilibre dans la formation de NADPH/NAD™ et formation des ROS
lors de diabétes (Wu et al., 2016).

3.6. Cancers

Les relations entre stress oxydant et cancer s’aveérent trés étroites; les radicaux libres
intervenant dans ’activation de molécules favorisant le cancer, créant les lésions de I’ADN,
amplifiant les signaux de prolifération et inhibant les anti-oncogénes. L’étape d’initiation
débute lorsque des agents chimiques carcinogénes se fixent sur I’ADN. Des Iésions peuvent
¢galement se produire sous ’effet de radiations ionisantes ou de rayonnements ultraviolet et
de I’exposition aux produits chimiques (Pincemail et al., 1999). Dans ce cas, les ROS, dont
font partie jouent un role important dans I’altération du matériel génétique des cellules. Le
radical hydroxylé (°OH) réagit aussi avec la guanine pour former un autre dérivé oxydé, la 8-
0x0-7, 8-dihydroguanine. se fixe avec une autre base purique, en I’occurrence I’adénine, ce

qui provoque une mutation G(uanine)-T(hymine) dans le brin fille de I’ADN (Favier, 2003).
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Les ROS peuvent aussi agir comme messagers secondaires en modifiant dans la
cellule la régulation rédox du glutathion (GSH) qui est un agent antioxydant important. Il en
résulte une activation d’un facteur de transcription qu’est le NF-xg normalement dans un état
inactif dans le cytoplasme. Une fois activé, le NF-kg migre dans le noyau de la cellule ou il
peut trans-activer des génes cibles (Dizdaroglu and Jaruga, 2012). Il participe de la sorte a la
synthése de nombreux médiateurs comme des protéines d’adhésion impliquées dans le
processus du développement du cancer (Wang et al., 2015). La Figure 12 montre le r6le des
ROS dans le développement du cancer suite a la prise chronique a I’alcool.
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Figure 12 : Role des ROS issus de I’alcool dans le développement du cancer (Wang et al.,
2015).
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1. Historique

Dés I’antiquité, les écrits d’Hypocrate (Gréce 500 avant Jésus Chris) présentent plusieurs

centaines de plantes médicinales et de remedes a base de plantes.

Au moyen-age, certaines abbayes comme celle de Salagon (Haute-provence, France)
développent la culture des plantes médicinales et une phytothérapie enrichie par les explorations. A
la méme époque, dans la pharmacopée arabe et juive, on assiste aux premiers développements d’une
chimie d’extraction et certaines universités, comme celles de Salerne ou Montpellier, se spécialisent
dans la recherche de nouveaux médicaments a base de plantes, et forment les premiers apothicaires.
(Fournier et al., 2011).

Au début du XIX¢ si¢cle, I’on observe un grand tournant dans I’histoire du médicament
lorsque, imprégnée jusqu’alors d’une pratique empirique et souvent d’inspiration magico-religieuse,
la pharmacie commence a étre dominée par la chimie scientifique. La chimie d’extraction devient
aussi de plus en plus performante et permet dés 1815 I’isolement de la morphine a partir du pavot
ou en 1820, la purification de la quinine de 1’écorce de quinquina. Enfin, les premiéres molécules
thérapeutiques issues de la chimie de synthése font leur apparition dés 1899, avec la synthése de

I’aspirine par Bayer (Faye and Champey, 2008).

En Afrique la médecine traditionnelle utilise depuis des millénaires les plantes médicinales.
Plusieurs milliers des produits ont €té recensés. Au moyen age, apres la chute de I’empire romain,
I’Europe connait un retour a la barbarie, un déclin général du savoir et une longue période
d’obscurantisme. Il faudra attendre I’apport des Arabes pour assiste a une véritable renaissance

(Bruneton, 2004).

2. Phytothérapie

La phytothérapie consiste en 1’utilisation thérapeutique de plantes ou de médicaments a base
de plantes, sous forme de spécialités pharmaceutiques, de préparations (magistrales ou officinales)
ou de produits officinaux divisés (Igor, 2015). On entend par médicament a base de plantes « tout
médicament dont les substances actives sont exclusivement une ou plusieurs substances végétales
ou préparations a base de plantes ou une association d’une ou de plusieurs substances végétales ou

préparations a base de plantes ». Il s’agit donc de médicaments a part entiére qui sont ainsi soumis
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aux mémes exigences de qualité que celles requises pour tout autre médicament (Jutte et al., 2017).
La phytothérapie se partage en deux grands types selon Lehmann, (2015):

* Une pratique traditionnelle, parfois trés ancienne basée sur 1'utilisation de plantes selon les vertus
découvertes empiriquement. Selon ’OMS, cette phytothérapie est considérée comme une médecine
traditionnelle et encore massivement employée dans certains pays dont les pays en voie de

développement. C’est une médecine non conventionnelle du fait de I’absence d’étude clinique.

« Une pratique basée sur les avancées et preuves scientifiques qui recherchent des extraits actifs des
plantes. Les extraits actifs identifiés sont standardisés. Cette pratique conduit aux
phytomédicaments et selon la réglementation en vigueur dans le pays, leur circulation est soumise a

’autorisation de mise sur le marché pour les produits finis.

3. Modes d’utilisation des plantes dans la médecine traditionnelle

L’administration orale, qui regroupe la majorité des modes de préparation : infusion, macération,
décoction, tisane, poudre interne, est la plus préconisée. Ce sont des régles qui répondent au mode
de traitement des pathologies les plus rencontrées. L’infusion, la macération et la décoction
constituent I’essentiel de préparation et d’utilisation des drogues végétales dans la thérapeutique
traditionnelle (Chikezie et al., 2015). Il existe plusieurs modes de préparation des plantes
médicinales pour bénéficier de ses vertus thérapeutique (Ould Elhadj et al., 2003 ; Morales et
al.,2016; Ezekwesili-Ofili and Nwamaka Chinwe, 2019) et les principales modes de préparation

des plantes médicinales pour usage traditionnel sont les suivants d’apres ces auteurs:

e [Extraits 3 I’eau froide : Cette méthode est utilisée pour les ingrédients qui sont détruits par la
chaleur

e Infusion ou décoction: L’infusion est la méthode de préparation de tisanes la plus courante et
la plus classique tandis que décoction consiste a faire bouillir dans de 1’eau les plantes séchées

ou fraiches.

e Maceération : La macération est une opération qui consiste a laisser tremper une certaine quantité
de plantes séches ou fraiches dans un liquide (eau ou alcool) pendant quelques heures a température

ambiante.
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e Sirop ou créeme : Le miel et le sucre peuvent étre melangés a des infusions et des décoctions pour
donner des sirops. Les crémes sont préparés a 1’aide de substances (I’huile, graisses..) et de

préparation des plantes.

e _Inhalations : Ils ont pour effets de décongestionner les fosses nasales et de désinfecter les voies
respiratoires. La méthode la plus simple est de verser de 1’eau bouillante dans un large récipient
contenant des plantes aromatiques.

4. Composes bioactives des plantes médicinales

Les métabolites secondaires regroupent des composes permettant a la plante de s'adapter a
son milieu (Figure 13). Ce sont, par exemple, des substances attractives des insectes qui facilitent
la pollinisation et des substances de défense contre des infections fongiques et bacteriennes
(Ramawat, et al., 2009). On trouve aussi, parmi les métabolites secondaires, des composes qui
présentent des polyphénoles, des terpénes, des huiles essentielles et des polysacharides qui
possedent des intéréts pharmaceutiques (Chikezie et al., 2015). La Figure 14 représente les

grandes classes de métabolites secondaires des plantes et leurs molécules bioactives.
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4.1. Polyphénols

Les polyphénols sont des molécules organiques hydrosolubles largement retrouvées dans le
regne vegétal. Ils sont issus du métabolisme secondaire des plantes. Ils sont principalement
synthétisés par la voie du shikimate. Cette voie métabolique est présente uniquement chez les
bactéries, champignons et les plantes. Les polyphénols naturels forment un ensemble de molécules
comportant au moins un groupe phénolique dans leur structure et sont en général de haut poids
moléculaire (Chikezie et al., 2015). On retrouve plusieurs sous-groupes caractérisés par la structure
de leur squelette carboné. Les polyphénols sont classés en deux groupes : les composés flavonoides
et les composés nonflavonoides. Les composés flavonoides sont regroupés en diverses familles :
flavonols, flavanols, flavones, isoflavones, flavanones et anthocyanes. Les non flavonoides sont
divisés en acides phéenols et derivés, lignanes et stilbénes (Zhang and Tsao, 2016). La Figure 15
représente les différentes classes de polyphénols. Les polyphénols sont capables de pieger des
especes radicalaires (activité antioxidante) et de chélater les métaux de transition comme le fer et le
cuivre qui permettent de catalyser les oxydations. Il parait néanmoins que les polyphénols
interagissent avec des cibles protéiques (enzymes, signalisation intracellulaire, récepteurs
nucléaires...) ce qui leur assure des effets anti-athérogéniques, anti-inflammatoires, anti-

thrombotiques, anti-cancérigenes (Bruneton, 2004).
4.2.Polysacharides

Principalement composée de polysaccharides comme la cellulose, les hémicelluloses ou de pectines,
la relation entre la structure chimique de ces polysaccharides et leurs fonctions biologiques a fait
I’objet de trés nombreuses études. On classe les hétéopolysaccharides d'aprés la nature des
principales unités osidiques qui les composent. Les araboxylanes sont des polymeéres mixtes
d'arabinose et de xylose. Le méme principe s'applique pour classer les galactoarabanes, les
galactomannanes etc..(Lovegrove et al., 2017). On classe les homopolysaccharides d'apres la nature
de l'unité osidique qui les compose. Les homopolysaccharides peuvent étre linéaires (amylose,
cellulose, chitine) ou ramifiés (amylopectine, glycogéne dans la cellule animale). De nombreuses
plantes utilisées en médecine pour traiter différentes maladies contiennent des polysaccharides qui
ont une activité biologique spécifique. Par exemple les pectines sont extraites de certaines algues,

des pépins ou de la pulpe de fruits (EI Kaoutari et al., 2014).
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En dehors de leur propriété gélifiante bien connue de I’industrie agroalimentaire, les
pectines peuvent étre utilisées dans le domaine pharmaceutique en raison de leurs effets
thérapeutiques en cas de diabete et de maladies cardiovasculaires ou en chirurgie dentaire pour leur
propriété d’adhésif (Rioux et al., 2010). Les polysaccharides présentant souvent une effet immuno-
modulatoire qui pourrait constituer un complément thérapeutique de choix chez des patients

immunodéprimés ou immuno-déficients (Angone et al., 2010).

4.3. Huiles essentielles

Plusieurs hypothéses ont été émises pour expliquer l'origine des huiles essentielles dans la
plante. Actuellement, il est admis que deux voies métaboliques secondaires conduisent a la
formation des principaux constituants des huiles essentielles (Rehman et al., 2016):

- la voie de I'acide mévalonique qui conduit aux terpenes;

- la voie de l'acide shikimique, précurseurs des composés aromatiques.

La richesse et la complexité de leur composition chimique conferent aux huiles essentielles
de nombreuses propriétés thérapeutiques utilisées a des fins diverses depuis I’ Antiquité, a travers
les plantes aromatiques. Le réle biologique des essences au sein de la plante apparait s’oriente vers
une fonction écologique de protection de la plante contre les prédateurs et/ ou d’attraction des
pollinisateurs. Les applications des huiles essentielles sont nombreuses, les plus importantes sont
leur utilisations en parfumerie, en cosmétologie, dans l'agro-alimentaire, dans I'industrie
pharmaceutique et chimique (Bakkali et al., 2008). A titre d'exemple, l'huile essentielle
d'eucalyptus est largement utilisée en pharmacie pour ses propriétés anti-infectieuses. L'eucalyptol,
I'un des principaux constituants de certaines huiles essentielles d'eucalyptus, est utilisé dans les
préparations pharmaceutiques ou il joue le réle de stimulant de I'expectoration dans les bronchiques

chroniques, dans le traitement des inflammations du nez et de la gorge (Seol and Kim., 2016).

4.4. Alcaloides

Les alcaloides constituent un des trois grands groupes de métabolites secondaires. Il en
existe environ 12000 répertories a ce jour, toutes especes confondues. Les alcaloides sont
habituellement catalogués comme faisant partie des défenses chimiques constitutives de la plante.
Ce sont des produits d'origine végétale souvent basiques. Les alcaloides sont des hétérocycles
possédant au moins un atome d'azote (Kinghorn, 1989). Il existe trois principaux types d’alcaloides
(Debnath et al., 2018):
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-Les vrais alcaloides dérivent des acides aminés tels que I’ornithine, la lysine, la

phénylalanine, la tyrosine, le tryptophane et I’histidine.
-Les protoalcaloides sont des composés dont I'atome d'azote provenant des acides aminés

principalement du tryptophane et de la tyrosine.
-Les pseudoalcaloides sont quant a eux des molécules dont le squelette carboné ne dérive

pas d'acides aminés mais de précurseurs ou de dérivés d'acides aminés.

45. Terpénes

Les terpénes représentant la plus large classe de métabolites secondaires chez les plantes .
Ce sont tous des dérivés de I'isopentényl pyrophosphate Leur classification s'effectue par rapport au
nombre de carbones qui les composent. Cing classes sont présentes chez les plantes : les
hemiterpénes volatils (C5), les monoterpénes (C10), les sesquiterpenes (C15), les homoterpenes
(C11 et C16) et les diterpenes (C20) (Jaeger and Cuny 2016). Par leur implication dans lI'ar6me
des fruits, les terpenes interviennent dans les processus d'attraction d'insectes pollinisateurs, mais
leur r6le ne semble pas se cantonner a ce processus. En effet, ces molécules possedent un réle anti

cancer et antioxydant (Sharma et al., 2017).
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5. Meédicaments d’origine naturelle

Le développement d'une molécule bioactive en tant que médicament pur d'origine végétale est
un processus trés couteux et long qui commence par la collecte et identification de la plante,
authentification et dépdt d'un échantillon dans un herbier et une étude bibliographique et analyse
des espéces végétales ainsi que de l'activité présente dans les plantes sélectionnées a des fins
d'études est nécessaire (Chikezie et al., 2015). Ensuite, ’extraction, la préparation d'extraits pour
les analyses phytochimiques et biologiques (Maridass et al., 2008). L’élucidation de structure a
l'aide de techniques spectroscopiques d'isolats bioactifs utilisant des méthodes chimiques. Le test
de chaque composé bioactif dans toutes les méthodes de test phyto-pharmacologiques in vitro et in
vivo, afin de déterminer la puissance et la sélectivité de I'extrait d'herbes ou des isolats pour la
découverte de médicaments a base de plantes (Si-Yuan et al., 2013) . La réaliser des etudes de
modélisation moléculaire et préparer des dérivés du composé actif d'intérét. Enfin, lorsque la
synthese totale n'est pas pratique, procéder a une résolution a grande échelle de composes actifs
intéressants pour des études toxicologiques, pharmacologiques et essais cliniques (Koparde et al.,

2018). La Figure 16 montre la procédure détaillée pour valoriser les plantes médicinales.

Les médicaments a base de plantes sont définis comme des médicaments dont les principes actifs
sont exclusivement des plantes ou des extraits de plante. Le premier produit commercial naturel pur
a usage thérapeutique est la morphine commercialisee par Merck en 1826, et la premiere aspirine
médicamenteuse semi-synthétique pure, a base de salicine naturelle isolée de Salix alba, a été
introduit par Bayer en 1899 (Kamagaté et al., 2005 ; Faye and Champey, 2008), I’artémisinine de
la plante traditionnelle chinoise Artemisia annua pour lutter contre le paludisme multi-résistant,
Silymarine extraite des graines de Silybum marianum pour le traitement des maladies du foie
(Koehn and Carter, 2005). De plus en plus de preuves démontrent que les anciennes molécules
trouvent de nouvelles applications grace a une meilleure compréhension de la biologie moléculaire
et des observations cliniqgues (Newman and Cragg, 2016). Au cours de la derniere décennie, peu
de médicaments d'origine végétale ont été lancés, dont, lI'apomorphine est un composé semi-
synthétique dérivé de la morphine (Papaver somniferum) utilisé dans la maladie de Parkinson,
Tiotropium, un dérivé de l'atropine d'Atropa belladonna dans le traitement de la maladie
pulmonaire chronique obstructive et la substance active capsaicine de Capsicum annuum sont

utilisés comme analgésiques (Veeresham, 2012 ; Si-Yuan et al., 2013).
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1. Effet antioxydant

De plus en plus, les antioxydants synthétiques, qui posent un probléme de sécurité, sont
remplacés par des antioxydants naturels disponibles a partir d’extraits de plantes ou de produits
isolés d’origine végétale. L’étude de I’activité anti-oxydante constituée une étape préliminaire
importante dans 1’évaluation des plants d’intérét (Alam et al., 2013). A c6té de ces tests, la
détermination des teneurs totales en phénoliques et flavonoides sont également recommandés
(Csepregi et al., 2016). Les méthodes d’évaluation de I’activité anti-oxidante des plantes
médicinales se fait par deux méthodes:

» Meéthodes antioxydantes in vitro

Il existe plusieurs procédures de test in vitro pour évaluer les activiteés antioxydantes avec
les échantillons d'intérét (Tableau 1). En général, les tests antioxydants in vitro utilisant des
piéges a radicaux libres sont relativement simples a réaliser. 11 existe de nombreuse méthodes in
vitro pour I’évaluation de pouvoir antioxydant d’une plante d’intérét (Du et al., 2019).
L’utilisation des essaies basés sur des radicaux libres (DPPH et ABTS) reste un recours plus
simple, moins couteux et fiable (Djeridane et al., 2006 ; Dudonne et al.,2009; Becker et al.,
2019). Les propriétés anti-oxydantes de ces molécules naturelles telles que la quercetin et
Kaemferol sont partiellement dépendantes de la nature, le nombre la position des groupes
hydroxyle dans la molécule. La conjugaison a la position 3 de la quercétine ou le kaempférol ont
un effet substantiel sur la capacité de piégeage des anion superoxyde de ces composés naturels
(Cano et al., 2002). La Figure 17 montre les mécanismes de 1’effet antioxydant (le piégeage) de

la quercetin via a vis de I’anion superoxyde.
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Figure 17 : Mécanismes de DPPH®° et ABTS® et I’activité antioxydants (Becker et al., 2019).

Tableau 1 : Différentes méthodes d’évaluer I’activité antioxydante in vitro Dontha., 2016).

Mechanisms Methode

DPPH free radical scavenging assay
Superoxide anion radical scavenging assay
Electron transfer based assays FRAP

TEAC, using ABTS

CUPRAC assay

FCR_, the total phenols assay
Reducing power assay

DMPD assay

Nitric oxide radical inhibition activity
TBARS assay

ORAC

Hydrogen transfer based assays ABTS radical scavenging method
Crocin Bleaching Assays

TRAP

Hvdroxyl radical scavenging activity
HORAC

Scavenging of HO.radicals

Lipid peroxydation inhibitory assays | IOC

PCL Assay

p-carotene—linoleic acid (linoleate) assay
Ascorbic acid content assay

Other in virro antioxidant methods CAA

EPR spectroscopy investigations
Phosphomolybdenum assay

Xanthine oxidase method

Metal chelating activity

DPPH: 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl, FRAP: Ferric ion reducing antioxidant power, TEAC: Trolox equivalence antioxidant
capacity, ABTS: 2, 2-azinobis (3-ethyl benzothiazoline-6-sulfonic acid) diamonium salt, CUPRAC: Cupric ion reducing
antioxidant capacity, FCR: Folin-Ciocalteu reagent, DMPD: N, N-dimethyl-p-Phenylenediamine, TBARS: Thiobarbituric acid
reactive substances, ORAC: Oxygen radical absorbance capacity, TRAP: Total radical trapping antioxidant parameter,
HORAC: Hydroxyl radical averting capacity, LPIC: Lipid peroxidation inhibition capacity, 1OC: Inhibited oxygen uptake,
PCL: Photochemiluminescence, CAA: Cellular antioxidant activity, EPR: Electron paramagnetic resonance
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Figure 18: Effet antioxidant de la quercetin via a vis de ’anion superoxyde (Fowsiya and
Madhumitha, 2017).

» Meéthodes antioxydantes in vivo

Pour toutes les méthodes in vivo, les échantillons a tester sont généralement administrés aux
animaux testés (souris, rats, etc.) selon un schéma posologique défini et I’activité recherché.
Aprés une periode de temps spécifiée, les animaux sont généralement sacrifiés et du sang ou des
tissus sont utilisés pour 1’évaluation des paramétres du stress oxydatif tel que le taux de la
peroxydation lipidiqgue (MDA) et de la GSH et les activités des enzymes antioxidantes (SOD,
catalase, GPX, GST,..etc) (Dontha et al., 2016).

La flore d'Algérie apparait comme une source riche et intéressante d'études
complémentaires ethnomédicinales et phytochimiques. Afin de mieux connaitre les plantes
médicinales locales, l'activité anti-radicalaire a été entreprise dans de nombreux travaux de
recherche dans le but d'évaluer le potentiel antioxydant et donc de prédire le potentiel
pharmacologique de ces plantes considérées par leur statut médicinal et utilisées dans la pratique

traditionnelle pour diverses affections.
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» Cheurfa and Allem. (2016) ont étudi¢ et la comparé de I’activité anti-oxydante de
I’extrait aqueux et hydro-alcoolique des feuilles d’Aloysia triphylla (Verbenaceae) collecté de
Chelef (Algérie) in vitro. L’évaluation de I’activité antioxydante des extraits des feuilles
d’Aloysia triphylla se fait par cing méthodes différentes: test au DPPH, test de blanchissement
du B-caroténe, la capacité anti-oxydante totale par la méthode de phosphomolybdate, méthode
de FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power) et méthode de FTC (Ferric thiocyanate
method) avec le dosage des phénols totaux et de flavonoides. Les teneurs en phénols totaux et
en flavonoides de 1’extrait hydro-alcoolique d’Aloysia triphylla sont significativement plus
élevées a celles de I’extrait aqueux. Une valeur de la concentration inhibitrice (IC 50) plus
importante (27,40 = 0,1 mg/ml) a été trouvée pour ’extrait aqueux par rapport a I’extrait
hydro-alcoolique pour le piégeage du radical libre DPPH, en revanche I’extrait hydro-
alcoolique a montré un pourcentage de I’activité anti-oxydante significativement élevées
(88,13%). Alors que I’extrait aqueux d’Aloysia triphylla a présenté un potentiel antioxydant et
un pourcentage d’inhibition de peroxydation significativement ¢élevés avec les méthodes de
FRAP et FTC. La présente étude a montré que les extraits des feuilles d’Aloysia triphylla une
activité anti-oxydante due a la présence des composés phénoliques notamment les flavonoides
qui peuvent étre exploités dans 1’industrie alimentaire ou pharmaceutique. La photo 1 montre

la plante étudiée.

Photo 1 : Aloysia triphylla

» Rached et al.(2010) ont réalisé une étude sur cinquante-deux plantes récoltées dans
différentes régions d’Algérie pour déterminer leur potentiel antioxydant au moyen de deux
essais complémentaires, a savoir I’inhibition du blanchiment radical DPPH et du j3-caroténe et
comparée aux antioxydants synthétiques.. Il ressort de cette étude que les extraits aqueux des
feuilles d’Osyrus quadripartita, de Myrtus nivellei, de Tetraclinis articulata, d’Ephedra

altissima, de Zizyphus lotus, de Rosmarinus officinalis, d’écorces d’Acacia raddiana et de
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Zizyphus lotus ont une bonne activité antioxydante. Les résultats des tests biologiques montrent
que certains extraits sont trés actifs en comparaison avec 1’antioxydant standard (BHA), qui
est largement utilisé dans l'industrie agro-alimentaire. Ces extraits sont donc des sources
potentielles d’isolement de I’antioxydant naturel. Le potentiel antioxydant est variable d’une

partie a I’autre mais, dans tous les cas, proportionnel a la teneur en composés phénoliques de

ces parties. La photo2 montre les plantes étudiées.

Zizyphus lotus Acacia raddiana

Photo 2 : Zizyphus lotus et Acacia raddiana

»  Haddouchi et al.(2014) ont étudié¢ 1’ activité antioxydante des extraits méthanoliques
aqueux de deux plantes d’Algérie, Helichrysum stoechas et Phagnalon saxatile. Le pouvoir
anti-oxydant et radicalaire in vitro a été déterminé par des méthodes spectrophotométriques:
capacité antioxydante totale et effets anti-radicalaires par les méthodes DPPH et ABTS,
pouvoir réducteur et chelateur, et inhibition blanchissante du B-carotene. Les composes
phénoliques totaux, les flavonoides et les tannins ont été également déterminés par des
techniques spectrophotométriques. Les résultats obtenus, tous les extraits ont montré une
activité anti-oxydante et anti-radicalaire intéressante. Les teneurs les plus élevées en composes
phénoliques et en tanins et la capacité antioxydante totale la plus élevée ont été obtenues pour
les fleurs de Helichrysum stoechas dans le dosage du phosphomolybdéne. Un extrait des tiges
de Phagnalon saxatile a révélé la teneur la plus élevée en flavonoides et l'activité antioxydante
la plus élevée des tests de balayage radicalaire et de -caroténe par rapport aux standards. Les
deux plantes médicinales étudiées pourraient fournir des preuves scientifiques de certaines
utilisations traditionnelles dans le traitement de maladies liées a la production d'espéces

réactives de I'oxygéne (ROS) et au stress oxydatif. La photo 3 montre les plantes étudiées.

40



Chapitre 111: Effets biologiques de plantes médicinales

Phagnalon saxatile Helichrysum stoechas

Photo3 : Phagnalon saxatile et Helichrysum stoechas

> Bakchiche et al.(2013), ont évalué en premiere partie le potentiel antioxydant des
extraits hydro-alcooliques des parties aériennes d'Artemisia campestris, Anthemis arvensis,
Haloxylon scoparium Pomel, Juniperus phoenicea , Arbutus unedo, Cytisus monspessulanus,
Thymus algeriensis et Zizyphus lotus collectés a Djebel Amour (Atlas du Sahara, Algérie). La
capacit¢ de piégeage de DPPH, ABTS, les radicaux d’anion superoxyde, les radicaux
hydroxyles et les radicaux peroxyles ont été utilisés pour confirmer le pouvoir antioxidant de
ces plantes. Les résultats ont montré différentes quantités de phénols totaux dont l'extrait
d'Artemisia campestris, Haloxylon Scoparium, Arbutus unedo et Cytisus monspessulanus
présentaient les taux les plus élevés de flavones / flavonols et de flavanones / dihydroflavonols.
L'extrait d'Arbutus unedo était le plus actif pour pieger les radicaux ABTS, DPPH et anion
superoxyde et gu'il possédait également la meilleure capacité réductrice du fer. En deuxieme
partie, la composition chimique des huiles essentielles de parties aériennes d'Artemisia
campestris et de Juniperus phoenicea ont également été évaluées pour I’activité antioxidante
et analysé par la chromatographie en phase gazeuse pour I’identification des produits bioactive.
Les huiles essentielles de d'Artemisia campestris L. et de Juniperus phoenicea étaient
principalement constituées d'a-pinéne, de B-pinéne et de sabinéne; et a-pinéne et la capacité

antioxydant de ces produits a été considérable. La photo4 montre les plantes étudiées.
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Cytisus monspessulanus

™ . .
- ~

Haloxylon Scoparium

Photo 4 : Cytisus monspessulanus et Haloxylon Scoparium

> Bakchiche et al.(2013), lactivité anti-inflammatoire et antioxydante d'Artemisia

campestris et de Juniperus phoenicea a été évaluée en mesurant la capacité d'inhibition de la

lipoxygénase. L'activité antioxydante des huiles essentielles a été également évaluée en

mesurant la capacité de prévention de la peroxydation lipidique lipidique (in vitro). Les huiles

essentielles étaient plus actives que la plupart des extraits hydro-alcooliques pour piéger les

radicaux peroxyle et pour inhiber la lipoxygénase. La photo 5 montre les plantes étudiées.
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Juniperus phoenicea Artemisia campestris

Photo 5 : Juniperus phoenicea et Artemisia campestris

> Djeridane et al. (2006) ont évalué en premier temps le contenu total en phénoliques ou
en flavonoides de 11 plantes médicinales algériennes et le second, déterminer si ces composés
ont un pouvoir antioxydant vis-a-vis de la propagation des radicaux libre en utilisant un
chromogéne radicalaire stable commun, l'acide 2,2'-azino-bis (3-éthylbenzthiazoline-6-
sulfonique) (ABTS®). La mesure de l'activité antioxydante, exprimée en capacité antioxydante
équivalente en Trolox, allait de 9,40 a 33,06 mM en équivalents Trolox. Une analyse plus
poussee des données a révélé une corrélation positive entre la teneur en composés phénoliques

totaux d’un échantillon donné et son activité antioxydante.

2. Effet hépatoprotecteur

Des lésions hépatiques ou des dysfonctionnements au niveau du foie est un probleme de
santé majeur qui interpelle non seulement les professionnels de la santé, mais aussi l'industrie
pharmaceutique. De nombreux médicaments peuvent étre toxiques pour le foie, entrainant chez
certains 1’homme ou les animaux des Iésions hépatiques graves, voire mortelles.
Malheureusement, les mécanismes de cette hépatotoxicité ne sont pas connus pour toutes les
molécules incriminées. En revanche, de nombreux travaux expérimentaux ont été réalisés avec
quelgques médicaments, et ces investigations ont permis d'identifier plusieurs mécanismes
d'hépatotoxicité pouvant expliquer pourquoi les hépatocytes peuvent subir des dommages parfois
irréversibles (Lahouel et al., 2004 ; Singh et al., 2014). Le tétrachlorure de carbone (CCls) et le
paracétamol sont les produits hépatotoxiques les plus utilisés expérimentalement pour évaluer de
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I’effet hépato-protecteur possible de plantes médicinales d’intéréts. Le CCls et le paracétamol
sont transformés majoritairement par le cytochrome P450 microsomal (CYP2E1) du foie pour
former un radical trichlorométhyl (CCls°) et N-acety-benzoquinonimine (NAPQI®)
respectivement. Ces métabolites radicalaires instables et toxiques favorise une situation du stress
oxydatif en augmentant le taux de la peroxydation lipidique des lipid membranaires, réduction
des antioxydants hépatique (GSH, SOD, GST, ...etc), dysfonctionnement mitochondrial
(ouverture des port de transition de perméabilité), altérant la production de I’ATP par la
mitochondrie, formant des adduits a I’ADN et favorisant ainsi la mort des hépatocytes (Ghallab
and Hengstler, 2018 ; Tian et al., 2019). Les mécanismes communs de la mort cellulaire des

hepatocytes induite paracétamol ou le CCls sont représentés dans la Figure 19.

\ CYP2E1 |

[ naeor | | cas |

Electronic
) transport - GSH

Covalent
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Figure 19 : Mécanismes communs de la mort cellulaire des hepatocytes induite paracétamol ou
le CCls (He et al., 2018).
Trx-1:Thioredoxin-1, (ASK1: Apoptosis signal-regulating kinase 1, Reactive oxygen species (ROS) ,

Trx-ASK1: complexes apoptosis signalling cascade. JNK: c-Jun N-terminal kinases, DILI: Drug-
induced liver injury, MPT: Membrane permeability transition; LPO: Lipid peroxidation; NAPQI: N-

acetyl-p-benzoquinone imine, CCls°: radical trichlorométhyl .
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Il est & noter que les hépatocytes ne sont pas les seules cellules qui peuvent étre
impliquées dans I'hépatotoxicité. Par exemple, cellules de Kupffer macrophage hépatique)
peuvent jouer un role important dans 1’activation des processus inflammatoire et I’amplification
de I’hépatotoxicité (Yoshioka et al., 2018). En cas d’apparition d'une toxicité médicamenteuse,
la thérapie peut étre dirigée sur la cible pharmacologique spécifique pour traiter ou prévenir les
effets déléteres lies aux produits hépatotoxiques administrés en inhibant les CYP2E1 générateurs
des métabolites toxiques et améliorant les antioxydants hépatiques tel que la SOD, la GST et le
GSH qui se lie directement au NAPQI ou & CCL3° Dans certains cas, un traitement dirige pour
supporter les mécanismes de défense antioxydant des cellules est approprié, comme par exemple
l'apport d’antioxydants tel que la N-acetylcysteine (impliqué dans la synthése de la GSH
hépatique) et polyphénols (Abdel-Baset et al.,1997 ; Boll et al.,2001).

La phytothérapie a un succes trés important dans les pays occidentaux en particulier pour
le sida ou les hépatites virales. L'effet hepatoprotecteur des plantes est le plus souvent basé sur
une connaissance empirique et sur une tradition transmise de génération en génération. Pour
certaines plantes, il existe une base scientifique expérimentale, en particulier, silybinum
marianum (silymarine), ginkgo biloba, la glycyrrhizine et les plantes chinoises du genre
Phyllanthus. Des travaux cliniques préliminaires suggerent une amélioration des tests hépatiques
(silymarine), une diminution de la fibrose (gingko biloba), un effet antiviral (glycyrrhizine ou
Phyllanthus), mais dans aucun cas, il n'y a de preuves certaines d'efficacité reposant sur une
méthodologie clinique indiscutable (Larrey, 2001). La sylimarine (Silybum marianum) est I'un
des extraits de plantes le plus utilisé comme molécule de référence pour son potentiel hepato-
protecteur. Cette action d’hépatoprotectrice est due a sa richesse en métabolites secondaires qui
sont principalement les flavonoides dotés d’un puissant potentiel antioxydant (Luper, 1998 ;
Kazemifar et al., 2012 ; Vargas-Mendoza.(2014) . La Figure 20 récapitules les résultats
d'essais expérimentaux sur ’effet hépatoprotecteur de certaines extraits ou molécules isolés de

certains plantes médicinales.

»  Les modes d'action probables de ces plantes comprennent la réduction des espéces
oxygenées réactives intracellulaires en augmentant les niveaux d'antioxydants, la régulation des
genes codants pour la synthese des enzymes antioxydants hépatocytaires, piégeage des
radicaux libres et la stimulation de la synthése de I'ADN hépatique (régénération) (Gressner et
al., 2012). Les plantes médicinales peuvent inhiber d’une maniére importante le taux
d'isoenzymes 450 microsomales (enzymes génératrice des radicaux libres), régule le systeme

antioxydant le Nrf-2
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Cuscuta chinensis Lycium barbarum

Figure 20: Pouvoir hépato protecteur de différentes molécules bioactives et extraits de plantes
médicinales prouvé expérimentalement (Ali et al., 2018).
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(facteur de croissance le 2 érythroide lié au facteur nucléaire) et ainsi que le taux élevé
d'enzymes antioxydantes dans le foie. De plus, I’effet modulateur sur le niveau de cytokines
s'est révélée comme étant un mécanismes anti-inflammation (Karthivashan et al., 2005). Le

mécanisme global de I’effet hepato-protecteur des polyphenoles est illustré dans la Figure 21.

Les composants extraits de olivier tels que I’hydroxytyrosol, I’acide olé¢ique, les
tocophérols et / ou les acides gras polyinsaturés protege la progression de I’atteint hépatique a la
stéatose en améliorant I’activité de la carnitine palmitoyle transférase et acyl-CoOA oxydase
impliques dans l'oxydation des acide gras et régulant le facteur de croissance le 2 érythroide lié
au facteur nucléaire 2 (Nrf2). Cependant, des recherches supplémentaires sont nécessaires pour
identifier, caractériser et normaliser les ingrédients actifs, les composés utiles et leurs

préparations pour le traitement des maladies du foie (Barrera et al.,2018).

D’autres produits naturels comme les polysaccharides exercent leur effet hypolipidémiant
en réduisant les taux de triglycérides par la régulation des voies du signal cellulaire et exercant
des effets d'abaissement du cholestérol via (SREBP-2) -HMGCR. L'activation de la protéine
kinase activée par l'adénosine monophosphate (AMPK) est le facteur clé responsable de la
régulation simultanée du métabolisme du glucose et des lipides par les polysaccharides (Wu et
al., 2019). Selon la recherche de Khan et al.(2019), le curcuma est un polyphénols extrait de
Curcuma longa trés connu par son potentiel hepatoprotecteur qui est étroitement lié a sa capacité
antioxydant en activant les systéme antioxidant (GSH, GSPX, GST,..etc), inhibant la production
des ROS, I'oxydation des biomolécule (ADN, lipide et protéines) et ainsi que I’activation des
genes codant pour les enzymes antioxydant (Figure 22). De nombreux travaux scientifiques sont
portés sur la recherche de plantes algériennes ayant un effet hépato protecteur. On citera
quelques-uns dont I’effet hépato-protecteur est teste contre la toxicité du paracétamol et le CCls
les hépatotoxiques les plus utilisé pour I’étude de I’effet protecteur du foie par les extraits des

plantes médicinales.
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Figure 21: Mécanismes globales de 1’effet hepato-protecteur des polyphénols ( Saha et
al.,2019).
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Figure 22: Mécanisme de 1’hepato-protection par le curcuma (Khan et al., 2019)
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» Bouhalit and Kechrid.(2018) ont étudié I’effet hépatoprotecteur de de 1’administration
de 100 mg / kg pendant 21 jours de l'extrait méthanolique de Silybum marianum
(Composéteae) collecté de Guelma contre la toxicité du nickel. L'administration de nickel a
entrainé une diminution significative du poids corporel avec une augmentation significative
du poids du foie. Le prétraitement avec I’extrait Silybum marianum a significativement réduit
le niveau de peroxydation lipidique (MDA), amélioré le statut antioxydant (GSH, GPX,
SOD), conduit a une réduction des dommages nécrotiques causés par le nickel et restauré
ainsi les paramétres biochimiques (AST, ALT, LDH et ALP et bilirubine). Les résultats de
cette recherche ont montré que I’utilisation de I’extrait de Silybum marianum contrecarrait les
effets néfastes du nickel a une mesure suggérant leur pouvoir antioxydant. La photo 6 montre

les plantes étudiée.

Photo 6 : Silybum marianum

> Baali et al. (2016) ont étudié I’effet bénéfique des fractions riches en polyphénols de
Genista quadriflora Munby et (Gq) et Teucrium polium geyrii Maire (Tp) sur la prévention des
Iésions hépatiques induites par le paracetamol (1g/kg) et exploré les mécanismes impliqués
dans cette action protectrice chez le rat. La Gq (Fabaceae) et Tp (Lamiaceae) ont été collecté
de Msila et Bechar (Algeérie) respectivement. Les résultats obtenus montrent que
I'administration préventive d'extraits polyphénoliques de Gqg (300mg/kg) ou de Tp (300mg/kg)
exerce une influence hépatoprotectrice pendant le traitement par paracetamol en améliorant la
fuite de transaminases et I'histologie hépatique et en stimulant les défenses anti-oxydantes. En
outre, la suppression des niveaux d'ARNm du CYP2EL, du GST et du TNF-a dans le foie, ainsi
que l'amélioration de la bioénergétique mitochondriale pourraient contribuer a

I'népatoprotection observée induite par les extraits de Gq et de Tp. L'effet de I'extrait de Tp est
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significativement plus élevé (1,5 a 2 fois) que celui de I'extrait de Gq et du N-Acétylcystéine en
ce qui concerne I'amélioration de la fonctionnalité mitochondriale. Globalement, cette étude
apporte la premiere preuve que le prétraitement avec ces extraits naturels présente une activité
protectrice in vivo contre I'hépatotoxicité du paracétamol P en améliorant la bioénergétique
mitochondriale, le statut en oxydant, I'expression des enzymes de phase | (CYP2E1) et Il

(GST) et les processus inflammatoires, probablement en raison de leur teneur totale élevée en

Teucrium polium geyrii Maire Genista quadriflora Munby

Photo 7 : Teucrium polium geyrii Maire et Genista quadriflora Munby

» Djerrou et al., 2015, ont rapporté dans une étude sur des rats, un effet hepatoprotecteur de
I’extrait aqueux des feuilles d” Opuntia-ficusundica a une dose de 2ml/kg (pour une période
de 15 jours) contre la toxicité induite par CCls (1.5 ml/kg chaque 72 h pour la méme période)

en diminuant I’activité enzymatique d’AST. La photo8 montre la plante étudiée.

S g X 1/ ) -’ ' &

Photo 8 : Silybum marianum
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» Medjahed et al.(2016) ont étudié le potentiel hépatoprotecteur de  I’extrait
hydroalcolique de Fraxinus angustifolia chez les souris a été examiné aprés 1’administration
d'une forte dose de paracétamol par analyse de parametres biochimiques (transaminases,
bilirubine), de niveaux de la malondialdéhyde (MDA) et de coupes histologiques. Les
résultats obtenu de cette expérimentation montre une réduction significative de la MDA chez
des souris prétraitées avec des extraits de Fraxinus angustifolia (50 mg / kg) par rapport au

groupe traité par le paracétamol seul. Les observations histologiques ont confirmé le potentiel

1

Photo 9 : Fraxinus angustifolia

» Laouar et al.,, 2017, ont étudié les propriétés antioxydantes et hépatoprotectrices de
I’extrait aqueux de baies de Juniperus phoenicea contre les dommages oxydatifs induits par
le CCls chez le rat. L'hépatotoxicité a été induite chez les rats albinos Wistar par une dose
unique de CC14 dissoute dans I'huile d'olive (1 mL / kg par voie intra péritonéale). L’extrait
aqueux de baies de Juniperus phoenicea a été administré oralement a la dose de 250 mg / kg
pendant 12 jours. Les résultats obtenus ont révélé que lI'administration de CC14 avait entrainé
une augmentation significative des activités plasmatiques de I'ASAT, de 'ALAT, de I’ALP et
de la LDH ainsi que de la concentration en bilirubine totale par rapport au groupe témoin. De
plus, une diminution significative du niveau des activités hépatiques GSH, GPx et GST
associée a une augmentation significative du contenu en MDA dans le groupe CCls par
rapport a celles du groupe témoin. Cependant, le traitement des rats expérimentaux avec AEJP
a empéché ces altérations et maintenu le statut antioxydant. Les observations histopathologies
ont corroboré les preuves biochimiques de I'hépatoprotection. Les résultats de la présente
étude indiquent que Juniperus phoenicea possede une activité hépatoprotectrice et que cet

effet pourrait étre d0 a ses propriétés antioxydantes. La photo 10 montre la plante étudiée.
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Photo 10 : Juniperus phoenicea

»  Mehenni et al. (2016), ont montré le potentiel hépatoprotecteur de 1’extraits éthanolique
de feuilles ou de fruits de Pistacia lentiscus contre le paracétamol (165 mg / kg) chez des
souris. Les résultats de l'analyse de parametres biochimiques (taux de I'AST, ALT et ALP et
de la bilirubine totale) ont été confirmés par I'examen histologique du foie, qui a révélé une
protection significative contre la nécrose hépatique induite par le paracétamol. Cette activité
est d0 a la présence des polyphénols, flavonoides et tanins dans les deux de extraits de
Pistacia lentiscus. Dans une autre étude, le traitement des rats par les huiles extrait de Pistacia
lentiscus (2ml/Kg pendant 15jours) a monté également une action hépatoprotectrice, en

améliorant les parameétres biochimiques relatifs a 1’hépatotoxicité induit par le CCls

(Maameri et al., 2015). La photo 11 montre la plante étudiee.

Photo 11 : Pistacia lentiscus
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3. Effet antidiabétique

Le diabéte sucré est un trouble métabolique chronique dont la prévalence est élevée dans
le monde entier. Les modeéles animaux de diabéte représentent un outil important dans les
enquétes sur le diabéte, car ils nous aident a éviter les études inutiles et difficiles sur le plan
éthique chez I'nomme, ainsi qu'a obtenir un point de vue scientifique complet sur cette maladie.
Bien que le diabéte puisse étre induit par plusieurs méthodes, les méthodes chimiques du diabete
induit par l'alloxane et par la streptozotocine représentent les modeles expérimentaux les plus
importants et hautement préférables pour cette pathologie (Radenkovi¢ et al., 2016). Des
dommages oxydatifs causés par des espéces réactives d'oxygene ou d'azote ont été impliqués
dans la destruction des cellules B pancréatique par sterptozotocine ou ’alloxane. En plus,
l'alkylation de I'ADN supposée étre impliquée dans la toxicité des cellules B exposé¢ au
sterptozotocine (Wu and Yan, 2015). La Figure 23 récapitule les voies menant au stress

oxydatif et au développement du diabéte induit pat par sterptozotocine ou I’alloxane.

Par conséquent, de nombreuses études ont demontré que les extraits de plantes ou des
composés phytochimiques ayant des propriétés antioxydantes peuvent ameliorer le
dysfonctionnement des cellules B (sécrétion normal de I’insuline) chez animaux (in vivo) rendus
diabétiques par sterptozotocine ou I’alloxane. En fait, le sterptozotocine ou I’alloxane sont des
molécules qui sont utilisés pour dépistage les médicaments ou de composés naturels ayant une
action anti-diabétique sur des animaux rendus diabétiques expérimentalement par I’un de ces
deux produits diabétogénes (Lenzen, 2008). Il existe trés peu de données scientifiques sur le
mécanisme d'action des molécules d'origine végétale sur les cibles cellulaire du diabéte (cellules
B des ilots de Langerhans). Les cibles critiques comprennent l'a-amylase, l'a-glucosidase,
l'aldose réductase, la PPAR-y, 'AMP kinase et le transporteur membranaire du glucose, le
GLUT2 (Yin et al., 2018). De méme, les polyphenols restreinte statut antioxydant de cellules
pancréatiques, améliorent la sécrétion de I’insuline et normalisant la glycémie (Vinayagam and
Xu, 2015). La Figure 24 représente les mécanismes probables 1’effet antidiabétique de ’extrait
de Mongolian Oak riche en polyphénols (acide ellagique et Kaempferol). De nombreux travaux
scientifiques sont portés sur la recherche de plantes algériennes ayant un effet antidiabétique. On

citera quelque uns dont le diabéte expérimental est induit par I’alloxane ou le streptozotocine.
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Figure 23: Mécanismes de la toxicité de cellules de B-pancréatique par ’alloxane et le
streptozotocine et le développement du diabéte expérimental (Wu and Yan, 2015).
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Figure 24: Action antidiabétique de polyphénols de Mongolian Oak (Naveen and Baskaran,
2018).
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» Belmouhoub et al.(2017) ont ¢étudié D’action anti-diabétique et antihyper-
cholestérolémiante des fractions riches en flavonoides de Rosmarinus officinalis (Lamiacées)
chez les souris rend diabétiques par la streptozotocine. Deux fractions ont été testées, la
fraction butanolique et la fraction éthylique. A 400 mg/kg, les deux fractions ont montré une
baisse importante du taux de glucose, cholestérol total et de LDL. L’analyse histopathologie
du pancréas a montré que les deux fractions testés régénéraient les cellules béta-pancréatiques
et protégent les flots de Langerhans contre la destruction induite par la streptozotocine. La

photo12 montre la plante étudiée.

Photo 12 : Rosmarinus officinalis

» Chikhi et al. (2014), ont testé l'extrait aqueux de feuille d’Atriplex halimus
(Chenopodiaceae) a été collecté de Bechar pour son efficacité anti-diabétique chez des rats
traité par la streptozotocine. Les résultats de cette étude ont montré une augmentation
significative du poids corporel et de protéines totales et une diminution des taux de glucose
sanguin par rapport aux rats traités par streptozotocine seul. Cette activité anti- diabétique
d’Atriplex halimus est en relation a la présence des polyphénols totaux et alkaloides. La

photo 13 montre la plante étudiée.
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Photo 13 : Atriplex halimus

» Cherbal et al.(2017) ont évalué I’ effet antidiabétiques de l'extrait de feuilles de
Pistachia lentiscus (Anacardiaceae) collecté de Jijel chez des rats traités par l'alloxane. Le
prétraitement par I'extrait de Pistachia lentiscus a provoqué une diminution significative de
la glycémie et de la cholestérolémie, ainsi qu'une augmentation significative de I'insulinémie.
En outre, il a significativement inhibé les activités de I' o -amylase et de la sucrase. La photo

14 montre la plante étudiée.

Photo 14 : Pistachia lentiscus

» Guenzet et al.(20 14), ont étudié Portula caoleracea (Portulacaceae) qui est collecté de
Touggourt. C’est une plante utilis¢é comme I'une des plantes comestibles et médicinales
traditionnelles en Algérie pour traiter le diabéte. Cette recherche intéressante est focalisée

sur I’étude des effets de I'extrait aqueux de Portulaca oleracea sur la composition de
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lipoprotéines de haute densité, la paraoxonase (PONI, enzyme protége 1’oxydation des
LDL) et Pactivit¢ de la Iécithine: cholestérol acyltransférase (LCAT) chez le rat
diabétique induit par la streptozotocine. Les résultats refletent le potentiel
antihyperglycémique et hypolipidémique de l'extrait de Portulaca oleracea, chez le rat
diabétique induit par streptozotocine. De plus, I'extrait de Portulaca oleracea restaure le
PON1 et améliore le transport du cholestérol en augmentant l'activité de la LCAT. Il
pourrait donc prévenir de nombreuses complications du diabéte en réduire la dyslipidémie

et les dommages oxydatifs. La photo 15 montre la plante étudiée.

Photo 15 : Portula caoleracea

»  Khacheba et al.(2014) ont étudies in vitro I’effet anti-diabétique des vingt plantes
algériennes de la région de Laghouat. Parmi les plantes sélectionnées, seules Oudneya
africana ,Equisetum arvense , Matricaria pubescens , Salvia officinalis et Thapsia garganica
ont présenté un taux d'inhibition de 1’activité de ’alpha amylase supérieur a 70% . Les
composés phénoliques présents dans ces plantes peuvent servir de composés principaux pour

la synthése d'une série d'inhibiteurs I’alpha amylase pour traiter le diabete.
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»  Khacheba et al.(2017) ont examiné dans une étude récente I’effet anti-diabétique des
extraits aqueux et hydroalcooliques de dix-huit plantes médicinales, recueillies dans la ville de
Laghouat, et utilisées dans le traitement du diabéte , en déterminant l'inhibition de l'a-
glucosidase dans un modéle in vitro. Pour identifier les plantes ayant des capacités inhibitrices,
les chercheurs ont étudié les effets des extraits sur la cinétique de l'a-glucosidase, une enzyme
appartenant a la classe des hydrolases responsables de la digestion. Les principales plantes
inhibent l'activité enzymatique de l'a-glucosidase et les valeurs de la concentration inhibitrice
(IC50) ont été déterminees pour les meilleures plantes inhibitrices communes aux deux extraits
(Cistus SP, Salvia officinalis et Zygophylum album), les valeurs étant comprises entre 0,38 a
28,95 ug / ml. Les résultats obtenus corroborent I'utilisation traditionnelle d'un certain nombre

des espéces analysées dans le contréle du diabéte. La photo 16 montre les plantes étudiées.

Salvia officinalis

gophylum album

Photo 16: Salvia officinalis et gophylum album
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Tableau annexe : plantes
médicinales algériennes et
leurs classifications




Régne Plantae
Sous-ordre Apiineae
FamillE Apiaceae
Sous-famille Apioideae
Genre Anethum
Espece gravelons
(MICHAEL.W ; 2015)

Regne Plantae

Famille Lamiaceae
Sous-famille Teucrioideae
Genre Ajuga

Espéce iva
(BOUMEDIENE.S ; 2016)

Regne Plantae
Ordre Asterales

Famille Asteraceae
Sous-famille Asteroideae
Genre Artemisia

Espéce herba-alba
(BOUMEDIENE. S ; 2016)

Regne Plantae

Classe Equisetopsida
Sous-classe Magnoliidae
Super-ordre Asteranae
Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Artemisia

Espéce campestris
(BRADFORD. A ; 1990)
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Classification

Régne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Liliopsida
Sous-classe Liliidae
Ordre Liliales

Famille Liliaceae

Genre Asparagus
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Asteriscus

Espece pygmaeus
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne P
Ordre Asterales

Famille Asteraceae
Sous-famille Carduoideae
Genre Carlina

Espéce gummifera
(MICHAEL. W ; 2015)

Regne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Caryophyllidae
Ordre Caryophyllales
Famille Chenopodiaceae
Genre Atriplex

Espéce halimus
(BRADFORD. A ; 1990)
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Regne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida

Ordre Solanales

Famille Solanaceae

Genre Atropa

Espece belladonna
(THOMAS. E ET AL ; 2007)

Regne : Plantae
Clade : Angiospermes
Clade : Eudicots
Clade : Astéroides
Ordre: Asterales

Famille: Asteraceae
Genre: Bellis
Espece: perennis

(BOUMEDIENE .S ; 2016)

Regne Plantae
Famille Boraginaceae

Genre Borago

Espéce officinalis
(JEAN-CLAUDE LAPRAZ ET
D'ALAIN. C; 2017)

Regne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Dilleniidae
Ordre Violales

Famille Cucurbitaceae
Genre Bryonia

Espéce dioica
(BRADFORD. A ; 1990)
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Régne Plantae

Ordre Apiales

Sous-ordre Apiineae

Famille Apiaceae

Sous-famille Apioideae

Genre Bunium

Espece mauritanicum
(JEAN-CLAUDE LAPRAZ ET
D'ALAIN. C ; 2017)

Regne Plantae

Ordre Buxales

Famille Buxaceae

Genre Buxus

Espéce sempervirens
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne : Plantae
Ordre: Asterales

Famille: Asteraceae

Genre: Calendula

Espéce: C. officinalis
(BERNARD CHEMOUNY ET
BERNARD. P ; 2017)

M

VIS T

Regne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Dilleniidae

Ordre Capparales

Famille Capparaceae

Genre Capparis

Espéce spinosa

(THOMAS. E ET AL ; 2007)
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Régne Plantae
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Dilleniidae
Ordre Capparales

Famille Brassicaceae
Genre Capsella

Espece bursa-pastoris
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne Plantae .
Sous-régne Chlorobionta ou

Infra-régne Streptophyta
Embranchement Tracheophyta ou
Tracheobionta

Division Magnoliophyta
(Angyospermes)

Classe Magnoliopsida
(Dicotylédones)

Sous-classe Rosidae

Ordre Fabales

Famille Caesalpiniaceae
Genre Cassia

Espece Cassia acutifolia
(BOUMEDIENE.S ; 2016)

Regne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Dipsacales

Famille Valerianaceae
Genre Centranthus
Espéce ruber
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae

Ordre Fabales

Famille Fabaceae

Genre Ceratonia

Espece siliqua

(THOMAS. E ET AL ; 2007)
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Régne Plantae

Classe Filicopsida

Ordre Polypodiales
Famille Aspleniaceae
Genre Asplenium

Espece officinarum
(BRADFORD. A ; 1990)

Regne Plantae

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae
Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Chrysanthemum
Espece Leucanthemum
(BOUMEDIENE.S ; 2016)

Regne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida

Ordre Violales

Famille Cucurbitaceae
Genre Citrullus

Espéce colocynthis

(PAUL VICTOR. F ; 1948)

g .

Regne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida

Ordre Ranunculales

Famille Ranunculaceae
Genre Clematis

Espéce Clematis vitalba
(PAUL VICTOR. F ; 1948)
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Régne: Plantae
Ordre: Liliales
Famille: Colchicaceae
Genre: Colchicum

Espece : Colchicum autumnale
(JEAN-CLAUDE LAPRAZ ET
D'ALAIN. C ; 2017)

Regne: Plantae

Ordre: Solanales

Famille: Convolvulaceae
Genre: Liseron

Espece : arvensis
(BOUMEDIENE .S ; 2016)

Regne Plantae

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae

Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Cotula

Espéce cenerea

(PAUL VICTOR ; F; 1948)

Regne Plantae

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae
Ordre Rosales

Famille Rosaceae
Sous-famille Maloideae

Genre Crataegus
Espéce oxyacantha
(THOMAS ; EET AL ; 2007)
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Regne Plantae

Ordre: Apiales

Famille: Apiacées

Genre: Crithmum

Espéece cyminum
(BOUMEDIENE .S ; 2016)

Regne : Plantae

Ordre: Ericales

Famille: Primulacées
Genre: Cyclamen

Espéce : Africanum
(HAMILTON. E ; 1852)

Régne Plantae
Classe Pinopsida

Ordre Pinales

Famille Cupressaceae

Genre Cupressus

Espéce sempervirens
(PAUL VICTOR. F ; 1948)

Regne : Plantae
Famille: Caprifoliaceae
Genre: Dipsacus
Espéce : fullonum
(BERNARD CHEMOUNY ET
BERNARD. P ; 2017)
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Regne: Plantae
Ordre: Malvales

Famille: Thymelaeaceae

Genre: Daphne

Espece : Gnidium

(BERNARD CHEMOUNY ET
BERNARD. P ; 2017)

Regne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida

Ordre Solanales

Famille Solanaceae

Genre Datura
Espece Datura stramonium
(PAUL VICTOR.F ; 1948)

Regne Plantae
Classe Filicopsida

Ordre Polypodiales

Famille Dryopteridaceae
Genre Dryopteris

Espéce filix-mas

(PAUL VICTOR. F ; 1948)

/. i
Regne Plantae
Ordre Cucurbitales
Famille Cucurbitaceae
Genre Momordica
Espéce elaterium
(JEAN-CLAUDE LAPRAZET
D'ALAIN C; 2017)
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Régne Plantae
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae

Ordre Lamiales

Famille Boraginaceae

Genre Echium

Espece vulgare

(PAUL VICTOR. F ; 1948)

Royaume: Plantae

Ordre: Asterales

Famille: Asteraceae

Genre: Echinops

Espece : ritro

(BERNARD CHEMOUNY ET
BERNARD P ; 2017)

Classe:Polypodiopsida

Ordre: Equisetales

Famille: Equisetaceae

Genre: Equisetum

Sous-genre: E. subg. Equisetum
Espéce : Equisetum arvense
(PAUL VICTOR. F ; 1948)

Regne: Plantae

Ordre: Apiales

Famille: Apiacées
Genre: Eryngium
Espéce : campestre
(MICHAEL. W ; 2015)
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Régne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida

Ordre Gentianales

Famille Gentianaceae

Genre Centaurium

Espece erythraea
(BERNARD CHEMOUNY
ETBERNARD P ; 2017)

Regne Fungi

Classe Lecanoromycetes
Ordre Lecanorales
Sous-ordre Lecanorineae
Famille Parmeliaceae

Genre Evernia

Espece prunastri
(THOMASE ET AL ; 2007)

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae

Ordre Apiales

Famille Apiaceae

Genre Foeniculum

Espéce officinale
(JEAN-CLAUDE LAPRAZ
ETD'ALAIN C; 2017)

Ordre: Lamiales

Famille: Oleaceae

Genre: Fraxinus

Espéce : Fraxinus excelsior
(MICHAEL. W ; 2015)
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Royaume: Plantae
Ordre: Ranunculales
Famille: Papaveraceae
Genre: Fumaria

Espece : officinalis
(MICHAEL. W ; 2015)

Royaume: Plantae
Ordre: Geraniales
Famille: Géraniacées
Genre: Géranium
Espece : robertianum
(MICHAEL .W ; 2015)

Regne Plantae

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Magnoliidae
Ordre Papaverales

Famille Papaveraceae

Genre Glaucium

Espéce flavum

(THOMAS. E ET AL ; 2007)

Regne Plantae
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae

Ordre Scrophulariales
Famille Globulariaceae
Genre Globularia

Espéce alypum

(BERNARD CHEMOUNY
ETBERNARD. P ; 2017)
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Regne: Plantae
Ordre: Caryophyllales
Famille: Caryophyllaceae
Genre: Herniaria
Espece : hirsuta
(MICHAEL. W ; 2015)

Regne Plantae

Classe Equisetopsida

Ordre Solanales

Famille Solanaceae

Genre Hyoscyamus

Espece albus

(BERNARD CHEMOUNY
ETBERNARD. P ; 2017)

Royaume: Plantae
Ordre: Solanales
Famille: Solanacées
Sous-famille: Solanoides
Genre: Hyoscyamus
Espéce : falezlez
(MICHAEL. W ; 2015)

Regne : Plantae

Division : Magnoliophyta
Classe : Magnoliopsida
Sous-famille: Fumarioideae
ancienne famille Fumariaceae
Genre Hypecoum

Espéces : H. procumbens
(BOUMEDIENE .S ; 2016)
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Régne Plantae

Classe Magnoliopsida

Ordre Ranunculales

Famille Ranunculaceae

Genre Nigella

Espéce Nigella

(arvensis Les iris cultivés, La Société, 1923,
p.172)

e '4" G
Royaume: Plantae
Clade : Angiospermes
Clade : Eudicots
Clade : Rosids
Ordre: Sapindales
Famille:Nitrariaceae
Genre: Nitraria
Espéce : schoberi
(Paul. L, 1961)

Régne Plantae

Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Onopordum

Espéce macracanthum
(Jean-Claude. R, avril 2008)

Sous-regne Tracheobionta
DivisionMagnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae
Ordre Lamiales

Famille Lamiaceae

Genre Origanum

Espéce floribundum
(Laurier, nov. 2013)
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Régne Plantae
DivisionMagnoliophyta

Classe Magnoliopsida

Ordre Dilleniales

Famille Paeoniaceae

Genre Paeonia

Espéce corralina

(Nadine. W ET Bruno. F, jan 2015)

Régne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
DivisionMagnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Magnoliidae
Ordre Papaverales
Famille Papaveraceae
Genre Papaver

Espéce rhoeas

(Laurus nobilis L.)

. NAE
Régne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Sapindales
Famille Zygophyllacées
Genre Peganum

Espéce harmala

(Fabre d'Eglantine)

Régne Plantae
Division Pinophyta
Classe Pinopsida
Ordre Pinales

Famille Pinaceae
Sous-famille Pinoideae
Genre Pinus

Espéce maritima
(Nantes, 1986)
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Régne Plantae
Division Magnoliophyta

Classe Magnoliopsida

Ordre Sapindales

Famille Anacardiaceae

Genre Pistacia

Espéce Pistacia lentiscus

Aweke, G. et Tapapul Lekoyiet, S. (2005)

Régne Plantae
DivisionMagnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Plantaginales
Famille Plantaginaceae
Genre Plantago

Espéce Plantago major
(Al-Jami’ al-mufradat).
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Hyoscyamus albus
Famille : solanacées
Regne plantae
Classe equisetopsida
Ordre solanales

Genre huoscyamus

Khorrami, J. S. (1979)

hyoscyamus falezlez
Famille : Solanaceae

Genre : Hyoscyamus

Espece : Hyoscyamus muticus

Agren, J. (1996).

hypecoum procumbens
Famille : papaveraceae
Ordre : Ranunculales

Genre : hypecoum

Hight S.D & Malecki R.A (1994)

inula viscosae

Famille : coposées

classe : magnoliopsidae
Ordre : asterale

Sandra & Press, John R. (1998)
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https://www.tela-botanica.org/eflore/?referentiel=apd&amp;niveau=2&amp;module=fiche&amp;action=fiche&amp;num_nom=153852&amp;type_nom=nom_scientifique&amp;nom=Hyoscyamus%20muticus

Iris germanica juniperus phoenica

Regne Plantae regne : plantae
Sous-regne Tracheobionta division : pinophyta
Division Magnoliophyta classe : pinopsida
Classe Liliopsida ordre : pinale
Sous-classe Liliidae famille : cupressaceae
Ordre Liliales genre : juniperus

Famille | iridaceae
Danin, Avinoam (2003-2015),

Hang & Wen, Jun (2010),

- Y []
l‘ 1,.‘:‘ 7

laurus nobilis iavandula stoechas

Regne Plantae regne : plantae

Sous-regne Tracheobionta division : magnoliophyta

Division Magnoliophyta classe : magnoliopsida

Classe Magnoliopsida famillie : lamiaceae

Sous-classe Magnoliidae sous famille : nepetoideae

Ordre Laurales genre : lavandula

Famille Lauraceae (J. Osterloh, S. Herold et S. Pond, 1982)

Genre laurus
(P. Miller, The gardeners dictionary, 1768)
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Lawsonia alba lipidium sativum

Regne Plantae regne : plantae

Division Magnoliophyta division : magnoliophyda
Classe Magnoliopsida classe : magnoliopsida
Sous-classe Magnoliidae sous classe : dilleniida
Ordre Myrtales ordre : capparales
Familel Lythraceae famille : brassicaceae
Genre Lawsonia genre : lepedium
(Nitra GRIN, consulté le 14 juin 2015) (J.). Baudrillart, 1823)

Regne Plantae regne : plantae
Sous-regne Tracheobionta sous-regne : tracheobionta
Division Magnoliophyta division : magnoliophyta
Classe Magnoliopsida classe : magnoliopsida
Sous-classe Asteridae sous classe : rosidae
Ordre Dipsacales ordre : fabales

Famille Caprifoliaceae famille : fabaceae
Genre Lonicera genre : Lotus

(Philippe. J, Olivier. N, 2013)  (Vanessa. Ht, 2003)
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Régne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae
Ordre Solanales

Famille Solanaceae

regne : plantae
classe : magnoliopsida
ordre : mirtales
famille : lithraceae
genre : Lythrum
(Huguette. M, 2008)

(Charlotte. T, 2002

Ll M2

b

LTI e N
Kingdom : Plantae
Clade: Angiosperms
Clade: Eudicots
Clade: Asterids
Order: Solanales
Family: Solanaceae
Genus: Mandragora
(G. Lorougnon, 1985)

regne : plantae
sous regne : trachiobionta
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
ordre : lamiales

famille : lamiaceae

genre : Marrubium

(Léon. W, 1985)
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Regne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Lamiales
Famille Lamiaceae
Genre Mentha

division : magnoliophyta
classe : liliopsida
ordre : liliales
famille : liliaceae
genre : Muscari
(Vicia faba L., 6)

(Marcel .M, 1965)

Regne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Liliopsida
Sous-classe Liliidae

Ordre Liliales
Famille Liliaceae
480)

(Jean-Claude. R, 1989)

regne : plantae
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
ordre : gentianales
famille : apocynaceae
genre : Nerium
(Librairie des sciences naturelles, 1864, p.
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Régne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Ranunculales
Famille Ranunculaceae
Genre Nigella
(Research. P, 2001)

Serrano-Ortega, S

kingdom : plantae
clade : angiosperms
clade : eudicots
clade : rosids

ordre : sapindale

family : nitrariaceae
Genre : Nitraria

(2009).

. :

Regne Plantae
Clade Angiospermes

Clade Dicotylédones vraies

Clade Noyau des Dicotylédones vraies
Clade Astéridées

Clade Campanulidées

Ordre Asterales

Famille Asteraceae

(jean-michel. h, 2017)

regne : plantae
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
famille : lamiaceae
genre : Origanum
(forestier, 2008)




Régne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Dilleniales
Famille Paeoniaceae
Genre Paeonia

(Paris, Larousse, 1991)

regne : plantae
division : magnoliophyta

classe : magnoliopsida
ordre : papaverales
famille : papaveraceae
genre : Papaver
(Francois. C, 2012)

Regne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Sapindales

Famille Zygophyllacées
Genre Peganum

(Frangois. C, 2012)

regne : plantae
division : pinophyta
classe : pinopsida
ordre : pinales
famille : pinaceae
genre : Pinus
(Eva. S ; 1994)
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Régne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Sapindales
Famille Anacardiaceae
Genre Pistacia

(paris, larousse, 2010)

SRR WTRNA
regne : plantae

division : magnoliophyta
calasse : magnoliopsida
ordre : plantaginales
famille : plantaginaceae
genre : Plantago

Calflora (consulté le 16 juillet 2012).

>
:
i

Regne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Pteridophyta
Classe Filicopsida

Ordre Polypodiales
Famille Polypodiaceae
Genre Polypodium

(Bob. P, 2004)

regne : plantae
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
ordre : fagales
famille : fagaceae
genre : Quercus
(Humensis, 2013)
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Régne Plantae
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Rhamnales

Famille Rhamnaceae
(Gaston. B et Georges, 1986)

regne : plantae

division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
ordre : euphorbiales
famille : euphorbiaceae

(Spergularia .R (Pers.)

Regne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae
Ordre Rosales

Famille Rosaceae

Genre Rosa
( Spergulaire .R)

regne : plantae

division : magnoliophyta

classe : magnoliopsida
ordre : lamiales

famille : lamiaceae
genre : Rosmarinus
Serrano-Ortega, S (2009).
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Régne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae
Ordre Rosales

Famille Rosaceae

Genre Rubus

(Gauberville, 2008)

regne : plantae
sous-regne : tracheobionta
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
sous-classe : caryophyllidae
ordre : polygonales
famille : polygonaceae
genre : Rumex
(Livre de Poche no 144435, 1996).

Regne Plantae

Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Sapindales
Famille Rutaceae

Genre Ruta
(Joel. R, 2002)

regne : plantae
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
ordre : salicales
famille : salicaceae
genre : Salix
(Fayard, 1996)
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Régne Plantae
Sous-régne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Asteridae
Ordre Lamiales

Famille Lamiaceae

Genre Salvia
(aI. 2006)

(Olivier. N, 2013)

regne : plantae

sous-regne : tracheobionta
division : magnoliophyta
classe : magnoliopsida
sous-classe : asteridae
ordre : dipsacales
famille : adoxacées
genre : Sumbucus

Regne Plantae
Sous-regne Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae
Ordre Rosales

Famille Rosaceae

Genre Sanguisorba
(Léon. W, 1985)

-

regne : plantae
division mgnoliophyta

classe : magnoliopsida

ordre : asterales

famille : asteraceae

genre : Santonila
(Muelleria, 1974)
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Division Magnoliophyta
Classe Magnoliopsida
Ordre Caryophyllales
Famille Caryophyllaceae
Genre Spergularia
(Frédéric. R, 2009)

b ol
Régne : Plantae
Ordre : Rosales
Famille :Rhamnaceae
Genre: Ziziphus
Espéce: Z. lotus

(Ourzeddine.W , 2018)

Régne : Plantae

Ordre : Sapindales

Famille :Zygophyllaceae
Genre : Fagonia

Espéce : Fagonia longispina

(Ourzeddine.W, 2018)
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Régne : Plantae

Ordre : Asterales

Famille : Asteraceae

Genre : Centaurea

Espéce : Centaurea furfuracea

(Akkala.S et al ; 1999)

Régne: Plantae

Ordre: Asterales

Famille: Asteraceae

Genre: Rhanterium

Espéce : Rhanterium suaveolens

(Bouheroum.M et al ; 2007)
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Régne: Plantae

Ordre: Asterales
Famille: Asteraceae
Genre: Anvillea

Espéce : Anvillea radiata

(Dendougui.H et al ; 2006)

Régne : Plantae
Classe : Magnoliopsida
Ordre : Asterales
Famille : Asteraceae
Genre : Cotula

Espéce : Cotula cinerea

(Boubekri.K et al ; 2014)

Régne : Plantae

Ordre : Malvales

Famille : Thymelaeaceae

Genre : Thymelaea

Espéce : Thymelaea microphylla

(Kerbab.K et al ; 2015)

Régne : Plantae

Classe : Magnoliopsida
Ordre : Fabales

Famille : Fabaceae

Genre : Genista

Espéce : Genista quadriflora

(Boubekri.N et al ; 2014)
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Régne : Plantae
Ordre: Lamiales
Famille: Lamiaceae
Genre: Salvia
Espéce: S. barrelieri

(Kola.Uk et al ; 2009)

Régne : Plantae
Ordre : Lamiales
Famille : Lamiaceae
Genre : Teucrium
Espéce : Teucrium polium

(Kabouche.Z et al ; 2007)

Régne : Plantae
Classe : Magnoliopsida
Ordre : Lamiales

Famille : Lamiaceae
Genre : Salvia

Espéce : Salvia divinorum

(Kabouche.Z et al ; 2007)

Régne : Plantae
Classe : Magnoliopsida
Ordre : Lamiales
Famille : Lamiaceae
Genre : Phlomis

Espéce : Phlomis crinita

(Kabouche.Z et al ; 2005)
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Régne : Plantae

Classe : Magnoliopsida
Ordre : Lamiales

Famille : Lamiaceae

Genre : Calamintha

Espéce : Calamintha sylvatica

(Bensouic.Ci et al ; 2013)

Régne : Plantae
Classe : Pinopsida

Ordre : Pinales

Famille : Cupressaceae
Genre : Juniperus

Espéce : Juniperus oxycedrus

(Fadel.H et al ; 2016)
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Conclusion :

La médecine traditionnelle reste encore le premier recours pour plus de 80% de la population

africaine a cause de ’inaccessibilité des médicaments Conventionnels.

Le présent travail avait pour but le recensement des plantes médicinales les plus utilisées en

Algérie et de montrer leurs activités biologiques, ce travail a été choisie vue I’augmentation
de ce genre de pratique, on parle ici de la médecine traditionnelle et son impact sur la santé
des utilisant.

Lors de cette étude on avait comme objectif de poser la lumiere sur ce domaine de recherche
qu’il ne cesse de croitre jour apres jour, pour cela on a fait en sorte de classé nombreuses
especes de plantes médicinales dont plus de cents especes dans un travails de fin d’étude, tout
on ayant comme idée de facilité la recherche de ces plantes pour les prochains étudiants qui
souhaite travaillé sur ce sujet, en plus de ce travail de recensement on a spécifier I’activité

biologique de de chacune de ces especes (effet thérapeutique ).

D’un autre c6té, on a parlé d’'un phénomene qui est trés fréquent c’est le stress oxydatif, ce
stress est dii @ I’accumulation de radicaux libres dans 1’organisme, pour contrer ce phénomene

il serait nécessaire pour I’organisme d’utilisé ce qu’on appelle les anti-oxydants.

Pour conclure les plantes médicinales demeurent encore une source de soins médicaux dans
les pays en voie de développement, en absence d’un systeme médicale moderne. Le recoures
a la médecine a base des plantes et profondément. Ancré dans notre culture, car 1’ Algérie est
réputée par la richesse de sa flore médicinale qui comprend des centaines d’especes végétales,

et ces pour cela qu’il faut développer cette branche de médecine traditionnelle.
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Résumeé :

Les plantes médicinales demeurent encore une source de soins médicaux dans les
pays en voie de développement, en absence d’un systéme médicale moderne. Le
recoures a la médecine a base des plantes et profondément. Ancré dans notre culture,
car I’Algérie est réputée par la richesse de sa flore médicinale qui comprend des

centaines d’espéces végétales.

Ce travail a porté sur la documentation des utilisations traditionnelles des plantes
médicinales, leur étude phytochimique ainsi que leur activité antioxydante. Une
recherche ethnobotanique a été réalisée pour la détermination de ces nombreuses
especes existantes en Algérie et les differentes utilisations médicinales de ces
plantes, cette étude a montré que certaines de ces plantes seraient utilisées dans le

traitement de différentes maladies.

Dans ce modeste travail, on a fait une étude sur le stress oxydatif d’une part
qui résulte I’estimation de la production de radicaux libres, apprécier les mécanismes
de defense et enfin quantifier les produits secondaires qui peuvent en résulter.et
d’autre part sur les antioxydants, et la plus grande partie du travail a été dédier au
recensement de plus de cents especes différentes de plantes médicinales utilisées par

les algériens , et de déterminer 1’activité biologique de chacune de ces plantes.

Notre travail été réaliser dont le but est d’étre une référence pour les futurs
¢tudiants qui souhaiteraient s’approfondir dans ce genre de recherches, et de regroupé

le maximum d’études qui en été réaliser dans ce domaine.

Mots clés :

Plantes médicinales, stress oxydatif, diabétes, hépatoprotection, antioxydant,

molécules naturelles
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