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Introduction

La nature constitue une source inépuisable de richesses, dont les bienfaits pour I’étre humain
sont multiples et largement reconnus. Bien au-dela de sa fonction nourriciére, elle représente
un véritable réservoir de molécules bioactives aux propriétés pharmacologiques variées. Ces
substances naturelles jouent un réle fondamental dans la prévention et le traitement de
nombreuses maladies, et leur utilisation remonte a la nuit des temps. Depuis 1’ Antiquité, les
civilisations ont su exploiter les vertus des plantes médicinales et aromatiques, en développant
progressivement des systemes de soin empiriques fondés sur leur observation et leur
expérimentation. Ainsi, la médecine traditionnelle a base de plantes, qui constituait autrefois
le seul recours thérapeutique, s’est révélée €tre un savoir ancestral structuré et transmis de
géneration en genération (Rebbaset al,2012). Aujourd’hui encore, ce patrimoine médical
continue d’évoluer grice aux avancées scientifiques qui s’attachent a valider, comprendre et

exploiter les principes actifs issus de la biodiversité végétale (Sadou et al,2015).

Cette valorisation des plantes médicinales s’inscrit dans une dynamique mondiale de
redécouverte des remédes naturels. Partout dans le monde, 1’histoire des peuples met en
¢vidence le rdle central qu’ont toujours joué¢ ces plantes dans les pratiques de soin
traditionnelles (Boutleliset al,2012). A une époque marquée par la résurgence de maladies
chroniques, la résistance aux antibiotiques et les effets secondaires de certains médicaments
de synthese, les plantes medicinales apparaissent comme une alternative ou un complément
thérapeutique prometteur. Elles représentent non seulement un héritage culturel, mais aussi un
enjeu stratégique pour I’avenir des systémes de santé, notamment dans les régions ou ’acces

aux soins modernes reste limité (Sadou et al,2015).

Dans ce contexte, certaines espéces végétales suscitent un intérét particulier de la part de la
communauté scientifique en raison de leurs nombreuses propriétés médicinales. C’est le cas
de Ziziphus lotus L., un arbuste appartenant a la famille des Rhamnacées, largement répandu
dans les zones arides et semi-arides du bassin méditerranéen et d’Afrique du Nord
(Boukelouaet al, 2012). Utilisée depuis des siecles dans la médecine populaire, cette plante
est réputée pour ses vertus sédatives, antidiabétiques, anti-inflammatoires et digestives

(Ghlissiet al, 2013). Les recherches récentes ont permis de mettre en évidence son potentiel
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pharmacologique grace a la présence de divers composés bioactifs, notamment les
flavonoides, les saponines, les tanins et les alcaloides (Msaddaket al, 2017). Ces molécules
sont responsables de nombreuses activités biologiques telles que les effets antioxydants,
antimicrobiens, hépato-protecteurs, mais aussi gastro-protecteurs. Par ailleurs, plusieurs
études ont confirmé son efficacité dans le traitement de certaines affections cutanées et
troubles gastro-intestinaux (Benammaret al, 2014), renfor¢ant ainsi 1’intérét pour une

investigation approfondie de cette espece.

C’est dans cette optique que s’inscrit le présent travail, dont 1’objectif principal est d’explorer
les activités biologiques in vivo d’extraits hydroalcooliques de Ziziphus lotus L., & travers des
expérimentations réalisées sur un modele animal. Cette étude s’inscrit a la fois dans une
démarche de valorisation des ressources phyto-thérapeutiques locales et dans une logique de
recherche appliquée visant a identifier des solutions thérapeutiques naturelles, potentiellement

utiles dans la prise en charge de troubles inflammatoires et gastriques.
Le contenu de ce mémoire est structuré en trois grandes parties :

o Une partie bibliographique, qui présente les aspects botaniques, taxonomiques et

pharmacologiques de Ziziphus lotus L. ;

e Une partie expérimentale, divisée en deux sections : la premiére expose le matériel
utilisé ainsi que les méthodes adoptées pour la réalisation des tests biologiques ; la
seconde décrit les résultats obtenus et propose une discussion critique a la lumiere des

données existantes ;

o Enfin, le mémoire se cldture par une conclusion générale, qui résume les principaux
apports de cette étude, propose des perspectives de recherche, et est suivie des

références bibliographiques et d’une annexe regroupant les données complémentaires.
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Partie | : Synthése bibliographique
1. Description botanique

Le jujubier de lotus ; Ziziphus lotus, appartient a la famille des Rhamnacées. Il est originaire
des régions méditerranéennes arides a semi-arides, notamment en Afrique du Nord, au sud de
I’Europe et au Moyen-Orient. C’est un arbuste buissonnant, épineux, a port étalé ou arrondi,
mesurant généralement entre 1 et 3 métres de hauteur, bien qu’il puisse atteindre une taille
supérieure dans des conditions favorables (Boudiaf, 2021). Ses rameaux sont densément
ramifiés, souvent arqués, et portent de nombreuses épines bifides ou parfois simples, rigides,
disposées en paires a 1’aisselle des feuilles. Les feuilles sont simples, alternes, de petite a
moyenne taille (1 a 5 cm de long), de forme ovale-arrondie a elliptique, a bord entier, avec
une face superieure vert foncé et une face inférieure plus claire et pubescente (Benchelahet
al,2000). Les stipules sont transformées en épines. Les fleurs sont petites (environ 3 a 5 mm),
de couleur verdatre a jaunatre, sont regroupées en fascicules axillaires ; elles sont
hermaphrodites et actinomorphes, et leur floraison se produit au printemps ou en été selon les
conditions locales (Quézel et Santa, 1963). Les fruits sont des drupes globuleuses de 1 a 2 cm
de diametre, devenant brun-rougeéatre a noiratre & maturité. Ils sont pulpeux, comestibles et
sucrés, renfermant un noyau dur a une seule graine. Le systeme racinaire de Ziziphus lotus est

tres développé, profond et étendu, ce qui lui permet de s’adapter parfaitement aux sols

pauvres et secs en accédant a 1’eau en profondeur (Kheloufi, 2002).

Figure 01 : Aspect morphologique de Ziziphus lotusL. (Royal Botanic Gardens,Kew,n.d.)
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2. Classification systématique

Ziziphus (les jujubier) est un genre de plantes a fleurs de la famille des Rhamnacées. Ce sont
des arbres originaires des pays tropicaux et subtropicaux de I’ancien et du nouveau monde.
Son nom scientifique est « Ziziphus lotus L. ». Selon I’APG Il1, la classification compléte de

Ziziphus lotus L. est présentée dans le tableau ci-apres.

Tableau | : Classification systématique de Ziziphus lotus L.

Embranchement Spermatophytes
Sous-embranchement | Angiospermes
Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae

Ordre Rhamnales
Famille Rhamnacées
Genre Ziziphus
Espéce Ziziphus lotus L.

3. Cycle de developpement de Zizyphus lotus

Les plantes de jujubier sauvage sont dormant depuis le mois d’Octobre jusqu’ au mois de
Mars (Dahlia, 2019).

3.1. Cycle végétatif

La croissance de la partie racinaire est antagoniste avec la partie aérienne, cet antagonisme se

caractérise par une diminution ou un arrét de la croissance d’une partie lorsque l'autre est en
croissance (Dahlia, 2019).
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3.1.1. Systeme racinaire

Le développement du systeme racinaire de Ziziphus lotus suit une dynamique saisonniere

marquee par trois phases principales, en lien étroit avec les conditions climatiques et la

disponibilité en ressources hydriques (Laamouriet al,2008).

Phase hivernale : Cette phase s’étend jusqu’a la mi-mars et se caractérise par une
croissance racinaire tres réduite. La baisse des températures durant I’hiver entraine une
diminution significative de la circulation de la séve brute, ralentissant ainsi I’activité
physiologique de la plante. Cette période correspond a une sorte de repos végétatif, au

cours duquel la plante économise ses ressources en prévision de la reprise végétative ;

Phase printaniére : Allant de la mi-mars jusqu’a la fin juin, cette période est marquée
par une reprise active de la croissance racinaire. L’augmentation des températures et la
disponibilité modérée en eau favorisent une prolifération des racines, en particulier
dans les couches superficielles et intermédiaires du sol. C’est durant cette phase que la
plante établit une bonne partie de son réseau racinaire, essentiel pour assurer sa

stabilité et sa nutrition ;

Phase estivale : Située entre juillet et aolt, cette phase coincide avec les conditions
climatiques les plus rudes, notamment une chaleur intense et une disponibilité en eau
tres limitée. En conséquence, on observe une réduction marquée de la croissance
racinaire, la plante adoptant une stratégie de survie en ralentissant son métabolisme

pour résister au stress hydrique.

Ce rythme de développement saisonnier du systéeme racinaire de Ziziphus lotus refléte sa

stratégie d’adaptation aux environnements arides et semi-arides, en optimisant sa croissance

durant les périodes les plus favorables, tout en limitant les pertes énergétiques lors des phases

de stress.

3.1.2. Systeme aérien

Le développement du systéme aérien de Ziziphus lotus suit un cycle saisonnier bien défini,

structureé en trois grandes phases de croissance, telles que décrites par Laamouriet al,(2008).

Premiére période : Cette phase initiale s’étend de la germination jusqu’a la 12¢

semaine. Elle est marquée par une croissance lente du jeune plant, durant laquelle les
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tissus aériens commencent a se former progressivement, notamment les premiéres

feuilles et rameaux ;

— Deuxieme période : 1l s’agit de la phase de croissance rapide, s’étalant sur environ 15
semaines. Durant cette période, 1’allongement du pivot peut varier de 5 cm a 11,5 cm
par semaine, témoignant d’une forte activit¢é métabolique et d’un accroissement

significatif de la biomasse aérienne ;

— Troisieme période : Cette derniéere phase marque un ralentissement de la croissance,
similaire a celui observé au début du cycle. Elle prépare la plante a une phase de

dormance ou & une adaptation aux conditions estivales rigoureuses.

Le débourrement, qui marque le début effectif de la période de végeétation, intervient
généralement entre avril et mai, lorsque le seuil thermique d’activation biologique est
dépassé, déclenchant ainsi I’apparition des bourgeons foliaires (Nanson, 2004). Ensuite, entre
juillet et aott, la plante atteint les seuils photopériodiques nécessaires a 1’expression de
certains processus physiologiques, notamment ceux liés a la floraison et a I’initiation des
organes reproducteurs. Ce rythme saisonnier refléte 1’adaptation du jujubier sauvage aux
contraintes climatiques de son milieu naturel, caracterisé par des périodes de stress hydrique

et des variations thermiques importantes.

3.2. Cycle geneératif
3.2.1. Induction florale

La floraison de Ziziphus lotus s’observe généralement de la mi-juin a la mi-juillet, bien que
dans certaines conditions climatiques favorables, elle puisse se prolonger jusqu’au mois

d’aot.
3.2.2. Floraison - fructification

Le cycle reproducteur de Ziziphus lotus présente des caractéristiques bien adaptées aux
conditions climatiques méditerranéennes. La floraison intervient généralement avant méme le
débourrement des feuilles, et peut s’é¢tendre sur une période de 1 a 2 semaines selon les
conditions environnementales (Nanson, 2004). Chez les plantes matures, notamment dans les

régions arides et semi-arides, la floraison est observée a partir du mois de juin et se prolonge
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jusqu'en juillet, période durant laquelle les fleurs hermaphrodites s’épanouissent, favorisant la
pollinisation. La maturation des fruits (drupes) intervient ensuite entre les mois d’aoit et de
septembre, en fonction de la température, de la disponibilitt en eau et du niveau
d’ensoleillement (Hamel et al, 2021). Ce calendrier phénologique, rythmé par les contraintes

climatiques, refléte la capacité d’adaptation du jujubier sauvage aux milieux hostiles.
4. Distribution geographique

Le genre Ziziphus appartient a la famille des Rhamnacées. Il est intrinséquement bien adapté
aux stress environnementaux tels que les climats secs et chauds, ce qui le rend apte a croitre
dans des environnements difficiles caractérisés par des terres dégradées et des ressources en
eau limitées (Hammer, 2001). Saied et al, (2008) ont proposé que les espéces indigenes de
Ziziphus soient des arbres fruitiers prometteurs pour les programmes de reboisement, car elles
peuvent jouer un role essentiel dans la lutte contre la dégradation des sols et dans
I'amélioration de la production alimentaire. Le genre Ziziphus comprend environ 170 espéces
d'arbustes épineux et de petits arbres répartis dans les régions chaudes tempérées et
subtropicales a travers le monde (Islam et Simmons, 2006), d’origine méditerranéenne, se
rencontre en Europe, en Afrique du Nord, en Afriqgue occidentale et en Arabie
(Ramdane,2018).

NN q‘/

.\

.‘: 0D sir=de Ziziphus lotus I_‘
' E Aire da Ziziphus spina christi I N
| Airs de Ziziphus mawritiana Lam.

Figue 02 : la distribution géographique de Ziziphus lotus L. en Algérie (Quezel et Santa,
1962).
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5. Utilisations médicales

En médecine traditionnelle, Ziziphus lotus est largement utilisé par les populations des régions
arides et semi-arides pour traiter diverses affections, notamment le diabete, les douleurs, la
bronchite et les troubles digestifs comme la diarrhée. Ces usages, transmis de génération en
génération, reposent principalement sur I’emploi des feuilles, de 1’écorce et parfois des fruits
sous forme de décoctions, d’infusions ou de poudres mélangées a de I’eau ou du lait. Par
exemple, dans plusieurs régions d’Afrique du Nord, la poudre de feuilles séchées est
traditionnellement consommée pour réguler la glycémie chez les personnes diabétiques
(Ghediraet al,1995). Ces pratiques populaires ont récemment été validées par des études
scientifiques qui ont mis en évidence le potentiel thérapeutique et nutritionnel de cette plante,
notamment grace a la richesse de ses composés bioactifs tels que les flavonoides, les
saponines, les tanins, les alcaloides et les composés phénoliques, aux effets antioxydants, anti-
inflammatoires, antidiabétiques et antimicrobiens (Abdoul et Azize, 2016). Ainsi, Z. lotus

représente un véritable pont entre savoirs traditionnels et pharmacologie moderne.
6. Composition chimique

De nombreuses recherches ont été menées pour analyser la composition chimique de Ziziphus
lotus L. dans différentes régions géographiques, mettant en évidence la diversité et la richesse
de ses constituants bioactifs. Ces études utilisent principalement des techniques avancées
comme la chromatographie en phase gazeuse (GC) pour identifier les composés présents dans
les extraits de la plante. Les resultats révelent la présence de nombreux métabolites
secondaires aux propriétés pharmacologiques reconnues, tels que les flavonoides, les
polyphénols, les tanins, les huiles essentielles et les alcaloides. Ces composés sont connus
pour leurs effets bénéfiques, notamment antioxydants, anti-inflammatoires, antimicrobiens et
protecteurs cellulaires. En complément, les travaux de Rasekh et al. (2001), ainsi que ceux de
Parsaee et Shafiee-Nick (2006), ont identifié dans les parties aériennes de la plante des
glycosides phénoliques spécifiques, comme le verbascoside et le poliumoside, classés parmi
les phénylethanoides. Ces molécules sont particulierement intéressantes pour leurs propriétés
anti-inflammatoires, antioxydantes et neuroprotectrices, renforcant ainsi [’intérét

thérapeutique de Ziziphus lotus dans la médecine traditionnelle et moderne.
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7. Activités biologiques
7.1. Activite antioxydante

L’extrait hydroalcoolique des feuilles et des fruits de Ziziphus lotus présentent une richesse
remarquable en composés phénoliques, notamment les polyphénols et les
flavonoides(Gulfishanet al, 2023), qui sont reconnus pour leurs puissantes propriétés
antioxydantes. Ces molécules jouent un réle essentiel dans la protection des cellules contre les
dommages causés par le stress oxydatif(Ozturket al, 2021), en neutralisant les radicaux libres
responsables du vieillissement cellulaire et de diverses maladies chroniques. Des analyses in
vitro, telles que les tests DPPH, ABTS et FRAP, ont permis d’évaluer cette activité
antioxydante. Les reésultats montrent une capacité de neutralisation des radicaux libres
particulierement élevée pour I’extrait hydroalcoolique des feuilles, comparée a celle des
fruits(Dib et al, 2020). Cette efficacité est probablement liée a une concentration plus
importante en composés bioactifs dans les feuilles. Ainsi, Ziziphus lotus se révele étre une
plante d’intérét en phytothérapie et en cosmétique naturelle grace a ses propriétés

antioxydantes prometteuses (Bensalem, 2022).
7.2. Activite antibactérienne

L’extraits hydroalcoolique de Ziziphus lotus ont démontré une activité antibactérienne
significative, en particulier contre plusieurs souches pathogenes responsables d’infections
humaines courantes, notamment Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae et Pseudomonas aeruginosa. Ces bacteries sont souvent impliquées dans des
infections nosocomiales et présentent parfois une résistance accrue aux antibiotiques
classiques, ce qui renforce 1’intérét pour des alternatives naturelles comme Ziziphus lotus
Rajouter d’autres références. L’efficacité antimicrobienne observée est principalement
attribuée a la présence de composés bioactifs, en particulier des flavonoides tels que la
catéchine, la rutine et la lutéoline-7-O-glucoside. Ces flavonoides agissent par divers
mécanismes : ils perturbent les membranes bactériennes, inhibent certaines enzymes clés du
métabolisme bactérien et empéchent la croissance ou la multiplication des microbes. L’étude

menée par MkadminiHammi et ses collaborateurs (2020) met en évidence le potentiel
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thérapeutique de cette plante, qui pourrait constituer une source prometteuse de nouvelles
molécules antimicrobiennes naturelles, utiles dans le développement de traitements contre les

infections bactériennes résistantes.

7.3. Activité anti-inflammatoire

L’huile extraite des graines de Ziziphus lotus a révelé une activité anti-inflammatoire
marquée, démontrée a travers des expérimentations sur des modeles animaux. Selon 1’étude
menée par El Hachimi et al, (2017), cette huile a montré une efficacité comparable a celle de
I’indométacine, un anti-inflammatoire non stéroidien (AINS) largement utilisé en médecine
pour traiter les douleurs et les inflammations. Ce résultat est particulierement remarquable,
car I’indométacine est une molécule de référence connue pour son efficacité, mais aussi pour
ses effets secondaires potentiels, notamment sur le systéme digestif. En revanche, 1’huile de
Ziziphus lotus a exercé son effet anti-inflammatoire sans provoquer de toxicité aigué
observable chez les animaux testés, ce qui suggere un profil de sécurité intéressant pour un
usage thérapeutique. Cette activité bénéfique est probablement liée a la présence de composés
bioactifs dans I’huile, comme certains acides gras insaturés, des stérols et des antioxydants
naturels, qui contribuent @ moduler la réponse inflammatoire. Ces résultats soutiennent le
potentiel de cette huile comme alternative naturelle aux anti-inflammatoires synthétiques,
dans le cadre de traitements doux et bien tolérés contre les inflammations chroniques ou

aigueés.
7.4. Activité antidiabetique

Des recherches récentes ont mis en évidence le potentiel antidiabétique de Ziziphus lotus,
notamment a travers 1 utilisation d’extraits aqueux de la plante. Ces extraits ont démontré une
activité anti-hyperglycémiante significative, comparable a celle de la metformine, un
médicament de référence largement utilisé dans le traitement du diabéte de type 2. Cette
efficacité repose en grande partie sur la capacité des extraits a inhiber I’enzyme a-amylase,
une enzyme digestive clé qui décompose les glucides complexes en sucres simples, favorisant
ainsi leur absorption rapide dans le sang. En freinant cette digestion, les extraits de Ziziphus
lotus ralentissent 1’¢élévation de la glycémie postprandiale (apres les repas), un mécanisme
central dans le contréle du diabéte (Marmouziet al,2019). L’étude de Tajine (2021) souligne

que cette activité s’exerce sans effets secondaires majeurs, ce qui en fait une alternative
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naturelle prometteuse pour les patients diabétiques ou prédiabétiques. De plus, la richesse de
la plante en composés phénoliques et flavonoides pourrait également renforcer cette action en
améliorant la sensibilité a I’insuline et en réduisant le stress oxydatif, souvent associé aux
complications du diabéte. Ces résultats suggerent que Ziziphus lotus pourrait étre intégrée
dans des stratégies de gestion naturelle du diabete, notamment sous forme de tisanes, extraits

secs ou compléments alimentaires.
7.5. Activite neuroprotectrice

L’extrait de Ziziphus lotus ont démontré une activité inhibitrice de 1’acétylcholinestérase, une
enzyme responsable de la dégradation de 1’acétylcholine, un neurotransmetteur essentiel au
bon fonctionnement du systéme nerveux, notamment dans les processus de mémoire,
d’apprentissage et de concentration. Cette inhibition enzymatique est particulierement
intéressante dans le contexte des maladies neurodégénératives, comme la maladie
d’Alzheimer, ou 1’'un des mécanismes pathologiques est justement la réduction des niveaux
d’acétylcholine dans le cerveau (Marmouziet al, 2019). En ralentissant la dégradation de ce
neurotransmetteur, les extraits de Ziziphus lotus pourraient contribuer a améliorer ou
maintenir les fonctions cognitives chez les patients atteints de troubles neurologiques. L’étude
de Bensalem (2022) suggeére que cette propriété neuroprotectrice est liée a la présence de
composés bioactifs, notamment des flavonoides et des alcaloides, connus pour leur action sur
le systeme nerveux central. Ces résultats positionnent Ziziphus lotus comme une plante
médicinale prometteuse pour le développement de traitements naturels ou complémentaires

dans la prévention des troubles cognitifs liés a 1’age.
7.6. Autres activités biologiques

Des recherches récentes ont également mis en lumiere les propriétés immunomodulatrices de
Ziziphus lotus, en particulier sa capacité a moduler la prolifération des lymphocytes T
humains, cellules clés du systeme immunitaire impliquées dans la réponse inflammatoire et
immunitaire de I’organisme. L’étude menée par Benammar et al (2010) a montré que certains
extraits de la plante peuvent réguler I’activité des lymphocytes T, en réduisant ou en stimulant
leur prolifération selon les besoins physiologiques. Cette action ciblée suggere un potentiel
thérapeutique important dans le traitement des maladies auto-immunes, dans lesquelles le
systéme immunitaire s’attaque a tort aux cellules de 1’organisme. En influengant positivement

I’équilibre des réponses immunitaires, Ziziphus lotus pourrait contribuer a apaiser
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I’hyperactivité du systéme immunitaire sans 1’inhiber complétement, ce qui est un avantage
par rapport a certains traitements immunosuppresseurs classiques. Ces effets sont
probablement liés a la richesse de la plante en composés bioactifs tels que les flavonoides, les
saponines et certains alcaloides, reconnus pour leur influence sur les mécanismes
immunitaires. Ainsi, Ziziphus lotus apparait comme un candidat prometteur dans le
développement de nouvelles approches naturelles pour la prise en charge des troubles auto-

immuns (Bouaziz et al, 2021).
8. Activité gastro-protectrice

Les effets gastro-protecteurs de Ziziphus lotus sont 1I’un des aspects les plus prometteurs de
ses propriétés pharmacologiques, justifiant 1’intérét croissant que lui porte la recherche
scientifique moderne. Ces effets sont principalement liés a la richesse exceptionnelle de la
plante en composés bioactifs, identifiés dans différentes parties, notamment les feuilles,
I’écorce et les fruits. Parmi ces composés figurent les flavonoides (comme la catéchine, la
quercétine ou la rutine), les saponines, les tanins, les alcaloides et les composés phénoliques
(Bnouhamet al, 2020).

Une étude phytochimique analytique a mis en évidence la présence de plusieurs composes
bioactifs dans Ziziphus lotus, dont des polyphénols, des terpénoides, des acides gras, des
flavonoides, et des alcaloides. Cette grande diversité chimique confere a la plante un potentiel
thérapeutique polyvalent, en particulier pour le traitement des troubles gastro-intestinaux
(Chibani et al, 2020). Ces résultats soutiennent les usages traditionnels bien ancrés dans
plusieurs régions d’Afrique du Nord et du Moyen-Orient, ou Z. lotus est utilisé depuis des

générations pour traiter les troubles digestifs.
8.1. Mécanismes d’action gastro-protecteurs

Les effets gastro-protecteurs de Ziziphus lotus reposent sur plusieurs mécanismes
complémentaires, qui agissent en synergie pour protéger la muqueuse gastrique et prévenir

I’apparition de 1ésions ou d’ulceres :

— Neutralisation des radicaux libres : La présence élevee de polyphénols et de
flavonoides dans la plante lui conféere une puissante activité antioxydante. Ces
composés réduisent le stress oxydatif au niveau de la muqueuse gastrique, un facteur

majeur dans la formation des lésions ulcéreuses (Bencheikhet al, 2018) ;
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-~ Augmentation de la production de mucus gastrique : Les saponines contenues dans
Z. lotus stimuleraient la sécrétion de mucus, renforcant ainsi la barriére protectrice
naturelle de 1’estomac contre 1’acide chlorhydrique et les agents irritants (Serairi-Beji
et al, 2020).

— Inhibition des médiateurs pro-inflammatoires : Plusieurs composés actifs de la
plante, notamment les flavonoides et les alcaloides, ont montré une capacité a inhiber
la production de cytokines pro-inflammatoires telles que le TNF-o et I'IL-1p,

contribuant a limiter I’inflammation gastrique (Chibani et al,2018).

— Réduction de ’acidité gastrique : Certains alcaloides et flavonoides agissent comme
modulateurs des sécrétions gastriques, réduisant ainsi I’hyperacidité, I’un des facteurs

déclencheurs de I’apparition d’ulcéres gastro-duodénaux (Bencheikhet al, 2018).

8.2. Données expérimentales et validation in vivo

Les effets protecteurs de Ziziphus lotus ont été validés expérimentalement a travers des etudes
in vivo. Des mode¢les animaux ayant subi des ulcérations gastriques induites par 1’éthanol ou
I’aspirine ont été traités par d’extrait de la plante. Les résultats montrent une réduction
significative des lésions ulcéreuses, comparable a celle des médicaments de référence comme
le sucralfate ou I’oméprazole. De plus, aucun effet toxique notable n’a été observé lors de ces

essais, ce qui renforce 1’intérét thérapeutique de la plante (Serairi-Bejiet al, 2020).

8.3. Usages traditionnels et savoirs locaux

L’utilisation de Ziziphus lotus dans les médecines traditionnelles est bien documentée et
constitue un element fondamental dans la validation de ses effets gastro-intestinaux. Dans les
zones rurales du Maghreb, du Moyen-Orient et de certaines régions subsahariennes, les

populations utilisent couramment :
- Des décoctions de feuilles ou d’écorce pour soulager les douleurs d’estomac ;
— Des infusions pour traiter les gastrites et les briilures d’estomac ;

— Des macérations de fruits pour prévenir les ulcéres gastro-duodénaux ;
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— Des préparations digestives pour stimuler la digestion et calmer les spasmes

intestinaux (Boulaabaet al, 2011).

Ce savoir empirique, transmis de génération en génération, est aujourd’hui corroboré par des
preuves scientifiques modernes, soulignant une cohérence remarquable entre 1’usage

traditionnel et les mécanismes pharmacologiques identifiés.
8.4. Perspectives thérapeutiques

L’ensemble des données disponibles montre que Ziziphus lotus constitue une source naturelle
prometteuse pour la mise au point de phyto-médicaments gastro-protecteurs. Sa richesse en
antioxydants, en anti-inflammatoires et en agents régulateurs des sécrétions gastriques. En fait
une alternative crédible aux traitements chimiques, souvent associés a des effets secondaires

indésirables tels que les troubles hépatiques, rénaux ou digestifs.

Néanmoins, malgré ces résultats encourageants, des études cliniques approfondies restent
nécessaires pour valider son efficacité chez I’humain, déterminer les doses optimales, les
voies d’administration les plus efficaces et les éventuelles interactions médicamenteuses. En
paralléle, le développement de formulations standardisées, sous forme d’extraits secs, de
tisanes médicinales, de capsules ou d’huiles, pourrait faciliter son intégration dans la

médecine moderne et les circuits pharmaceutiques.

14



Materiel et
meéthodes



Matériel et méthodes

Partie Il : Matériel et méthodes

1. Matériel végétal

Le matériel végétal utilisé dans cette étude est constitué des fruits mdrs de Ziziphus lotus L.
Les fruits obtenus d’une source commerciale ont été soigneusement nettoyées a l'eau du
robinet, puis rincées a l'eau distillée pour éliminer toute impureté. Apres un séchage a l'air
libre a I'ombre, les fruits ont été réduites en poudre fine a l'aide d'un broyeur électrique
(Retsch SM 100, Allemagne). La poudre obtenue a été stockée dans des bocaux en verre
ambré hermétiquement fermés et conservés a basse température (-4°C) jusqu'a leur utilisation

pour I'extraction.

Figure03 : Fruit de Ziziphus lotusL. (Royal Botanic Gardens,Kew,n.d.)

2.Méthode d'extraction

L'extraction des composés bioactifs a eté réalisée par macération assistée. Ainsi, 100 g de
poudre de fruits broyés ont été soumises a une macération dans un mélange méthanol/eau
(70/30, v/v) avec un volume total de 3 x 1000 ml, sous agitation magnétique. L'extraction a
été assistee par ultrasons (Fisher Scientific FB 15046, Leicestershire, Angleterre) pendant 60
minutes a température ambiante, avec un renouvellement du solvant toutes les 24 heures.
L’extrait combiné ont été filtré sur papier filtre, puis concentrés sous vide a l'aide d'un
évaporateur rotatif (Biichi R-200, Medellin, Colombie) a une température inférieure a 40 °C.
L’extraitconcentrés ont été stockés a -25 °C jusqu'a leur analyse. Le rendement d’extraction,
exprimé en pourcentage (%) par rapport a la masse initiale de poudre, a été calculé selon la

formule suivante :

R (%) = [M / M0] X 100
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— R (%) : Rendement exprimé en %
— M : Masse en gramme de I’extrait sec obtenu

— MO : Masse en gramme de la poudre vegétale utilisée

3. Caractérisation chimique d’extraits

3.1. Analyse qualitative par criblage phytochimique

Le criblage phytochimique est une technique permettant d’identifier les différents groupes
chimiques présents dans un organe végétal. Ces analyses reposent sur des réactions physico-
chimiques spécifiques qui révélent la présence de diverses substances bioactives. Parmi les
principaux groupes détectes figurent les polyphénols totaux (incluant les flavonoides), les
anthocyanes, les tanins, les coumarines, les alcaloides, les saponosides, les stéroides, les
stérols et les terpénes, entre autres.
L’interprétation des résultats s’effectue selon I’échelle suivante :

- Présence notable (+++),

— Présence moderée (++),

— Traces (+),

- Absence (-).
L’extrait de fruit de Ziziphus lotus L. a été soumis a ces tests de criblage phytochimique, dont
les principales réactions sont décrites ci-dessous.

3.1.1. Détection des saponines

L’extrait est dilué¢ dans 5 ml d’eau distillée puis transféré dans un tube a essai. Apres agitation
vigoureuse, la formation d’une mousse stable d’une hauteur supérieure a 1 ml, persistante

pendant au moins 15 minutes, indique la présence de saponines (Yres-Alain et al, 2007).
3.1.2. Détection des flavonoides

Une petite quantité de copeaux de magnésium (Mg®") et quelques gouttes d’acide
chlorhydrique concentré (HCl) sont ajoutés a 2 ml d’extrait dans un tube. L’apparition d’une
coloration orange a rouge pourpre est caractéristique de la présence de flavonoides (Najjaaet
al, 2002).
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3.1.3. Détection des tanins

L’ajout de quelques gouttes d’une solution de chlorure de fer (FeCls) a 2 % a 2 ml d’extrait
permet de révéler la présence des tanins. Une coloration bleu noiratre indique la présence de
tanins galliques, tandis qu’une teinte brun verdatre signale la présence de tanins catéchiques

(Dohouet al, 2003).
3.1.4. Détection des alcaloides

A 2 ml d’extrait méthanolique, on ajoute quelques gouttes d’acide chlorhydrique (HCI) a 50
%, puis le réactif de Mayer. La formation d’un précipité jaune confirme la présence

d’alcaloides (Dohouet al, 2003).
3.1.5. Détection des composés phénoliques

Deux millilitres d’extrait méthanolique sont mélangés avec 2 ml d’éthanol a 96 %. L’ajout de
quelques gouttes de FeCls entraine 1’apparition d’une coloration caractéristique, indiquant la

présence de composes phénoliques (Najjaaet al, 2011).

3.2. Analyses quantitatives par spectrophotométrie (UV-Visible)

3.2.1. Dosage des phéenols totaux (PT)

La teneur en composés phénoliques totaux a été déterminée par spectrophotométrie UV-
Visible en utilisant le réactif de Folin-Ciocalteu, selon la méthode décrite par Adesegun et al,
(2007), basée sur le principe de réduction des acides phosphotungstique (H3PWi20a40) et
phosphomolybdique (H3PMo0:120O4) en milieu alcalin. Cette réaction redox génére une
coloration bleue intense due a la formation d’oxydes réduits de tungsténe (WsO2) et de
molybdéne (MosO23), proportionnelle a la concentration en phénols présents dans
I’échantillon (Vuorela, 2005). Concrétement, 1 ml d’extrait aqueux est mélangé¢ a 5 ml de
réactif de Folin-Ciocalteu (dilué au 1/10 dans ’eau distillée), suivi de I’ajout de 4 ml d’une
solution de carbonate de sodium (Na.COs, 0,7 M). Aprés agitation, le mélange est incubé a
I’abri de la lumiere pendant 2 heures a température ambiante. L’absorbance est ensuite
mesurée a 765 nm a 1’aide d’un spectrophotométre UV-Visible (Spectroscan 60DV, Agilent

Technologies). La teneur en phénols totaux est déterminée a partir de la courbe d’étalonnage
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réalisée avec I’acide gallique (0 a 0,1 mg/ml) et exprimée en milligrammes d’équivalent acide

gallique par gramme d’extrait sec (mg EAG/g).
La concentration est calculée selon la formule suivante :

T=C.V/IM
Ou:
- T :teneur en phénols totaux (mg EAG/g d’extrait sec),
— C : concentration en acide gallique déduite de la courbe d’étalonnage (mg/ml),
-V : volume de I’échantillon (ml),

- M : masse de I’extrait sec (g).

3.2.2. Dosage des flavonoides totaux

La quantification des flavonoides totaux a été réalisée par la méthode colorimétrique au
trichlorure d’aluminium (AICls), selon Ayoola et al, (2008). Dans des conditions
expérimentales standardisées, 1 ml de solution d’AICls & 2 % (préparée dans 1’éthanol) est
ajouté a 1 ml d’extrait aqueux dilué. Le mélange est incubé a température ambiante pendant
30 minutes a 1’obscurité, puis I’absorbance est mesurée a 420 nm (Spectroscan 60DV, Agilent

Technologies).

Une gamme étalon de quercétine (0 a 0,1 mg/ml) est utilisée pour 1’établissement de la courbe
d’¢étalonnage (voir annexe). Les résultats sont exprimés en milligrammes équivalents

quercétine par gramme d’extrait sec (mg EQ/g).

4. Activité gastroprotectrice

4.1. Induction de I’ulcere gastrique

L’évaluation de 1’activité gastroprotectrice de I’extrait de Ziziphus lotus L. a été réalisée sur
des rats males albinos de souche Wistar. Les animaux, pesant entre 112 et 198 g, ont été
soumis a un jelne de 48 heures avant 1’expérimentation, avec libre acces a I’eau potable
jusqu’a 2 heures avant 1’administration du traitement, afin d’assurer un estomac vide au

moment de I’induction de ['ulceére. L’ulcere gastrique a été induit par gavage oral d’un
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mélange ulcérogene composé d’acide chlorhydrique et d’éthanol dans un rapport volumique
20 :80 (HCI/EtOH). Les rats ont ensuite été répartis en six lots homogenes de quatre animaux

chacun :
- Lot témoin négatif : recevant uniquement de 1’eau distillée ;
- Lot témoin positif : recevant uniquement I’agent ulcérogéne ;

— Trois lots expérimentaux : traités avec des doses croissantes d’extrait de Ziziphus
lotus L. (0,75 ; 1,5; et 3,0 g/kQ) ;

— Lot de référence : traité avec I’oméprazole a 0,1 g/kg comme agent gastro protecteur

standard.

Une heure apres 1’administration des traitements, tous les animaux ont été anesthésiés a 1’aide
de chloroforme, puis sacrifiés. Les estomacs ont été soigneusement retirés, ouverts le long de
la grande courbure et rincés avec de I’eau distillée afin de préserver la couche de mucus pour
une meilleure visualisation des lIésions (Hamedi et al, 2015 ; Sobreira et al, 2017 ; Sofi et al,

2020). Les estomacs ont été examines a la fois macroscopiquement.

4.2. Evaluation de I’effet gastro-protecteur

Les estomacs ont été photographiés, et les images ont été analysées a 1’aide du logiciel Image
J afin de quantifier la surface ulcérée. Le pourcentage de protection contre les lésions

ulcéreuses a été calculé a I’aide de la formule suivante :

Protection (%) = ((USc — Ust) / USc)*100

USc : Surface ulcérée du contrdle.
USt : Surface ulcéree du test (Sobreiraet al, 2017).

Les résultats sont exprimés en moyennes + écart-type (n = 6). L’analyse statistique a été
effectuée a 1’aide du test de comparaison multiple de Tukey HSD. Une valeur de p < 0,05 est

considérée comme statistiquement significat
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Partie 111 : Résultats et discussion

1. Rendement d’extraction

L’extraction hydroalcoolique a été réalisée a partir des fruits de Ziziphus lotus L., une plante
médicinale reconnue pour sa richesse en composes bioactifs. Cette opération visait a évaluer
le rendement d’extraction ainsi que les caractéristiques physiques de I’extrait obtenu. Le
tableau ci-dessous présente les données recueillies concernant I’aspect, la couleur, le poids de

I’extrait et le rendement obtenu a partir de 100 g de matiere végétale.

Tableau Il : Rendement et caractéristiques d’extrait hydroalcoolique de Ziziphus lotus L.

Extrait Poids du matériel Aspect Couleur Poids Rendement
végetal (g) d’extrait (g) (%)
Ziziphus lotus L. 100 Pateux Marron 20,66 20,66

L’extraction hydroalcoolique réalisée a partir des fruits de Ziziphus lotus L. a permis
d’obtenir un extrait de texture pateuse et de couleur marron, des caractéristiques
organoleptiques typiques des extraits riches en métabolites secondaires tels que les tanins,
flavonoides et saponines. Ces composés sont bien connus pour leurs propriétés biologiques,
notamment antioxydantes, anti-inflammatoires et antimicrobiennes, et sont fréquemment
rencontrés dans les plantes médicinales utilisées en phytothérapie. Apres le processus
d'extraction, 20,66 g d’extrait ont été récupérés. Cela correspond a un rendement d'extraction
de 20,66 %, ce qui signifie que pres d’un cinquieéme du poids du matériel végétal initial a été

converti en extrait.

Le rendement d’extraction de 20,66 % peut étre considéré comme satisfaisant pour une
extraction utilisant un mélange hydroalcoolique (eau-Méthanol), un solvant efficace pour
solubiliser une large gamme de composés polaires et semi-polaires. Ce rendement élevé
suggere une bonne efficacité du procédé d’extraction, en accord avec les observations de
Souza et al. (2018), qui soulignent la capacité du solvant hydroalcoolique a extraire

efficacement les substances bioactives des matrices végétales.

Plusieurs facteurs ont probablement contribu¢ a I’obtention de ce rendement satisfaisant. Une
granulométrie fine du matériel végétal a permis d’augmenter la surface de contact entre la

matiére et le solvant (Mouffoket al,2015), facilitant ainsi I’extraction. De plus, une durée de
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macération adéquate a favorisé une diffusion optimale des composés bioactifs dans le solvant
(Azmir et al, 2013).La température contrdlée et un rapport solvant/eau équilibré ont
également joué un réle important en améliorant la solubilisation des métabolites (Azmiret
al,2013). Enfin, la richesse intrinséque de Ziziphus lotus en composés secondaires tels que les
tanins, flavonoides et saponines a certainement influencé positivement le rendement obtenu
(Bekkaret al, 2020). Un rendement supérieur a 20 % met en évidence le potentiel phyto-
thérapeutique de Ziziphus lotus, déja reconnu dans la medecine traditionnelle. Cela conforte

son intérét en tant que source de principes actifs naturels.

Dans les prochaines parties de ce travail, une analyse préliminaire (screening phytochimique
et dosage des composés phénoliques), réalisée selon les moyens disponibles au laboratoire, a
permis d’obtenir une premiere indication sur la nature chimique de 1’extrait. Toutefois, bien
que ces résultats soient encourageants, ils restent insuffisants pour une caractérisation
compléte. Il sera donc nécessaire de les compléter par des analyses chromatographiques plus
avancees, telle que la HPLC (chromatographie liquide a haute performance). Ces techniques
permettront d’identifier avec précision les composés extraits, de confirmer leur présence, mais
aussi de quantifier leur concentration et d’évaluer leur activité biologique potentielle. Cette
étape est indispensable pour envisager une valorisation pharmaceutique rigoureuse et fiable de

I’extrait de Ziziphus lotus.

2. Analyse qualitative (Screening phytochimique)

Dans le but de mieux comprendre la composition chimique de 1’extrait hydroalcoolique de
Ziziphus lotus L., un criblage phytochimique a été réalisé. Ce test qualitatif permet de détecter
la présence de métabolites secondaires majeurs, connus pour leurs propriétés biologiques

variées. Les résultats obtenus sont présentés dans le tableau 111, ci-dessous.

Tableau 111 : Résultats du criblage phytochimique
Composés Ziziphus lotus L.
Flavonoides +
Composés phénoliques +
Tanins ++
Saponines -
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Alcaloides +++

Présence notable (+++), présence modérée (++), traces (+), absence (-)

L’analyse phytochimique met en évidence une richesse notable en alcaloides, composés
largement reconnus pour leurs activités pharmacologiques, en particulier au niveau du
systemenerveux central (analgésique, stimulant ou sédatif selon leur nature). Cette forte
présence suggeére que l’extrait de Ziziphus lotus L. pourrait présenter des propriétés
biologiques intéressantes, notamment dans les domaines neuropharmacologique ou
antidouleur (Bencheikhet al, 2023). Les tanins, présents de maniere modérée, sont connus
pour leurs propriétés astringentes, antimicrobiennes et antioxydantes, ce qui renforce le
potentiel thérapeutique de cet extrait dans le traitement des affections inflammatoires ou
infectieuses (Chung et al, 1998). Les flavonoides et composés phénoliques, bien que présents
en faibles quantités, sont des molécules importantes pour leur capacité antioxydante. Leur
présence, méme a faible dose, peut contribuer a une activité anti-inflammatoire modérée de
I’extrait (Pancheet al, 2016). L'absence de saponines pourrait s’expliquer soit par leur non-
solubilité dans le solvant hydroalcoolique utilisé, soit par une faible concentration dans la
partie de la plante extraite. Cela exclut potentiellement certains effets biologiques liés aux

saponines, comme les activités expectorantes ou immunostimulantes (Sparget al, 2004).

3. Analyse quantitative

Afin de compléter le criblage phytochimique, une analyse quantitative a été réalisée pour
déterminer la teneur en phénols totaux (PT) et flavonoides totaux (FT) dans I’extrait

hydroalcoolique des fruits de Ziziphus lotus L. Les résultats sont présentés dans le tableau 1V.

Tableau IV : Estimation des contenus en composés phénoliques

Ziziphus lotus

Phénols totaux (mg GAE/qg) 16,088+1,24

Flavonoides totaux (mg QE/Q) 10,889+0,169

MYGAE/g : mg d’acide gallique équivalent/ g d’extrait sec

MgQE/g : mg de quercétine équivalent/ g d’extrait sec.

Le tableau met en évidence une teneur élevée en composés phénoliques dans I’extrait de

Ziziphus lotus L., avec une concentration en phénols totaux de 16,088 = 1,24 mg GAE/g,
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indiquant que chaque gramme d’extrait sec contient 1’équivalent de 16 mg d’acide gallique en
composés phénoliques. Parallelement, la teneur en flavonoides totaux atteint 10,889 +
0,169mg QE/g, ce qui correspond a la quantité de quercétine équivalente par gramme d’extrait

sec, confirmant ainsi la richesse de I’extrait en substances antioxydantes bioactives.

Ces résultats confirment que ’extrait de Ziziphus lotusL. constitue une source importante de
composés antioxydants naturels, soutenant son usage traditionnel et son potentiel pour des
applications thérapeutiques et nutritionnelles. La teneur élevée en phénols totaux (16,088 +
1,24 mg GAE/qg) et en flavonoides (10,889 £ 0,169 mg QE/g) témoigne d’un profil riche en
métabolites bioactifs reconnus pour leurs propriétés antioxydantes, anti-inflammatoires et
préventives contre diverses maladies chroniques. Ces résultats sont en accord avec plusieurs
études précédentes qui rapportent également une forte concentration en composés phénoliques
dans Ziziphus lotus(Boussahelet al,2019), confirmant ainsi la robustesse du potentiel
antioxydant de cette plante. Cependant, certaines recherches (Bencheikhet al, 2019) ont mis
en évidence des teneurs plus faibles en flavonoides, ce qui pourrait étre expliqué par des
différences méthodologiques telles que la provenance du matériel végétal, les conditions
d’extraction ou le stade de maturité des plantes. Cette variabilité souligne 1’importance
d’optimiser les conditions d’extraction et d’effectuer des analyses complémentaires pour
mieux standardiser et caractériser les extraits. La présence d’autres composés phénoliques non
flavonoidiques, comme les tanins, élargit par ailleurs le spectre d’activités biologiques
potentielles et justifie des investigations plus poussées (Azmiret al,2013). En somme, bien
que nos résultats confirment le potentiel intéressant de Ziziphus lotus, la variabilité observée
dans la littérature invite a poursuivre les études afin d’établir un profil phytchimique précis et

reproductible, condition indispensable a sa valorisation pharmaceutique et alimentaire.

4. Evaluation du potentiel gastro-protecteur

Dans le but d’évaluer le potentiel antiulcéreux de 1’extrait de Ziziphus lotus L., une étude
expérimentale a ¢t¢ menée chez le rat. L’ulcération gastrique a été induite a 1’aide d’un
mélange éthanol/acide chlorhydrique (80/20, v/v), un agent ulcérogene puissant provoquant
des lésions aigués de la muqueuse. L’effet protecteur de I’extrait a été évalué a trois doses
croissantes (0,75 ; 1,50 et 3,00 g/kg), et comparé a celui de I’oméprazole (0,10 g/kg), un

médicament de référence bien connu pour son activité antiulcéreuse. Les résultats, exprimeés
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en surface ulcérée et en pourcentage de protection, sont regroupés dans la figure 04 et le
tableau V.
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Figure 04 : Analyse macroscopique des ulcéres induits par le mélange éthanol/HCI. Les images des estomacs ont été prises a ’aide d’un appareil

photo numérique. Les estomacs provenant des rats traités de différentes maniéres. (A) : rats recevant que ’agent ulcérogéne. (B) : rats recevant I’eau distillée, (C) : rats
recevant de I’agent ulcérogene+extrait (0.75 g/kg), (D) : rats recevant de I’agent ulcérogénetextrait (1.5 g/kg), (E) : : rats recevant de ’agent ulcérogéne+extrait (3.0 g/kg),
(F) : rats recevant le médicament commercial (Oméprazole) (0.1 g/kg).
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TableauV :Réduction des ulceres induits par 1’éthanol/HCI chez les rats traités

Groupes Affectation Surface ulcérée (mm?) Effet gastzg/(—) ;) rotecteur
Ethanol+HCI

Controle + 287 ,83+352,26 -
(80/20, Vi)

Groupe1 | ZiZiphuslows L. (0.75 196,66+ 69,09" 51,60+8,01 NS
g/kg)

Groupe 11 | Z2iphus fows L. (1.50 196,33+ 60,17" 55,628,65 NS
9/kg)
Ziziphus lotus L. (3.

Groupe 111 | Z1ZiPhus fows L. (3.00 401,33+ 55,02" 56,37+19,04 NS
g/kg)
Oméprazole

Groupe IV 213,33+ 187 ,48" 53 ,59+06
(0.10 g/kg)

Les valeurs sont exprimées en moyennes + SD (Tukey HSD-test, n=6).* p<0,0001: par comparaison au
contrdle positif.NSpar comparaison au groupe traité avec I’Oméprazole.

Le tableau V présente les effets gastro-protecteurs de 1’extrait hydroalcoolique de Ziziphus
lotus L., administré par voie orale a trois doses différentes (0,75 ; 1,50 ; et 3,00 g/kg), sur des
ulcéres gastriques induits expérimentalement chez le rat a I’aide d’un mélange d’éthanol et
d’acide chlorhydrique (80/20, v/v). L’efficacité de I’extrait a été comparée a celle de
I’oméprazole (0,10 g/kg), un antiulcéreux de référence. Les parameétres évalués sont la surface
ulcérée (mm?) et le pourcentage d’effet protecteur. Le groupe témoin positif, traité
uniquement avec le mélange éthanol/HCI, a présenté la plus grande surface ulcerée (287,83t
352,26 mm?). En revanche, les groupes ayant recu ’extrait de Ziziphus lotus ont montré une
réduction significative (p<0,0001) de la surface ulcérée : 196,66+ 69,09 mm?2 (0,75 g/kg),
196,33+ 60,17 mm?2 (1,50 g/kg) et 401,33+ 55,02 mm?2 (3,00 g/kg), avec des effets protecteurs
respectifs de 51,60 %, 55,62 % et 56,37 %. Le groupe trait¢ a ’oméprazole a présenté¢ une
surface ulcérée de 231,33 + 187,48 mmz2 (protection : 53,59 %). Aucune différence
significative n’a été observée entre les trois doses testées ni entre les groupes Ziziphus lotus et

oméprazole.

L’extrait de Ziziphus lotus L. a montré une activité gastroprotectrice significative chez les
rats, démontrée par une réduction marquée de la surface ulcérée par rapport au groupe témoin

positif (p < 0,0001). Cependant, les résultats indiquent 1’absence de différence significative
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entre les doses croissantes de 0,75, 1,50 et 3,00 g/kg, suggérant que ’effet gastroprotecteur
n’est pas strictement dose-dépendant au-dela d’un certain seuil. Cette observation peut étre
interprétée comme une saturation de I’effet pharmacologique, ou les mécanismes protecteurs

atteignent un plateau dés la plus faible dose efficace.

L’activité observée peut €tre attribuée a la richesse de I’extrait en composés phénoliques et
flavonoides, connus pour leurs propriétés antioxydantes, anti-inflammatoires, et cyto-
protectrices (Piettaet al,2000).Ces composés contribuent a stabiliser la muqueuse gastrique, a
limiter les dommages oxydatifs causeés par le mélange éthanol/HCI, et a améliorer la
résistance des cellules épithéliales (De Lira Mota et al, 2009). De plus, le fait que ’extrait de
Ziziphus lotus ait produit des effets comparables a ceux de 1’oméprazole sans différence
significative suggére une efficacité thérapeutique similaire, ce qui en fait un candidat naturel

intéressant dans le traitement ou la prévention des ulcéres gastriques.

Ces résultats sont conformes a ceux rapportes parTasawar et son équipe (2015), qui ont
observé une réduction des lésions ulcéreuses chez les rats traités avec un extrait méthanolique
de Ziziphus lotus, avec des effets équivalents a ceux de traitements standards. De méme, De
Lira et ses collaborateurs (2009) ont montré que plusieurs extraits végétaux riches en
polyphénols offrent une protection efficace contre les ulceéres induits par 1’é¢thanol. En
revanche, des études comme celle d’Abdel-Salam et son équipe (2005), utilisant des extraits
aqueux a plus faible concentration ou des modeles expérimentaux différents, n’ont pas
toujours révélé un effet gastroprotecteur significatif, ce qui souligne I’importance des

conditions d’extraction, de la dose et de la composition chimique dans I'efficacité de la plante.
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Conclusion

Les ulcéres gastriques constituent une pathologie fréquente du systeme digestif, caracterisée
par des lésions de la muqueuse gastrique causées principalement par une hyperacidité, le
stress oxydatif et des agents ulcérogénes. Face aux effets secondaires de certains traitements
conventionnels, 1’usage de plantes médicinales se présente comme une alternative
thérapeutique prometteuse. Dans ce contexte, notre travail s’est inscrit dans une démarche de
valorisation et d’évaluation des propriétés anti-inflammatoires et gastro-protectrices des
extraits hydro-alcooliques des fruits de Ziziphus lotus L., plante traditionnellement utilisée en

médecine populaire.

Les résultats obtenus dans notre étude mettent en évidence 1’effet gastro-protecteur significatif
des fruits du jujubier chez le rat Wistar. Cet effet bénéfique peut étre attribué a la richesse de
ces fruits en composés bioactifs tels que les flavonoides et les composés phénoliques. Ces
molécules jouent un rdle clé dans la protection de la muqueuse gastrique en renforcant sa
barriere naturelle, en inhibant la sécrétion acide et en réduisant le stress oxydatif. Ainsi, nos
données expérimentales viennent appuyer l’usage traditionnel de Ziziphus lotus dans le
traitement des ulceres gastriques, tout en soulignant son potentiel en tant qu’agent
thérapeutique naturelet renforce ’intérét de cette plante comme une source naturelle d’agents
actifs pouvant contribuer a la prévention et au traitement des ulcéres gastriques induits par

divers facteurs.

Bien que les résultats soient encourageants, les mécanismes d’action précis des composés
bioactifs de Ziziphus lotus demeurent encore insuffisamment élucidés. Des recherches
complémentaires sont nécessaires pour approfondir la compréhension de leurs interactions
moléculaires, leur biodisponibilité, ainsi que leur efficacité dans des contextes cliniques

varieés.

De futures investigations pourraient également explorer le potentiel thérapeutique de Ziziphus
lotus dans d’autres pathologies encore peu étudiées, notamment les maladies métaboliques,
les processus inflammatoires chroniques, ainsi que les affections liées au vieillissement. Une
meilleure caractérisation de ses principes actifs, couplée a des essais cliniques rigoureux,
permettrait ainsi de consolider sa place dans la pharmacopée moderne et de proposer de

nouvelles  approches  thérapeutiques fondées sur les  ressources naturelles.
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Annexe 01 : Courbe d’étalonnage d’acide gallique
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Annexe 02 : Courbe d’étalonnage de la quercétine
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Résumé

Résumé

Ce travail a porté sur 1’étude phytochimique et biologique d’un extrait hydroalcoolique obtenu
a partir des fruits de Ziziphus lotus L., une plante médicinale réputée pour sa richesse en
composés bioactifs. L’extraction a permis d’obtenir un rendement satisfaisant de 20,66 %,
avec un extrait de texture pateuse et de couleur marron, caractéristiques typiques des extraits

concentrés en métabolites secondaires.

Le criblage phytochimique qualitatif a révélé une présence notable d’alcaloides, ainsi qu’une
présence modérée de tanins et des traces de flavonoides et de composeés phénoliques. Les
saponines étaient absentes. L’analyse quantitative a confirmé la richesse de I’extrait en
substances antioxydantes, avec une teneur en phénols totaux de 16,088 + 1,24 mg GAE/g et
en flavonoides totaux de 10,889 + 0,169 mg QE/g.

L’évaluation biologique a démontré une activité gastro-protectrice significative de I’extrait
chez le rat, dans un modele d’ulcération gastrique induite par un mélange éthanol/HCI. Les
différentes doses testées (0,75 ; 1,50 et 3,00 g/kg) ont entrainé une réduction marquée de la
surface ulcérée, comparable a celle de 1’oméprazole, médicament de référence. Cette
efficacité est attribuée a la richesse en flavonoides et composés phénoliques aux propriétés

antioxydantes et cytoprotectrices.

Ces résultats confirment le potentiel thérapeutique de Ziziphus lotus dans la prévention des
ulcéres gastriques et soulignent son intérét pour une valorisation pharmaceutique future.
Toutefois, des analyses complémentaires, notamment chromatographiques, sont nécessaires

pour caractériser plus finement les composés actifs responsables de cette activité.

Mots clés : Ziziphus lotus L., Extrait hydroalcoolique, Criblage phytochimique, Composés

phénoliques, Activité gastro-protectrice.



Abstract

Abstract

This study focused on the phytochemical and biological investigation of a hydroalcoholic
extract obtained from the fruits of Ziziphus lotus L., a medicinal plant known for its richness
in bioactive compounds. The extraction yielded a satisfactory rate of 20.66%, producing a

brown, paste-like extract, characteristic of materials rich in secondary metabolites.

Quialitative phytochemical screening revealed a high presence of alkaloids, moderate levels of
tannins, and trace amounts of flavonoids and phenolic compounds. Saponins were absent.
Quantitative analysis confirmed the antioxidant potential of the extract, with total phenolic
content of 16.088 + 1.24 mg GAE/g and total flavonoid content of 10.889 + 0.169 mg QE/qg.

Biological evaluation demonstrated significant gastroprotective activity of the extract in rats
using an ethanol/HCIl-induced ulcer model. The tested doses (0.75, 1.50, and 3.00 g/kg)
notably reduced ulcerated areas, with effects comparable to omeprazole, a reference anti-ulcer
drug. This effect is attributed to the extract's richness in phenolic and flavonoid compounds

with known antioxidant and cytoprotective properties.

These findings confirm the therapeutic potential of Ziziphus lotus in the prevention of gastric
ulcers and support its future pharmaceutical development. However, further chromatographic

analyses are required to accurately identify and quantify the active compounds involved.

Keywords: Ziziphus lotus L., Hydroalcoholic extract, Phytochemical screening, Phenolic

compounds, Gastroprotective activity.
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Résumé

Ce travail a porté sur I’étude phytochimique et biologique d’un extrait hydroalcoolique obtenu a partir des
fruits de Ziziphus lotus L., une plante médicinale réputée pour sa richesse en composés bioactifs.
L’extraction a permis d’obtenir un rendement satisfaisant de 20,66 %, avec un extrait de texture pateuse et

de couleur marron, caractéristiques typiques des extraits concentrés en métabolites secondaires.

Le criblage phytochimique qualitatif a révélé une présence notable d’alcaloides, ainsi qu’une présence
modérée de tanins et des traces de flavonoides et de composés phénoliques. Les saponines étaient absentes.
L’analyse quantitative a confirmé la richesse de I’extrait en substances antioxydantes, avec une teneur en

phénols totaux de 16,088 + 1,24 mg GAE/qg et en flavonoides totaux de 10,889 + 0,169 mg QE/qg.

L’évaluation biologique a démontré une activité gastro-protectrice significative de 1’extrait chez le rat, dans
un modele d’ulcération gastrique induite par un meélange éthanol/HCI. Les différentes doses testées (0,75 ;
1,50 et 3,00 g/kg) ont entrainé une réduction marquée de la surface ulcérée, comparable a celle de
I’oméprazole, médicament de référence. Cette efficacité est attribuée a la richesse en flavonoides et

composés phenoliques aux propriétés antioxydantes et cytoprotectrices.

Ces resultats confirment le potentiel thérapeutique de Ziziphus lotus dans la prévention des ulceres
gastriques et soulignent son intérét pour une valorisation pharmaceutique future. Toutefois, des analyses
complémentaires, notamment chromatographiques, sont nécessaires pour caractériser plus finement les

composés actifs responsables de cette activite.

Mots clés : Ziziphus lotus L., Extrait hydroalcoolique, Criblage phytochimique, Composés phénoliques,
Activité gastro-protectrice.
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