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INTRODUCTION GENERALE



Introduction générale

Dans la communauté scientifique, si la médecine par les plantes connait un
engouement extraordinaire a travers le monde. Ont suscité ces derniéres décennies un intérét
croissant en raison de leurs précieuses propriétés biologiques. Bien sdr, notre époque est
profondément marquée par la recherche d’une vie plus saine, d’un retour a la nature, aux
valeurs essentielles. Mais le succes de la médecine traditionnelle « la phytothérapie » est
tres répandue et revét une importance sanitaire et économique graduelle. Dans les pays en
voie de développement, ['usage de cette médecine est accessible et abordable
particulierement pour les patients les plus démunis, vu le codt élevé de certains médicaments

ainsi que leur indisponibilité sur le marché (Ghedadba Nabil, 2018).

Par son action en douceur et en profondeur, la Phytothérapie apparait d’autre part
comme la réponse idéale aux "maladies du siecle™ qui caractérisent nos sociétes, comme le
stress, la perte du sommeil ou la prise de poids, les maux de téte, la grippe, la toux, mais
aussi de tres nombreuses maladies chroniques parmi lesquelles on cite le diabete, les

rhumatisme ect. (Jean-Yves Chabrier, 2018).

La phytothérapie correspond a [’utilisation des plantes dans le but de traiter ou
prévenir les maladies. Sont utilisées les feuilles, fleurs et sommités fleuries, racines ou
plantes entiéres par des méthodes d’extraction veut dire la séparation des parties actives de
tissus végétaux, des composants inactifs ou inertes a 1’aide des solvants sélectifs
traditionnellement 1’eau ou bien les huiles végétales (Rashama et al., 2013). Peuvent étre
utilisées des plantes spontanées ou cultivées mais les condition réglementaires de culture
propre doivent étre exigées (Rashama et al., 2013). En effet, le régne végétal est une source
jugée inépuisable des molécules bioactives pouvant présenter un intérét thérapeutique. Dans
ce contexte, une grande partie de I’intérét des recherches actuelles porte sur 1’étude des
métabolites secondaires (diterpenes labdanes, polyphénols, flavonoides...), qui constituent
souvent des principes actifs des plantes médicinales et I’évaluation de la valeur
thérapeutique de ces métabolites sur laquelle 1’industrie pharmaceutique s’appuie pour le
développement des nouveaux médicaments aux déffirentes formes galéniques (Ghedadba
Nabil, 2018).

L’ Algérie est un pays riche en plantes aromatiques et médicinales dont plusieurs sont
utilisés depuis longtemps et jusqu’a présent dans la phytothérapie. Le pouvoir thérapeutique

des plantes était connu par nos ancétres de facon empirique. Ainsi, on ignorait tout de la



composition chimique des remedes utilises tous les jours par de nombreuses populations,
pour les soins de santé. Dans les pays en voie de développement, entre 70 et 95% de la
population a recours aux plantes médicinales pour les soins primaires par manque d’accés
aux médicaments prescrits mais aussi parce que les plantes ont pu démontrer une réelle
efficacite. 1l est estimé qu’au moins 25% de tous les médicaments modernes sont dérives,
directement ou indirectement, a partir des plantes médicinales, principalement grace a
I’application des technologies modernes aux connaissances traditionnelle. De plus, les effets
secondaires induits par les médicaments inquiétent les utilisateurs qui se tournent vers des
soins moins agressifs pour I’organisme. On estime que 10 a 20% des hospitalisations sont

dues aux effets secondaires des médicaments chimiques (Kandouli Chouaib, 2018).

Pour notre part, nous nous sommes intéressés a des espéces végétale Marrubium
vulgare, Nigella sativa L et trigonilla foenum-graecum L, qui est largement utilisée en
médecine traditionnelle dans le traitement des troubles digestifs, la perte de 1’appétit et la
dyspepsie. Elle est également employée comme Anti nociceptif, antihypertenseur,
antispasmodique, antioedematogénique, insecticide, anti-inflammatoire, antimicrobien,
antioxydant, antifongique, anti leucémique et dans des nombreuses autres activités

biologiques.

Cette mémoire est subdivisée en deux grandes chapitres :
Le premier chapitre se présente en deux parties: la premire partie passe en revue la
phytothérapie et les méthodes d’extraction des plantes médicinales (Infusion, décoction,
macération, distillation), les avantages et les inconvinients de la médecine traditionelle,
tandis que la deuxiéme partie discute I’activité biologiques de différentes types des
métabolites secondaires.

Le deuxiéme chapitres couver 1’ensemble de cinq activités biologiques (Activité
antioxydante, activité anti-inflammatoire, activité antidiabétique, activité antimicrobienne
,activité antiproliférative ) de trois plantes (Marrubium vulgare, Nigella sativa L et trigonilla

foenum-graecum L).


https://www.google.com/search?client=opera&hs=9C0&q=de+diff%C3%A9rentes&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwi5gYjvkbX4AhXCm_0HHYIdA6cQkeECKAB6BAgBEDY
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Chapitre 1. La phytothérapie



I. La phytotherapie
1.1. Définition

Le mot "phytothérapie™ se compose étymologiquement de deux racines grecques:
phuton et therapeia qui signifient respectivement "plante™ et "traitement". La Phytothérapie
peut donc se définir comme étant une branche allopathique destinée a prévenir et a traiter
certains troubles fonctionnels et/ou certains états pathologiques au moyen des plantes, ou
des préparations a base des plantes (Jean-Yves Chabrier, 2018), qu’elles soient consommeées
ou utilisées en voie externe.

Il est important de ne pas confondre cette discipline avec la phytopharmacie qui,
utilisées I’ensemble des substances pour traiter les plantes, a savoir les pesticides,

fongicides, herbicides, ou encore insecticides (Jean-Yves Chabrier, 2018).

1.2. La phytothérapie dans le monde
La médecine traditionnelle est une thérapie médicale qui utilise les plantes pour
développer les remédes destinés a améliorer le bien-étre général et a soigner. Nombre des
plantes contiennent des principes actifs qui peuvent avoir les mémes propriétés que des
médicaments de synthése. Au contraire de I’allopathie qui utilise des principes actifs purs
pour produire des médicaments, la phytothérapie utilise la plante ou ses extraits. Les plantes
médicinales sont faciles a utiliser, efficaces et peu colteuses (Kandouli Chouaib, 2018).
Actuellement, selon les estimations de 1’Organisation mondiale de la santé (OMS),
plus de 80 % de la population mondiale, surtout dans les pays sous-développés, ont recours
aux traitements traditionnels pour satisfaire leurs besoins en matiére de santé et de soins
primaires. Il est aujourd’hui largement reconnu que le monde végétal la source majeure de
médicaments, grace a la richesse des produits dits du métabolisme secondaire. Les plantes
sont la principale source des substances biochimiques: tanins, glucosides, polyphénols,
flavonoides, saponines, etc., et qui dnnée des propriétés curatives (Kandouli Chouaib, 2018).
L’échec des traitements pharmaceutiques conventionnels, surtout dans les maladies
chroniques, la forte incidence des effets indésirables qui leur sont associés et I’insuffisance
des infrastructures sanitaires dans les pays en voie de développement font qu’une large
tranche de la population mondiale dépend essentiellement de la médecine naturelle,

complémentaire ou parallele pour se soigner (Tableau.l) (Eddouks et al., 2007).



Tableau 1.1: Importance de I’utilisation de la médecine traditionnelle et complémentaire

dans le monde (Eddouks et al., 2007).

Pays ou région Importance de ’utilisation de la
médecine traditionnelle

Utilisée par 80 % de la population locale

Afrique pour les soins primaires.
Australie Utilisée par 49 % d’adultes

Intervient pour 30 a 50 % dans les systéemes
Chine de santé. Completement intégrée dans les

systémes de sante. 95 % des hopitaux ont
des unités de médecine traditionnelle

Largement utilisée. 2 860 hopitaux ont des
Inde unités de médecine traditionnelle.

Utilisée par 40 % de la population totale et
Indonésie 70 % de la population rurale.

72 % des médecins pratiquent la médecine
Japon traditionnelle.

Intégrée dans 1 120 centres hospitaliers.
Thailande

Complétement intégrée dans les systémes
Vietnam de sante. 30 % de la population se soignent
par la médecine traditionnelle.

La médecine traditionnelle ou
complémentaire n’est pas intégrée dans les
systémes de soin moderne.

e France: 75 % de la population a recours a’

Pays occidentaux la médecine traditionnelle au moins une
fois.
o Allemagne: 77 % des cliniques pratiquent
I’acupuncture.

e Etats-Unis: de 29 a” 42 % de la population
utilisent la médecine complémentaire.

1.3. La phytothérapie en Algérie
I’ Algérie est le plus grand pays riverain de la Méditerranée. Il est reconnu par sa

diversite varietale en plantes médicinales et aromatiques, ainsi que leurs diverses utilisations



populaires dans I’ensemble des terroirs du pays. Ce sont des savoir-faire ancestraux transmis
de génération en génération chez les populations, le plus souvent rurales. C’est un héritage
familial oral, dominant en particulier chez les femmes agées et illettrées. La richesse de la
flore algérienne est incontestable, avec environ 4300 espéces et sous-especes de plantes

vasculaires (Kouider et al., 2019).

1.4. Definition des plantes médicinales

Ce sont des plantes utilisées en médecine traditionnelle car il posséde des propriétés
médicamenteuses. Leur acte provient de leurs composés chimiques (métabolites primaires
ou secondaires) ou de la combinaison entre les différents composés présents (Salah Eddine,
2018). Ces derniéres sont utilisées pour leurs propriétés particuliéres intéressée par la santé
humaine. En effet, elles sont utilisées de différentes facons, décoction, macération et
infusion. Une ou plusieurs de leurs parties peuvent étre utilisées, racine, feuille, fleur (Salah
Eddine, 2018).

1.5. Méthodes d’extraction

1.5.1. Méthodes d’Extraction Traditionnelles

L’extraction veut dire la séparation des parties actives de tissus végétaux ou animaux
a I’aide des solvants sélectifs, traditionnellement 1’eau, les huiles végétales ou les graisses
animales. Les produits ainsi obtenus sous forme liquides, semi-solides ou poudres
exclusivement destinés a un usage oral ou externe. Il s’agit de préparations connues comme
les tisanes et les huiles médicinales (Benzeggouta Nairouz, 2015).

La tisane, que ce soit infusion, décoction ou macération est une maniére d’extraction
de constituants actifs des plantes médicinales. L’utilisation de la plante en tisane est
retrouvée parmi les méthodes les plus anciennes a c6té des fumigations, des inhalations de
vapeur, de I’application d’une solution sur le corps. L’eau chaude permet ainsi de récupérer
certains constituants actifs hydrosolubles. D’autres techniques traditionnelles étaient aussi
utilisees pour la récupération des principes liposolubles et aromatiques comme les huiles
infusées. La présence d’un composé ou d’un autre dépend de sa solubilité dans le solvant
utilisé, la température et la durée d’extraction et la fragmentation de la plante (Benzeggouta
Nairouz, 2015).



Chapitre 1. La phytothérapie

a) Infusion
C’est la forme de préparation la plus simple, elle se prépare en versant de I’eau
bouillante sur les parties de plantes fraiches ou séchées pour obtenus leur principes
médicinales. Elle convient pour I’extraction des parties délicates ou finement hachées des
plantes: feuilles, fleurs, graines, écorces et racines, qui possedes des constituants volatiles

ou thermolabiles comme les huiles essentielles (Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).

Figure 1. Infusion des feuilles (Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).

b) Décoction

Elle convient pour I’extraction de matieres végétales dur comme: bois, écorce
racines, ou des plantes avec des constituants peu solubles (ex: I’acide silicique). Elle consiste
a faire bouillir les plantes fraiches ou séchées dans de 1’eau pendant 10 a 30 min, pour avoir

les principes médicinales (Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).

Figure 2. Deécoction des tiges et feuilles(Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).
6



Chapitre 1. La phytothérapie

c) Macération

Elle consiste a mettre une plante ou partie de plante, dans I’eau froide (macération
aqueuse) ou une huile vegétale (macération huileuse), pendant plusieurs heures,pour diffuse
les constituants actifs. Elle convient pour 1’extraction de plantes contenant du mucilage,
comme les graines de lin. Egalement utilisée pour empécher I’extraction de constituants
indésirables qui se dissolvent dans 1’ecau chaude (Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).
Elle concerne aussi les plantes qui contient les substances actives peut se dégrader sous

I’effet de la chaleur par ébullition.

Le jour de la mise en pot. Trois jours aprés.

Figure 3. Préparation des macérat (Karin Kraft and Christopher Hobbs, 2004).

d) Distillation

Est une méthode pratique trés ancienne utilisant la vapeur d’eau pour récupérer les
principes volatiles. Développée par Jabir Ibn Hayyan. Les eaux distillées ou hydrolats, sont
obtenues par distillation de la plante (feuilles, tiges...), alors que les eaux florales sont
obtenues de la méme maniére mais a partir des fleurs. Cette technique traditionnelle est
encore utilisée a Constantine pour I’extraction de certaines plantes aromatiques

(Benzeggouta Nairouz, 2015).

Figure 4. Distillation traditionnelle des fleurs de roses ( Rosa damascenna)
Pratiquée a ce jour a Constantine (Benzeggouta Nairouz, 2015).
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Chapitre 1. La phytothérapie

1.6. Différentes types de phytothérapie
1.6.1. Aromathérapie

L’aromathérapie il correspond donc 1’utilisation des composés aromatiques secretées
par des nombreuses familles des plantes, ces composés extraits des plantes peuvent étre des
huiles essentielles, des essences ou bien des hydrolats. Ces huiles a des fins thérapeutiques,
préventives ou curatives. Celles-ci sont utilisées soit par voie interne ou cutanée, soit par
inhalation (Daniéle Festy, 2016).

Ce terme a été cité pour la premiére fois en 1935 par le chimiste René Maurice
Gattefossé. Mais c’est au docteur Jean Valnet que 1’on doit les connaissances et les

recherches médicales en aromathérapie (Daniele Festy, 2016).

Figure 5. Aspect générale des huiles essentielles utilisées dans la phytothérapie (Daniéle
Festy, 2016).

1.6.2. Gemmothérapie

D’une maniere plus large, la gemmothérapie correspond a I’utilisation des tissus
embryonnaires végétaux (bourgeons, radicelles, jeunes pousses), toujours en élévation mis
en macération dans différents solvants et permettant I’obtention d’un extrait que 1’on appelle

macérat glycériné (Daniele Festy, 2011).

Figure 6. Aspect générale des bourgeons utilisée la phytothérapie (Daniele Festy, 2016).



Chapitre 1. La phytothérapie

1.6.3. Herboristerie

L’herboristerie correspond a la méthode de la medecine traditionelle la plus classique
et la plus ancienne. L’herboristerie se sert de la plante fraiche ou séchée, elle utilise soit la
plante compléte, soit une partie de celle-ci (écorce, fruits, fleurs). La préparation repose sur
des méthodes simples, le plus souvent a base d’eau: décoction, infusion et macération. Ces
préparation existent aussi sous forme plus moderne de gélule de poudre de plante séche
(Chabrier, 2010).

- W e W em - AR -

e | S Sy e

Figure 7. Image d’un herboristerie (Chabrier, 2010).

1.6.4. Homéopathie
L’homéopathie est 1’utilisation des plantes d’une fagon prépondérante, mais non
exclusive: les trois quarts des souches sont d’origine végétale, le reste étant d’origine

animale et minérale (Chabrier, 2010).

Figure 8. Le médicament d’origine végétal (Chabrier, 2010).

1.7. Phytothérapie pharmaceutique

La phytothérapie pharmaceutique utilise des produits d’origines végétales obtenus
par extraction et qui sont dilués dans une solution alcoolique éthylique ou un autre solvant.
Ces extraits sont dosés en quantité suffisantes pour avoir une action continu et rapide. lls



sont présentés sous forme de sirop, des gouttes, des gélules et des lyophilisats ( Boiteux et
al., 2017).

1.8. Ethnopharmacologie
1.8.1. Définition

Le terme d’ethnopharmacologie provient du grec "ethnos" et "pharmakon" qui
signifient respectivement "peuple" et "remede". L’ethnopharmacologie consiste donc en
I’étude des remédes anciens dans les différentes sociétés. Elle met en relation les savoirs des
médecines traditionnelles et les connaissances scientifiques actuelles. La dénomination «
ethnopharmacologie » est relativement récente. En effet, ce terme a été défini en 1983
comme «l’exploration interdisciplinaire des agents biologiquement actifs traditionnellement
employés ou observés par I’homme » (Jan G.Bruhn and Rivier, 2019).

L’approche ethnopharmacologique, qui vise 1’évaluation scientifique de I’ensemble
des pratiques traditionnelles relatives a la médication par les plantes et les substances
d’origine naturelle et la mise en évidence de leurs propriétés curatives, constitue la principale
voie de découverte des nouvelles molécules candidates & servir de médicaments (Jan
G.Bruhn and Rivier, 2019).

1.9. Les avantages et les inconvénients de la médecine traditionelle
a) Avantages

A I’exception du siecle passe, les hommes n’ont eu que les plantes pour se soigner,
gu’il s’agisse de maladies bénignes, rhume ou toux, ou plus sérieuses, telles que la
tuberculose ou malaria. Aujourd’hui, les traitements a base des plantes reviennent au premier
plan, car I’efficacité des médicaments tels que les antibiotiques décourt. Les bactéries et
virus sont adaptés aux médicaments et devenus résistents (Gueye Faty, 2019).

La phytothérapie qui propose des remedes naturels et bien acceptés par I’organisme,
est souvent associée aux traitements classiques (Shcherazade et al., 2015).

De plus, les effets secondaires induits par les médicaments inquiétent les utilisateurs,
qui se tournent vers les soins les moins agressifs pour 1’organisme. Et on estime que 10 a
20% des hospitalisations sont dues aux effets secondaires des médicaments chimiques
(Perotto, 2013).
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b) Inconvénients

Le manque des preuves scientifigues n’est pas en faveur de [I’efficacité de
phythothérapie, la plupart des déclarations concernant les effets thérapeutiques sont faites
par des praticiens eux mémes. Beaucoup d’entre eux n’ont pas été verifies scientifiquement.
Le diagnostique souvent imprécis, le moyen de diagnostic connu est I’odorat, apparition des
symptdmes, testes d’éfficacité non connus, intérrogation des esprits et ancétres chez
certaines religions. Ainsi que, le dosage des produits est arbitraire et imprécis. De méme les
méthodes de préparation sont non hygiéniques (Abayomi Sofowora, 2010).

1. Généralités sur les métabolites secondaires

Les plantes possédent des métabolites dits « secondaire » par opposition aux
métabolites primaires qui sont les protéines, les glucides et les lipides. Les métabolites
secondaire sont trés dispersés dans la plante et trés différents selon les espéces. Ils se
trouvent dans des compartiments particuliers de la plante et/ou a des moments précis de sa
vie. Certaines de ces métabolites secondaires servent de défense pour la plante contre des
prédateurs (herbivores,virus,champignons....), au contraire d’autre permettent d’attirer
certaines espéces ayant des rbles bénéfique. Les métabolites secondaires dépassant
actuellement 100 000 substances identifiees (Krief, 2003), appartiennent a trois classes

principales: les composes phénoliques, les terpénes et les alcaloides.

2.1. Les composés phénoliques

Les polyphénols sont des composés organiques ayant la caractéristique d’avoir un
groupement aromatique porteur de plusieurs fonctions hydroxyles. Les substances
phénoligues ont tendance a étre solubles dans I’eau, ils sont le plus souvent combinés avec
des sucres et ils sont généralement situés dans la vacuole des cellules végétales (Harborne,
1967). IIs jouent un réle d’antioxydants qui leurs conférents un intérét médicinal pour le
traitement de certaines maladies telles que, les maladies inflammatoires, les maladies
cardiovasculaires et certains cancers (Achat, 2014).

Aussi, d’autre activité des polyphénols parmi lesquelles: les anti-inflammatoires non
stéroidiens (AINS) sont largement utilisés pour le traitement de la douleur, de
I’inflammation, la polyarthrite rhumatoide et I’arthrose.
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Figure 9. Structure de polyphénol (Achat, 2014).

2.2. Classifications des polyphénols

Les composés phénoliques peuvent-étre répartis selon, la complexité de leur
squelette de base, le degré de modification de ce squelette et les liaisons possibles de ces
composés avec d’autres molécules, en une dizaine de classes différentes (Achat, 2014). Ils
ont pour structure de base, plusieurs cycles benzéniques portant une ou plusieurs fonctions
hydroxyles. Ils vont de la simple structure avec un anneau aromatique a des substances
polymériques hautement complexes tels que les tanins et les lignines. Les phénols sont des
constituants importants de certaines plantes médicinales et sont utilisés dans I’industrie
alimentaire (Achat, 2014). On peut distinguer deux grands groupes: les composés

phénoliques simples et les composés phénoliques complexes.
2.2.1. Les phénols simples (Cs)

a) Acides hydroxy benzoique

Les acides phénoliques en Ce-C1, dérivés hydroxylés de 1’acide benzoique, sont tres
communs, aussi bien sous forme libre que combinés a 1’état d’ester ou d’hétéroside
(Bruneton, 1999). Les principaux acides hydroxybenzoiques retrouvés dans les végétaux
sont les acides p- hydroxybenzoique, protocatéchique, vanillique, gallique et syringique.

R2 1

R3

R4

Figure 10. Structure des acides hydroxy benzoique (Achat, 2014).
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a) Acides hydroxy cinnamique

Les acides hydroxycinnamiques représentent une classe tres importante dont la structure
de base (Cs-Cs) dérive de celle de I’acide cinnamique. Le degré d’hydroxylation du cycle
benzénique et son éventuelle modification par des réactions secondaires sont un des
éléments importants de la réactivité chimique de ces molécules. Les acides cinnamiques sont
retrouvés dans les plantes sous forme d’esters d’acides quiniques, acide shikimique et acide
tartrique. Par exemple, I’acide chlorogénique est 1’ester de 1’acide caféique et 1’acide

quinique (Achat, 2014).

R1 OH
R2 ~

R3

Figure 11. Structure des acides hydroxy cinnamique (Achat, 2014).

b) Coumarines

Les coumarines dérivent des acides hydroxycinnamiques par cyclisation interne de la
chaine latérale. Les coumarines ont fréquemment un réle écologique ou biologique. Elles se
trouvent dans la nature soit a 1’état libre ou bien combinées avec des sucres. Elles sont

responsables de 1’odeur caractéristique du foin (Bruneton Jean, 2016).

R6

C=O
R7

R8

Figure 12. Structure d’une molécule de coumarine (Bruneton Jean, 2016).
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2.2.2. Les phénols complexes
a) Les flavonoides
Ce sont des pigments permettant la coloration des fleurs, des fruits et parfois des
feuilles. Quand ils ne sont pas directement visibles, ils contribuent a la coloration par leur
réle de co-pigments. Ce sont des polyphénols ayant une structure de base en Ce-Cs3-Cs,
constituée de deux noyaux aromatiques, que désignent les lettres A et B, reliés par un
hétérocycle oxygéné, que désigne la lettre C (Francois Nsemi Muanda, 2018).

OH

HO

O

> OH

0

OH
OH

Figure 13. La structure de base d’un flavonoide (Frangois Nsemi Muanda, 2018).

On les classe en fonction du degré d’oxydation du noyau pyranique central. On les
distingue aussi par le nombre et la position des groupements hydroxyles, par I’existence ou
non des substituants sur la génine (Bruneton Jean, 2016). Tous les flavonoides ont une
origine biosynthétique commune et de ce fait possedent le méme élément structural de base.
IIs peuvent étre regroupés en différentes classes selon le degré d’oxydation du noyau
pyranique central, le noyau B relié a I’hétérocycle C dans les positions 2 ou 3 (Bruneton
Jean, 2016).
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Figure 14. Principales classes de flavonoides (Bruneton Jean, 2016).

La principale propriété biologique reconnue des flavonoides est d’étre « veino-actifs
» (veinotrope, vitaminique « P ») c’est-a-dire qu’ils permettent de diminuer la perméabilité
des capillaires sanguins et de renforcer leur résistance (Bruneton Jean, 2016). Par ailleurs,
on attribue aux flavonoides de potentielles activités biologiques telles qu’anti-
inflammatoires, antimicrobiennes, anti-oxydantes et anti-cancérigenes. Les flavonoides
montrent d’autres propriétés intéressantes dans le contréle de la croissance et du
développement des plantes en interagissant d’une maniere complexe avec diverses
hormones végétales de croissance. Certains d’entre eux jouent €galement un role de
phytoalexines, ¢’est-a-dire des métabolites que la plante synthétise en grande quantité pour
lutter contre une infection causée par des champignons ou par des bactéries (Abdelghafour
Marfak, 2003).

b) Les tanins

Les tanins sont des composés phénoliques trés abondants chez les gymnospermes et les
dicotylédones (Fouad, 2015). lls ont la capacité de se combiner et de précipiter les protéines.
Ces combinaisons varient d’une protéine a une autre selon les degrés d’affinités (Ann E.
Hagerman, 1998). De nombreux tannins présentent des propriétés anti-oxydantes par le

piégeage des radicaux libres ou encore par I’inactivation des ions pro-oxydants (Abiodoun
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Pascal Olounlade, 2011). Grace a leurs fonctions phénoliques, qui ont un fort caractére
nucléophile, les tannins sont d’excellents piégeurs de radicaux libres. Les radicaux libres,
tels le fer et le cuivre sous forme libre, sont des espéces chimiques instables et tres réactives.
lIs s’attaquent a I’ADN induisant des mutations cancérogénes. Ainsi, des activités
antimutagenes et anticancéreux ont été attribuées a certains tannins en raison de leur
propriété anti-oxydante(Noudjoud Houas, 2022). Les tannins ont une activité antiseptique
(Abiodoun Pascal Olounlade, 2011). Certaines drogues a tannins présenteraient des effets
antimicrobiens (Noudjoud Houas, 2022), antifongiques (Hagerman, 1998),ou antiviraux

Les tanins sont des macromolécules qui se divisent selon leur structure en deux
groupes distincts. les tanins hydrolysables, sont des phénols liés a un résidu sucré par un lien
ester et les tanins condensés qui sont des polymeres dérivés de résidus flavonols (Fouad,
2015).

2.3. Les terpenes

Les terpénes constituent un large groupe des métabolites secondaires issus de la
condensation d’un nombre variable d’unités isopréne. Les monoterpénes et les
sesquiterpenes sont les constituants habituels des huiles essentielles. Il sont largement
distribués chez les végétaux supérieurs, surtout dans certaines familles ou ordres, chez les

plantes dites « a huile essentielle »: Lamiales, Astérales, Laurales, ect.

Les triterpénes sont des composants bioactifs présents naturellement dans plusieurs
plantes ayant une activité hypoglycémiante connue. Un triterpenoide saponine a un effet «
insuline-like » responsable de I’activité hypoglycémiante notamment dans le diabéte de type
2 in vitro (Roni Koneri and Meis J. Nangoy, 2017). L’andrographolide (diterpenoide
lactone) isolé a partir d’andrographis paniculata exerce in vitro également une activité
hypoglycémiante significative (Roni Koneri and Meis J. Nangoy, 2017). Les cucurbitanes
glycosides (momordicosides Q, R, S, et T) pourraient augmenter ’activité d’AMP-Kinase,

une voie clé qui favorise I’absorption du glucose (Roni Koneri and Meis J. Nangoy, 2017).
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Figure 15. Structure des terpenes (Noudjoud Houas, 2022).

2.4. Les alcaloides

Les alcaloides représentent le groupe de substances naturelles d’intérét thérapeutique
le plus important, en terme de nombre, de diversité structurale et de leurs activités
pharmacologiques (Fouad, 2015). Ils sont au cceur des phénomeénes d’adaptation et de
défense face aux pressions biotiques (herbivore microorganisme). lls ont été
particulierement étudiés, du fait des intéréts thérapeutiques et économiques qui y sont
associées. On retrouve des molécules exploitées par 1’industrie pharmaceutique comme la
quinine, des stupéfiants (la morphine, la cocaine), des anticancéreux (la colchicine,la
vincristine, la camptothécine, le taxol,...), des molécules utilisées comme poisons ( la
strychnine..) ou des stimulants ( la caféine..) (Abdelghafour Marfak, 2003). Les alcaloides
possedent un large éventail d’activités pharmacologiques parmi lesquelles: anticancéreux
(Abiodoun Pascal Olounlade, 2011), antibactérien. La berbérine ( isoquinoléines) exerce une
activité antibactérienne, elle est active contre un certain nombre de bactéries Gram-+ positif
et Gram-négatif (Noudjoud Houas, 2022).

CH3
|
/
<
/N’ TSCH;
CH3 o

Figure 16. Structure des alcaloides (Noudjoud Houas, 2022).
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Chapitre 11: activités biologiques des plantes médicinales

I. Marrubium vulgare

1.1. Famille des Lamiacées

La famille des Lamiaceae, dénommée aussi Labiées, regroupe des plantes herbacees
et sous-arbustes répartis dans le monde entier. Cette famille compte 6500 especes, et
quelques 200 genres trés diversifiés qui caractérisent les climats de type mediterranéen.

C’est une famille trés homogéne: une Lamiaceae est facile a reconnaitre (Dupont, 2012).

Selon Judd et al. (2002), Cette famille comporte des nombreuses plantes exploitées

pour les essences ou cultivées pour 1’ornementation et la plupart de ces espéces sont aussi
bien utilisées dans la phytothérapie que dans la médecine moderne (Judd et al., 2002).

Un trés grand nombre des genres de la famille des Lamiaceae sont des sources riches
en terpénoides et flavonoides. Le genre Marrubium (Marrube) qui est I’objectif de notre
recherche comprend prés de 30 espéces qui peuvent se trouver dans de nombreux pays du
globe (Naghibi et al., 2005).

1.2. Espece de Marrubium vulgare L

1.2.1. Description botanique
Le marrube blanc ou Marrube Commun (Marrubium vulgare) est une plante

herbacée vivace pouvant atteindre 80 cm de hauteur, a tige quadrangulaire cotonneuse.

Figure 17 . Marrube blanc (Marrubium vulgare L.).

Les feuilles pétiolées, ovales ou arrondies, a limbe crénelé sur les bords, sont
blanchatres et duveteux sur la face inférieure. Les fleurs petites, blanches, avec un calice a
dents crochues, sont groupées en verticilles globuleux a Daisselle des feuilles, elles
apparaissent du mois de Mai jusqu’au mois de Septembre et parfois encore en hiver (Jean

Bruneton, 2016).

1.2.2. Classification botanique
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D’aprés I’APG 1III la classification compléte de Marrubium vulgare est donnée
comme suit (Chase et al., 2009) :

Régne : Plantae
Embranchement : Spermatophytes
Classe : Magnoliopsida
Sous-classe : Asteridae

Ordre : Lamiales

Famille : Lamiacées

Genre : Marrubium

Espeéce : Marrubium vulgare

1.2.3. Répartition géographique

Le marrube est répandue sur tout le continent américain, I’ Asie, I’Europe et I’ Afrique
du Nord (Elbali Wahiban, 2021). Il est particulierement abondant dans la région
méditerranéenne (Delongueville and Scaillet, 2017).

Le marrube blanc est généralement dispersé sur des sols calcaires dans des lieux
incultes, terrains vagues, garrigues, prairies chaudes et seches (Elbali Wahiba, 2021) .

1.2.4. La médecine traditionnelle et les connaissances locales

Le Marrube blanc fut traditionnellement employé dans la fabrication des remeédes
contre la toux et au cours des infections bronchiques aigués et bénignes. Il donne des
résultats satisfaisants dans le cas des bronchites et des inflammations de la gorge (Hseini
and Kahouadji, 2007).

La décoction de marrube soulage les gastralgies. Les feuilles de cette plante sont
utilisees sous forme de cataplasme sur le front en cas de migraines et fievre, ainsi contre
les otites sur les tempes (Tahri et al., 2012). En Allemagne, eétude par la commission E du
FIDMD (Fédéral Institute for Drugs and Medical Devices) précise que le Marrube est
utilisé en cas de perte de I’appétit et de trouble dyspeptiques (Hseini and Kahouadji, 2007).
1.2.5. Constituants

M. vulgare a fait I’objet de quelques études phytochimiques et pharmacologiques. En

(2012), Djahra et son equipe ont isolé a partir de la partie aérienne du M.vulgare contient
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plusieurs métabolites tels que: les flavonoides, alcaloides, stachydrine, bétonicine, les
stérols, les phényléthanoides glucosidiques (acteoside et forsythoside B), les dérivés de
phénylpropanoides (acide caféique), les sesquiterpénes, les diterpénes (marrubénol et
marrubiine), les triterpénes, les tanins, les saponosides et mucilages, les minéraux (potassium
et surtout beaucoup de fer), les composés azotés (choline et stachydrine) (Djahra et al.,
2012).

Acteoside Forsythoside B Marrubiine

Acide caféique Marrubénol Choline

Figure 18. Métabolites secondaires isolés a partir de M. vulgare (Djahra et al., 2012).

2. Activités biologiques

2.1. Activité antioxydante
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Le déséquilibre des processus homéostatiques entre les oxydants et les anti-oxydants
dans I’organisme, qui est causé par les radicaux libres, conduit au stress oxydatif. Le stress
oxydatif est considéré comme la principale cause du vieillissement et d’une grande variété
des maladies humaines, telles que les cancers, le diabete, les troubles neurodégénératifs,
I’athérosclérose, 1’ischémie cérébrale etc. Les antioxydants sont des substances qui
retardent, empéchent ou inhibent de maniere significative les dommages oxydatifs causés
aux molécules cibles (Lee et al., 2020)

Les propriétés antioxydantes in vitro des extraits méthanoliques de M. vulgare ont
été déterminées en utilisant le test de piégeage des radicaux libres DPPH (2,2-diphényl-1-
picrylhydrazyl) et les résultats ont révélé une forte activité avec la valeur de la concentration
inhibitrice demi-maximale (ICso) de 8,24-12,42 ug/MI (Keyvan et al., 2016). Le test de
photochimiluminescence (PLC), évaluant I’activité antioxydante du composé en présence
du radical anion superoxyde, espéces réactives de I’oxygene (ROS), également générées
dans le corps humain, a déterminé le fort effet antioxydant des extraits de méthanol et
d’acétone de M. vulgare (261,41 et 272,90 umol TE/g respectivement) a été réalisée par M.
Rezgui et al (Rezgui et al., 2020).

2.2. Activité anti-inflammatoire

L’inflammation est un ensemble des phénomeénes réactionnels se produisant au point
irrité par un agent pathogene, elle se traduit par quatre symptdémes cardinaux: chaleur,
douleur, rougeur et cedéme. Une étude a démontré que les extraits de M. vulgare ont des
forts effets protecteurs contre I’infarctus du myocarde induit par I’isoprotérénol, et il semble
possible que cette protection soit le résultat de ses propriétés anti-inflammatoires. En outre,
la 11-oxomarrubiine, le wvulgarcoside A et la 3-hydroxyapigénine-40-O-(600 -O-p-
coumaroyl)-B-d-glucopyranoside provenant de I’extrait méthanolique de M. vulgare ont
montré des niveaux modérés a faibles d’inhibition de la production de NO, tandis que le
vulgarcoside A a également montré un effet d’inhibition modéré sur la cytokinine pro-
inflammatoire  TNF-a. ( Shaheen et al., 2014). Les esters glycosidiques de
phénylpropanoides de M. vulgare ont montré une activité inhibitrice de I’enzyme
cyclooxygénase (COX), qui joue un réle clé dans la transformation de I’acide arachidonique
en prostaglandines pro-inflammatoires est associée a I’inflammation (Sahpaz et al., 2002).

L’evaluation de I’activité anti-inflammatoire a montre que I’administration orale de
I’extrait méthanolique de M. vulgare a la dose de 200 mg/kg chez des rats traités par la

carraghénine entraine une diminution (87,30%) de I’inflammation par rapport au controle
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positif standard (diclofénac), qui a montré une protection de (85,52%) dans ce test
(Ghedadba et al. 2016). Une étude in vitro de I’effet anti-inflammatoire de six composés de
M. wvulgare (lutéoline-7-O-B-glucopyranoside, apigénine-7-O-p-glucopyranoside, acide
oléanolique, Bsitostérol,luteolin-7-O-rutinoside, et I’acide rosmarinique) ont sur la COX ont
montré que ces composés inhibent la formation des hormones, telles que les prostaglandines
et la peroxasalandine, qui contribuent a la production d’intermédiaires inflammatoires
(Shamil et al., 2019).

2.3. Activité antidiabétique

Marrubium vulgare a une réputation ethnomédicale d’agent antidiabétique (Hamzaa
et al., 2019). Certains efforts ont été faits pour obtenir des preuves scientifiques soutenant
son utilisation traditionnelle dans le contr6le du diabéte sucré (Javier Rodriguez Villanueva
and Villanueva, 2017). Hellal et al en (2020), ont effectué une recherche in vitro de I’activité
inhibitrice de I’a-glucosidase de six plantes médicinales traditionnelles algériennes, dont les
extraits éthanoliques a 80 % de M. vulgare ont exercé un effet modéré (ICso = 12,66 pug/mL)
(Hellal et al., 2020). L’administration orale de I’extrait aqueux de M. vulgare a induit des
effets antidiabétiques et antihyperlipidémiques significatifs, une dose de 100 mg/kg a réduit
la glycémie de (50 %), tandis que les doses de 200 et 300 mg/kg ont montré une réduction
de plus de (60 %) du méme parametre. Une diminution des lipides totaux, des triglycérides
et de cholestérol a été observée chez les animaux traités avec M. vulgare par rapport au
groupe témoin diabétique. Les auteurs ont émis I’hypothése que les flavonoides et les dérivés
de verbascoside présents dans I’extrait d’examen étaient a I’origine des effets observés
(Boudjelal et al., 2012). Rhallab et al ont montré que I’administration orale des extraits
méthaniques de M. vulgare a entrainé une baisse significative du taux de glucose dans le
sang, de I’urée, de I’acide urique et de la creatinine dans le serum, ainsi une amélioration

des profils lipidiques par rapport au rats diabétiques ( Rhallab et al., 2015).

2.4. Activité antimicrobienne

Le potentiel antibactérien des différents extraits de M. vulgare (acétate d’éthyle,
éther diéthylique, et 1-butanol) a été testé sur quatre souches des bactéries: Staphylococcus
aureus, Escherichia coli, Proteus vulgaris, et Pseudomonas aeruginosa. L’extrait

méthanolique de M. vulgare a montré une activité antimicrobienne importante contre
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Escherichia coli, Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, S. epidermidis, Pseudomonas
aeruginosa, Proteus vulgaris et Candida albicans (Kanyonga et al., 2011).

De plus, une étude a déterminer I’activité antifongique des flavonoides (flavans et
flavanols) extraits des feuilles de M. vulgare contre deux souches fongiques : Aspergillus
niger et Candida albicans, en utilisant la méthode de diffusion sur milieu solide. Les
concentrations minimales inhibitrices (CMI) obtenues se situent entre ( 6,25 et 100 pg/mL)
ont entrainé une forte inhibition antifongique, qui dépasse souvent I’effet des antifongiques
commercialisés (amphotéricine, fluconazole, terbinafine et nitrate d’éconazole), qui a
marqué que les flavonoides de M. vulgare ont un potentiel antifongiques puissants
(Bouterfas et al., 2016).

L’huile essentielle de M. vulgare a un effet significatif sur les micro-organismes, en
particulier les bactéries Gram+ avec des zones d’inhibition et des valeurs CMI comprises
entre (6,6 et 25,2 mm )et( 1120 a 2600 pg/mL) respectivement, tandis que les bactéries
Gram- présentent une résistance plus élevée. Quand I’activité antifongique, parmi les quatre
souches testées, Botrytis cinerea a montré la plus forte réponse a I’huile essentielle de M.
vulgare, avec des zones d’inhibition de (12,6 mm). Cependant, Fusarium solani, Penicillium
digitatum, et Aspergillus niger ont été moins sensibles a cette huile essentielle (Zarai et al.,
2011).

2.5. Activité antiproliférative

M. vulgare est souvent utilisé traditionnellement dans le traitement du cancer, mais
les mécanismes exacts de I’action et la validité scientifique de leur utilisation restent a
découvrir (Bourhia et al., 2019). Zarai et al (2011), ont rapporté que la capacité de I’huile
essentielle de M. vulgare a inhiber la prolifération du cancer du col de I’utérus (Zarai et al.,
2011). Les extraits éthanol-eau de M. vulgare (70:30, v/v) ont réduit la viabilité du mélanome
(B16) et du gliome (U251) de maniére dose-dépendante. Les résultats suggerent que cette
plante pourrait étre un bon candidat pour des applications thérapie anti-mélanome et anti-
gliome (Milica A"cimovi’c et al. 2020). En outre, I’extrait méthanolique de M. vulgare a été
évalué pour sa cytotoxicité in vitro en mesurant le pourcentage de viabilité cellulaire des
glioblastome multiforme (U87, LN229 et T98G) en utilisant un systéme de luminescence.
Aprés avoir évalué I’impact de cytotoxicité que M. vulgare a sur U87 (ICso: 270.3 uM),
LN229 (ICso: 343 uM), et T98G (ICso : 336,6 uM) des lignées cellulaires de glioblastome
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multiforme, il a été conclu que I’extrait méthanolique est plus efficace sur deux lignées
cellulaires, U87 (69,9 %) et LN229 (71 %) (Mehmet Evren et al., 2019).

L activité anticancéreuse in vitro des extraits éthanol-eau de M. vulgare (90:10, v/v)
et des six composés purs (acétine, acétine-7-rhamnoseide, apigénine, diosmétine,
diosmetine-7-glucoside, et lutéoline-7-rhamnoside) ont également été testés contre des
lignées cellulaires de tumeurs d’Ehrlich, des lignées cellulaires de tumeurs humaines U251
(tumeur cérébrale) et MCF7 (lignées de cellules mammaires) (Ahvazi et al., 2018). Les
extraits alcooliques, I’acétine, I’apigénine et I’acétine-7-rhamnoside ont montre une activité
anticancéreuse élevée contre le carcinome du sein, tandis que tous les composés testés
avaient une activité anticancéreuse contre les lignées cellulaires de la tumeur d’Ehrlich. Une
autre étude a montré que la labdanéine (flavone méthoxylée) de M. vulgare avait un effet
modéré sur les cellules de la leucémie myéloide (K562) et les cellules de leucémie myéloide
humaine résistantes a I’imatinib (K562R), ainsi que sur les lignées cellulaires de leucémie
précurseur de cellules B humaines (Alkhatib et al., 2010).

M. vulgare posséde le plus grand nombre d’interactions entre les genes cibles et les
constituants des plantes indiquant I’arrét du cycle cellulaire et I’apoptose en plus de
I’inhibition de la prolifération cellulaire comme mécanisme possible. Suggerant que cette
plante pourrait étre une source potentielle pour le traitement d’appoint du cancer (Shawky,
2019).
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Chapitre 11: activités biologiques des plantes médicinales

I1. Nigella L

Nigelle ou Nigella L est un petit genre des plantes herbacées de la famille des
Renonculaceae, qui comprend environ 14 espéces tell que Nigella arvensis L, Nigella
damascena L, Nigella hispanica L, Nigella sativa L et Nigella orientalis L, Nigella ciliaris,
Nigella glandulifera, sont les especes les plus répondues du genre Nigella. Certaines d’entre
elles étant d’importance économique, elles sont employées comme épices, plantes
médicinales et plantes décoratives. Dans notre étude en s’intéresse au genre Nigella sativa
L.

1. Espéce de Nigella sativa L
1.1.Description botanique

La nigella est une plante herbacée annuelle érigée, atteignant 60 cm de hauteur, avec
une végétation bien développée. C’est une plante hermaphrodite, elle est constituée d’une
tige dressée ramifiée de 30 & 40 cm d’hauteur et de couleur vert clair, des feuilles sont
plumeuses et normalement d’une couleur verte, mais deviennent brun ou rouge avec 1’age
elles sont finement divisées en petites laniéres. Les feuilles inférieures sont courtes et
pétaloides et les feuilles supérieures sont longues, les fleurs de la Nigella sativa ont la
particularité d’étre composées de cinq pétales de couleur blanche ou bleu. Leur diamétre
varie de 20 a 35 mm elles sont solitaires terminales. Les fleurs sont vert pale quand elles
sont jeunes, bleu clair a maturité, d’un fruit a la forme d’une capsule globuleuse formée de
3 a 6 carpelles, soudés entre eux jusqu’a la base. Chaque capsule contient plusieurs graines
triangulaires blanchatres qui noircissent @ maturité, apres exposition a 1’air, et des graines
sont ovoides et mesurent de 2 a 3,5 mm. Elles présentent 3 a 4 angles avec une face

supérieure finement granuleuse et réticulée (Ghedira, 2006).

Figure 19 . Fleur et Fruit de Nigella sativa(Ghedira, 2006).
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Figure 20. Graine de Nigelle (K. Ghedira, 2006).

1.2.Classification botanique

D’apres Negre, R. La classification de Nigella sativa L compléte est donnée comme
suit (Robert Negre, 1995):

Régne : Plantae
Embranchement : Spermaphytes
sous-embranchement : Angiosperme

Classe : Endicotylédne
Sous-classe : Audicots arachaique
Ordre: Ranales

Famille : Ranunculaceae
Genre : Nigella

Espéce : Nigella sativa L

1.3. Répartition géographique

N. sativa est originaire de 1’ Asie occidentale. Sa culture s’est propagée depuis 1’ Asie
jusqu’en Afrique et en Amérique. Elle se trouve trés répondue en Inde, en Iraq et dans
certains pays de la méditerranée, notamment la Syrie, la Turquie et les pays d’Afrique du
nord. Les principaux pays producteurs de N. sativa sont les Etats-Unis, I’Inde, le Pakistan,
I’Iran, I’Iraq, la Syrie et I’Egypte. Dans les pays de I’ Afrique du nord, la nigelle est cultivée
dans les régions cotiéres. Elle fleurit au mois de Mai et les graines sont récoltées au mois de
Juillet (Ali Benhaddou, 2009).
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1.4. La médecine traditionnelle et les connaissances locales

Selon I’organisation Mondiale de la Santé, la nigella occupe une place importante
dans la médecine traditionelle parmi les herbes médicinales les plus utilisées depuis plus que
2000 ans. Elle est citée dans les papyrus des anciens egyptiens comme un médicament pour
les maladies pulmonaires et la toux, certaines sources d’huile de Nigella était utilisée comme
produit de beauté par Cléopatre et Néfertiti. C’était aussi I’un des précieux remédes montrés
par les médecins personnels des pharaons qu’ils exploitaient pour son action digestive apres
les repas riches et aussi contre les maux de téte, de dents, les infections diverses, les
inflammations et allergies en tous genres (Ali Benhaddou, 2009). Les graines de N. sativa
en poudre utilisées en cataplasme avec du vinaigre auraient une action résolutive dans les
pustules et la gale surinfectée et auraient une action verrucide, si on lui ajoute du miel (Ali
Benhaddou, 2009).

1.5. Constituants

Les recherches phytochimiques réalisées pour déterminer la composition chimique
et les principes actifs des graines de Nigella sativa ont montré qu’elles sont riches en
plusieurs substances tel que les métabolites secondaires et primaires qui sont varie selon les
conditions géographiques, climatiques, des méthodes d’extraction et de détection.

Selon Fabienne (2013), les graines de Nigella sativa contiennent (36%-38% )
d’huiles essensielle, des protéines, des alcaloides, de la saponine et de (0,4% a 2,5%) d’huile.
L huile essentielle est composée principalement d’acides gras saturés (arachidique et
eicosadienoic) (Fabienne Orsi-llinares, 2013).

L’huile essentielle a été analysée par Burits et Bucar (2000) en utilisant
La chromatographie en phase gazeuse couplée a la spectrométrie de masse. De hombreux
composants ont été caractérisés, mais les principaux étaient la thymoquinone (27,8%-
57,0%), le p-cymene (7,1%-15,5%) le carvacrol (5,8%-11,6%), t-anéthole (0,25%-2,3%),
terpinéol (2,0 %-6,6 %) et la longifoline (1,0 %-8,0 %). Quatre alcaloides ont été signalés
comme constituants des graines de N. sativa. Deux, la nigellicine et la nigellidine ont un
noyau indazole la nigellimine et son N-oxyde sont des isoquinolines (Burits and Bucar,
2000).
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Figure 21 .Structures chimiques de certains constituants majeurs des graines de Nigella
sativa (Burits and Bucar, 2000).

2. Activités biologique

2.1. Activité antioxydante

Les dommages oxydatifs aux structures biologiques ont été impliqué dans la
physiopathologie des plusieurs maladies induites par la toxicité de plusieurs maladies, en
particulier les maladies cardiovasculaires et le cancer (Maxwell, 1999). Il a été démontré
que la thymoquinone (le principal composeé de I’huile essentielle), inhibent la peroxydation
lipidigue non enzymatique dans les liposomes. En 2000, les deux chercheurs Burtis et Buca
ont été également démontrés par la méthode de la chromatographie en couche mince que les
composés isolés de Nigella sativa (dont le thymoquinone, carvacol, t-anéthole et 4-terpinéol)
ont des propriétés importantes de piegeage des radicaux libres. Cela montre I’importance de
I’utilisation d’huile entiére (ou I’extrait brut) des graines dans les études pharmacologiques.
Bien que la propriété antioxydante de Nigella sativa soit multifactorielle (Burits and Bucar
,2000).

La géneration des radicaux libres peut étre, au moins partiellement, la base de

nombreuses maladies et affections humaines. Par conséquent, I’action antioxydante de
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Nigella sativa peut expliquer son utilité déclarée en médecine populaire. Cette propriété
antioxydante expligquerait son action contre I’hépatotoxicité du CCla, la fibrose et la cirrhose
du foie et les dommages hépatiques induits par I’infection par Schistosoma mansoni
(Abdallahi et al., 1999).

2.2. Activité anti-inflammatoire

Les réactions inflammatoires sont des processus biologiques de protection par des
médiateurs endogenes pour éliminer les stimuli nocifs. Les médiateurs inflammatoires les
plus courants sont les eicosanoides, les oxydants, les cytokines, les chimiokines et les
enzymes lytiques (Mansour and Tornhamre, 2004). Plusieurs auteurs ont étudié 1’éventuelle
activité analgésique et anti-inflammatoire d’extraits ou des composés purs issus de Nigella
sativa L. Houghton et ses collegues ont montré que I’huile essentiel de N sativa inhibe de
maniere significative les voies de la cyclooxygénase (COX) et de la 5-lipoxygénase (5-LO)
voies du métabolisme de I’arachidonate dans les leucocytes péritonéaux de rat en raison de
I’inhibition de la formation des métabolites du thromboxane B2 (TXB2) et du leukotriéne
B4 (LTB4). De la méme maniere, le traitement a I’huile de N sativa est accompagné d’une
inhibition de la production des produits 5-LO et de I’acide 5-hydroxyleicosa-tétra-énoique
(5-HETE) dans les leucocytes polymorphonucléaires des rats a une concentration inhibitrice
demi-maximale (ICso) de 25 + 1 pg/ml et de 24 + 1 pg/ml respectivement (Houghton et al.,
1994).

L’huile et/ou la thymoquinone ont été administrés par voie orale ou par injection
(intrapéritonéale ou intracérébroventriculaire). Le mécanisme de I’analgésie a été examiné
par I’utilisation de la naloxone, un antagoniste opioide général. Ces expériences suggerent

que I’huile de N. sativa et la thymoquinone produisent un effet antinociceptif par I’activation

indirecte des récepteurs mu et kappa superspinaux (Beyazcicek et al., 2016).

2.3. Activité antidiabétique

L’effet de Nigella sativa sur certaines complications du diabete sucré expérimental
chez les lapins a été etudié par un certain nombre de chercheurs. Al-Hader et al (1993), ont
rapporté que I’administration intrapéritoneale de I’huile volatile des graines de N. sativa 50
mg /kg réduise de maniére significative d’environ environ (15%-23%) la concentration de
glucose dans le sang a jeun chez des lapins normo et hyperglycémiques, (4-6 heures) aprés
I’administration (Zeitlinger et al., 2008). La concentration d’insuline n’a pas été affectée par

les traitements, ce qui indique peut-étre que I’effet hypoglycémique était médié par un
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mécanisme (encore non identifie) qui n’implique pas I’insuline. Ghedira.k (2006), ont
suggeré que le traitement avec I’extrait était efficace pour restaurer I’intégrité structurelle
du pancréas chez les rats diabétiques ( Ghedira, 2006).

Meral et al (2001), ont étudié chez des lapins diabetiques, I’influence de I’extrait de
la plante sur les peroxydations lipidiques et le glutathion, la céruloplasmine et le glucose,
ainsi que I’histologie du foie et du pancréas ( Meral and Yener, 2001). Les résultats indiquent
que le traitement avec I’extrait pendant deux mois réduit significativement la concentration
élevée de glucose et de peroxydation lipidiques, et diminuait celle de glutathion et de la
céruloplasmine, et a améliorer les signes biochimiques et histologiques des lésions
hépatiques. Ces résultats sont en contrastent avec les rapports antérieurs du Koweit, qui
semble suggeérer que les graines de Nigella sativa étaient sans effet dans diabéte induit par
la streptozotocine chez les rats (Farida and awadi, 1987).

2.4. Activité antimicrobienne

Un certain nombre des rapports ont été publiés sur les actions des extraits de Nigella
sativa ou de son huile sur différents types des bactéries. L’extrait et I’huile ont été indiqués
comme ayant ont un large spectre d’activité contre un certain nombre de microbes. Par
exemple, les effets antibactériens in vitro de I’huile essentielle a montré une activité élevée
méme dans des dilutions de 1:100 contre plusieurs organismes, notamment Staphylococcus
albus, Escherichia coli, Salmonella typhi, Shigella niger et Vibrio cholera (Alam et al.,
1999). De maniére générale, I’huile était plus efficace contre les organismes a Gram+ positif
que ceux a Gram- négatif. On a également constaté que I’huile avait une excellente activité
antifongique, en particulier contre les especes d’Aspergillus (Agrawal et al., 1979). Entre
autres EI-Kamali et al (1998), en utilisant la méthode de diffusion sur plaque, ont confirmé
le rapport ci-dessus et ont indiqué que I’huile essentielle de N. sativa était efficace contre les
bactéries Gram-+ positives (Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis) et Gram-négatives
(Escherichia coli et Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas aeruginosa). L’effet
antibactérien était maximal lorsque Bacillus subtilis était utilisé (Hatil Hashim and Omer
Yousif ,2009).

L’huile de N. sativa, administree par voie intrapéritonéale, s’est montrée une action
puissante contre I’infection par le cytomégalovirus murin chez la souris. 1l a été suggéré que
cette action était liée a I’action potentialisatrice de I’huile sur I’'immunité (Mohamed Labib
Salema, 2000).
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2.5. Activité antiproliférative

Plusieurs chercheurs ont étudié I’éventuelle activité antitumorale de certains
composants bruts et purifiés de N. sativa. Afzal et al (2016), ont montré qu’un extrait
méthanolique des graines de cette plante présentait une forte action cytotoxique sur le
carcinome d’ascite d’Erlich le lymphome ascite de Dalton et le sarcome 180, tout en exergant
une cytotoxicité minime. Les mémes auteurs ont confirmé la propriété cytotoxique des
graines in vivo en inhibant la croissance du carcinome d’ascite d’Erlich chez des souris
recevant 2 mg de I’extrait d’extrait/souris/jour pendant 10 jours (Afzal, 2016). Il a aussi été
montré que I’exposition & I’huile volatile de N. sativa modifiait I’expression cellulaire de
polypeptides spécifiques dans les cellules de lymphome T Jukart, suggérant que les
changements dans I’expression des polypeptides pourraient jouer un role dans les activités
biologiques attribuées a N. sativa (Hailat et al., 1995). Les graines de N. sativa ou les
composés isolés de celles-ci se sont révélés capables de prévenir le cancer et/ou de réduire
la cytotoxicité des médicaments antinéoplasiques standard. Par exemple, il a été démontré
que I’application topique d’un extrait de T. sativa a inhibé I’initiation en deux étapes-
promotion du cancer de la peau par I’huile de diméthylbenzo[a]anthracéne huile de croton
chez les souris (Afzal, 2016).

En utilisant le caryotypage, I’extrait de graines de N. sativa et la thymoquinone ont
récemment montré qu’ils protégeaient les cellules de la moelle osseuse et de la rate de souris
infectées par la schistosomiase des aberrations chromosomiques (Aboul-ela, 2002). Il s’agit
probablement du premier et du seul rapport qui suggere, in vivo et in vitro, que N. sativa et

son principal constituant sont dotés ont des propriétés antimicrobiennes.
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Chapitre 11: activités biologiques des plantes médicinales

I11. Trigonilla foenum-graecum

Plante Trigonella foenum-graecum dont le nom commun est Fenugreek et le nom
vernaculaire Helba, synonymes : Trigonella gladiata Ldb. Appartient a la famille des
Fabaceae. C’est une plante légumineuse commune utilisée comme condiment et a des fins

médicinales (Mohammed et al., 2021).

1. Espéce de trigonilla foenum-graecum |

1.1.Description botanique

Le fenugrec est une plante herbacée, annuelle, velue ou glabre selon les variétés, qui
peut atteindre 50 cm de hauteur. Elle posséde une racine principale bien développée et une
tige rameuse, cylindrique, Iégerement pubescente, souvent de couleur rose (Lehmann,
2014). Les feuilles sont alternes, a long pétiole avec deux stipules, composées de trois
folioles, ovales et denticulées. L’inflorescence présente des fleurs axillaires, groupées par
deux, rarement solitaires (Mohammed et al., 2021). La fleur du fenugrec est sessile, dite
papilionacée, assez grande, de couleur jaune pale a violet clair, composée d’un calice a cinq
tépales non divisés, d’une corolle a cinqg pétales libres de forme triangulaire (d’ou le nom de
trigonelle) et dix étamines et d’un ovaire pluriovulé. Le fruit, qui contient 10 a 20 graines,
est une gousse linéaire, glabre, avec de fines nervures longitudinales, se terminant par un
bec (Nabila et al., 2021). Partie utilisée Les graines sont tres dures, rhomboidales, de couleur
jaune brunétre, marquées par un sillon les divisant en deux parties inégales (Nabila et al.,
2021).

Figure 22. Feuilles et les graines de Trigonella foenum-graecum | (Nabila et al., 2021).

32



1.2.Classification botanique

D’aprés Lehmann la classification qu’occupe trigonella foenum graecum est la
suivante (Lehmann, 2014).

Régne : Plantae

Embranchement : Magnoliophyta
Sous-Embranchement : Magnoliophytina

Classe : Magnoliopsida

Sous-Classe : Rosidae

Ordre: Fabales

Famille : Fabace

Genre: Trigonella L

Espeéce : Trigonella foenum-graecum L.

1.3. Répartition géographique

Originaire des pays de la rive orientale de la Méditerranée, le fenugrec est largement
cultivé en Inde, en Egypte, en Ethiopie et au Maroc, et occasionnellement en Angleterre. T
foenum- graecum est largement cultivé dans les régions tropicales et subtropicales de I’inde
(Nabila et al., 2021).

1.4. La médecine traditionnelle et les connaissances locales

Les graines de T. foenum-graecum sont responsables de la plupart des propriétés
médicinales. Elles sont utilisées depuis des milliers d’années dans la médecine traditionnelle
arabo-islamique, chinoise et indienne (Bashar Saad, 2011). En effet, on utilisait cette plante
dans le traitement du diabéte, des plaies, arthrites, désordres digestives, bronchites,
amaigrissement, et favoriser la prise de poids, et elles sont également données pendant la
convalescence, ainsi que pour traiter les cedémes des jambes, les problémes rénaux et les
troubles du systeme reproducteur masculin (Lehmann, 2014). En Inde, il existe des
nombreuses autres utilisations traditionnelles du fenugrec: les graines moulues sont

couramment consommées comme stimulant de la lactation.

1.5. Constituants
Les actes biologiques et pharmacologiques du fenugrec sont attribués a la variété de

ses constituants, il comprend des substances polyphénoliques, des constituants volatils, des
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acides aminés ...etc. Les graines de fenugrec sont riches en hydrates de carbone (45 a 60%),
principalement des fibres mucilagineuses, (20-30%) de protéines (riches en lysine et
tryptophane), (5 a 10%) d’huiles essentielles (lipides), les alcaloides (pyridine
principalement trigonelline) (0,2-0,38%), la choline (0,5%), les flavonoides (apigenine,
lutéoline, orientine, quercétine, vitexine et isovitexine), des acides aminés libres tels que la
4-hydroxy-isoleucine (0,09%), le calcium et le fer, les saponines (0.6- 1.7%), les vitamines
A, B1, C et (0,015%) d’huiles volatiles (les sesquiterpénes) (Nabila et al., 2021).
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Figure 23 .Structures chimiques de certains constituants majeurs des graines de Trigonella

foenum-graecum | (Nabila et al., 2021).

2. Activités biologique

2.1. Activité antioxydante
Plusieurs effets bénéfiques sur la santé ont été attribués a la consommation de
fenugrec, ces effets ont été mis en évidence lors d’essais effectués aussi bien chez 1’animal

que chez I’homme. Un extrait éthanolique des graines de fenugrec a montré une forte activité
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antioxydante (activité de piégeage du radical DPPH) qui peut étre reliée avec les constituants
polyphénoliques (des composes phénoliques et flavonoides) présents dans 1’extrait (Bukhari
et al., 2008). L’administration de graines de fenugrec a des rats diabétiques a normalise la
peroxydation lipidique élevée ainsi que la sensibilité accrue au stress oxydatif associé a
I’épuisement des antioxydants présents dans le foie, les reins et le pancréas et de maniére
dose-dépendante (Helmy, 2011).

L’extrait aqueux des graines de fenugrec a montré des effets protecteurs importants
en soulageant 1’ulcére gastrique et la gastrite. Il est probable que ’activité anti-oXydante
pourrait étre liée a I’effet gastroprotecteur des graines. Les polysaccharides et/ou les
flavonoides seraient responsables de la gastroprotection et de I’activité antisécrétoire des
graines de fenugrec. Ces graines pourraient ainsi avoir la capacité de traiter I’ulcére gastrique
chez le rat. Des etudes expérimentales sur des rats ont montré que 1’administration de 33,
37,5 ou 333 mg/kg de poids corporel par jour d’un extrait de graines de fenugrec enrichi en
stéroides renforce 1’activité des enzymes digestives et donc un effet bénéfique du fenugrec

sur la digestion (Helmy, 2011).

Des extraits bruts de fenugrec ont été préparés avec différents solvants tels que le
méthanol, I’éthanol, le dichlorométhane, I’acétone, I’hexane et I’acétate, d’éthyleacétate
d’éthyle les résultats ont confirmé que tous les extraits du fenugrec présentent une activité
antioxydante. Cette étude révéle une activité antioxydante substantielle dans les graines
germées de fenugrec qui pourrait étre due en partie a la présence des flavonoides et des
polyphénols (Dixit et al., 2005).

2.2. Activité anti-inflammatoire

Les activités anti-inflammatoires et anti-arthritiques des graines de fenugrec ont été
examinées. Les résultats ont revélé qu’avec un traitement a I’extrait d’éther de pétrole de
graines de fenugrec de 0,5 mL/kg, il y avait une réduction de (37 % et de 85 %) de
I’inflammation (Kilambi et al., 2016) .

De nombreux chercheurs ont démontré le potentiel anti-inflammatoire de la
trigonelle dans des modéles expérimentaux. Dans un modele in vitro, un extrait
méthanolique de graines de fenugrec a inhibé la production de cytokines inflammatoires
induites par le phorbol-12-myristate-13-acétate, comme le facteur de nécrose tumorale
TNF- a, dans des cellules THP-1 en culture. Dans une arthrite induite par un adjuvant chez

des rats albinos, Suresh et al (2012), ont montré qu’un extrait éthanolique de Trigonella a
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significativement diminuait I’cedéme des pattes et réduisait les niveaux de IL-1a, IL-1b, IL-
2, IL-6 et TNF- o (Suresh et al., 2012).

Vyas et al. (2008), ont examiné les effets analgésiques et anti-inflammatoires d’une
fraction partiellement purifiée de I’extrait de graines de Trigonella dans un modele murin de
douleur induite chimiquement (acide acétique) et thermiquement (plaque chauffante), par
rapport au groupe non traité. Le groupe traité par I’extrait de trigonelle a montré une activité
analgésique dose-dépendante significative contre la douleur induite chimiquement et
thermiquement (Savita et al., 2008).

En outre, I’extrait de graines de Trigonella a montré une activité analgésique et anti-
inflammatoire significative dans I’cedéme de la patte de rat induit par la carragenine, en
comparaison avec le diclofénac sodique, bien connu. Les auteurs ont suggéeré que les
composants flavonoides des graines de fenugrec dans les fractions aqueuses et
chloroformées acidifiées pourraient avoir des effets anti-inflammatoires car il inhibe de

maniere significative I’cedéme de la patte induit par la carragénine (Mandegary et al., 2012).

2.3. Activité antidiabétique

Dans les essais sur les animaux et les humains, les graines de fenugrec se sont avérées
de réduire le taux de glucose sérique a jeun. Le fenugrec peut également étre utilisé comme
reméde antidiabétique pour le diabéte de type 1 et 2 (Rahmani et al., 2015). Les saponines
et la diosgénine présentes dans le fenugrec sont responsables de I’action hypolipidémique et
antidiabétique, le fenugrec est décrit comme une antihyperglycémique chez les humains et
les animaux de laboratoire (Kaviarasan et al., 2007).

D’aprés P Sowmya et al (1999), a partir de ses graines, feuilles et d’extraits dans
différents systémes environ 25-50 g de graines de fenugrec ont été donnés quotidiennement
aux patients diabétiques dans régime alimentaire pour prévenir et de gérer les complications
a long terme du diabéte. Des études ont été faites sur I’indice glycémique de recettes de
fenugrec qui ont montré que la fibre soluble de fenugrec a réduit de maniére significative
I’indice glycémique. D’autre part, 1’extrait aqueux des graines de fenugrec posséde un
potentiel hypoglycémique et antihyperglycémique plus élevé et pour cette raison, il peut étre
utilise comme complément pour traiter la population diabétique en réduisant de maniere
significative la dose des médicaments standards ( Sowmya, 1999).

Les graines de fenugrec étant une source de protéines, elles peuvent remplacer les

Iégumineuses dans le régime des diabétiques. 25-50 g peut étre une thérapie de soutien

36



efficace dans la gestion du diabéte (Kaviarasan et al., 2007). Les composes bioactifs, vis-a-
vis des états diabetiques, comprennent la fraction des fibres solubles riche de fenugrec en
galactomannane pourrait étre responsable de I’activité antidiabétique des graines (Rahmani
etal., 2015).

2. 4. Activité antimicrobienne

L’extrait éthanolique de graines de fenugrec a présenté une activité antibactérienne
contre des bactéries Gram positifs et négatifs notamment vis-a-vis de Escherichia coli,
Salmonella typhi, Vibrio cholerae, Staphylococcus aureus et Bacillus subtilis (Aher et al.,
2016). Les inhibiteurs synthétiques des a-glucosidases de synthése tels que I’acarbose
peuvent provoquer des effets secondaires sur I’abdomen tels qu’une distension abdominale
en raison d’une inhibition excessive des enzymes pancréatiques, ce qui entraine une
fermentation bactérienne anormale des glucides non digérés dans le célon. Par conséquent,
la recherche sur le développement et I’utilisation de plantes antidiabétiques avec une légere
inhibition des enzymes pancréatiques est bénéfique (Sharififar et al., 2009). L’extrait de
fenugrec contient des facteurs inhibiteurs de I’a-amylase qui interagissent probablement
avec les sites actifs de I’enzyme de maniére spécifique au substrat. Pour inhiber la croissance
de Pseudomonas spp, E. coli, Shigella dysentiriae, et de Salmonella typhi, le fenugrec est
efficace (Patrick and Kalidas, 2004).

Cependant, le role antibactérien et antifongique de Trigonella est recemment mis en
évidence. Haouala et al (2008), ont préparé des extraits aqueux de diverses parties de
fenugrec (feuilles, tiges, racines, de graines moulues et non moulues) dans des fractions
d’éther de pétrole, d’acétate d’éthyle et de méthanol et de déterminer leur potentiel
antifongique contre des souches fongiques, dont Botrytis cinerea, Fusarium graminearum,
Alternaria sp, graminearum, Alternaria sp, Pythium aphanidermatum et Rhizoctonia solani.
(Haouala et al., 2008). lls ont constaté que toutes les parties de la plante fenugrec présentent
un potentiel antifongique et I’ampleur de I’effet dépend de I’espéce fongique et des parties
de la plante. lls ont en outre identifié que la fraction méthanol a la principale activité
antifongique, qui inhibe totalement la croissance de R. solani et Alternaria sp. Cette étude
suggere que le fenugrec pourrait étre une source importante de composés biologiquement
actifs utiles pour le développement de nouveaux médicaments antifongiques. La fraction
soluble dans le méthanol de I’extrait de Trigonella a montré une activité nématicide et a
provoqué des mortalité des larves de Meloidogyne javanica (492 %), ce qui suggére une

utilisation potentielle contre les nématodes (T.K. Lim, 2012).
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2.5. Activité antiproliférative

Le fenugrec est une herbe médicinale prometteuse pour une thérapie complémentaire
chez les patients cancéreux sous chimiothérapie interventions chimiothérapeutiques, car
I’extrait de fenugrec montre un effet protecteur en modifiant I’apoptose induite par la
cyclophosphamide et la peroxydation lipidique induite par les radicaux libres dans la vessie
de souris. Diosgénine est une sapogénine stéroide cristalline que I’on trouve dans le fenugrec
est utilisée comme matiére premiére pour la synthese d’hormones stéroides telles que la
cortisone et la progestérone, il a été potentiellement important dans le traitement du cancer.
La Diosgenine possede des capacité de prévenir I’invasion, de supprimer la prolifération et
I’ostéoclastogenése par I’inhibition de I’expression génétique régulée par le facteur de
nécrose NF-kappa B et de renforcer I’apoptose induite par les cytokines et les agents

chimiothérapeutiques ( Shishodia, 2006).

La poudre de graines dans le régime alimentaire en raison de la présence de fibres,
de flavonoides et de saponines a diminué I’activité de la B-glucuronidase de maniére
significative et a empéché les carcinogenes libres d’agir sur les colonocytes tandis que la
mucinase aide a hydrolyser la mucine protectrice (Leukemia et al., 2009). L administration
intrapéritonéale de I’extrait de graines d’alcool avant et aprés I’inoculation de cellules de
carcinome ascite d’Ehrlich chez la souris a empéché la croissance des cellules tumorales et

ce traitement augmente le nombre de cellules macrophages (P Sur et al., 2001).

L’extrait de fenugrec montre un effet protecteur en modifiant I’apoptose induite par
le cyclophosphamide et la peroxydation lipidiqgue médiée par les radicaux libres dans la
vessie des souris. Il a été démontré pour la premiére fois que les flavonoides et les catéchines
étaient apoptotiques dans les cellules de carcinome humain. La diosgénine présente dans le
fenugrec empéche la croissance cellulaire et induit I’apoptose dans la lignée cellulaire H-29
de cancer du cdlon ( Thirunavukkarasu and Anuradha, 2003). On a découvert gue les graines
de fenugrec ont des propriétés hépatoprotectrices. L’extrait polyphénolique de graines de
fenugrec agit comme un agent protecteur contre les anomalies induites par I’éthanol dans le
foie ( Kaviarasan, 2007).
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CONCLUSION ET PERSPECTIVES



Conclusion et perspectives

L’importance des plantes médicinales s’est accru en raison de I’efficacité accrue des
nouveaux médicaments d’origine végétale et de I’intérét croissant pour les produits naturels.
En raison les préoccupations concernant les effets secondaires de la médecine
conventionnelle, I’utilisation de produits naturels comme alternative aux traitements
conventionnels dans la guérison et le traitement de diverses maladies est en hausse depuis
quelques décennies. Marrubium vulgare, Nigella sativa L et trigonilla foenum-graecum L,
sont utilisés comme complément alimentaire et sont trés utiles dans la gestion de diverses
maladies grace a leurs propriétés: antioxydant, antiproliférative, anti-inflammatoire,
antidiabétique et antimicrobienne. En outre, ces plantes sont de riches sources de divers
composés essentiels et ces composants jouent un réle important dans I’inhibition et la
prévention de divers cancers. Dans ce contexte, la présente étude vise a fournir une vue
d’ensemble étendue pour Marrubium vulgare, Nigella sativa L et trigonilla foenum-graecum
L, implication thérapeutique chez les sujets humains. Une étude détaillée basée sur des essais
cliniques devrait étre justifiée afin d’explorer le réle du Marrubium vulgare, Nigella sativa
L et trigonilla foenum-graecum L, dans la gestion de diverses maladies.
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Résumés



Résumé

Un grand nombre de plantes médicinales et leurs constituants purifiés ont montré un
potentiel thérapeutique bénéfique. Marrubium vulgare, Nigella sativa L et trigonilla
foenum-graecum L, sont utilisés depuis des milliers d’années comme épice et en médecine
traditionnelle. Les constituants de I’huile de Marrubium vulgare et des graines de Nigella
sativa L et de trigonilla foenum-graecum L, ont montré des propriétés médicinales
potentielles en médecine traditionnelle.

Au vu de la littérature récente, ce mémoire recense et discute les différentes activités
biologiques de ces plantes et ses principes actifs tels que: marrubiine,thymoquinone et
trigonelline. Les résultats publiés fournissent des preuves évidentes que les composés actifs
de ces trois plantes possedent des effets antioxydants reproductibles en renforcant le
systeme d’élimination des oxydants, qui par conséquent, entrainent des effets antitoxiques
induits  par  plusieurs agressions. Les composés actifs, en particulier
marrubiine,thymoquinone et trigonelline ont également montré des effets anti-
inflammatoires puissants sur plusieurs modéles d'inflammation par la suppression des
médiateurs inflammatoires comme les prostaglandines et le TNF a. Plus important encore,
ces plantes et leurs ingrédients actifs ont exprimé des propriétés antimicrobiennes et anti-
tumorales. En associant ces effets bénéfiques a son utilisation en médecine populaire, les
graine de Nigella , de trigonella et I’ huile de marrubim vulgare ont une source prometteuse
de principes actifs qui pourraient constituer des modalités thérapeutiques potentielles dans
différents contextes cliniques. L’efficacité des principes actifs doit toutefois étre mesurée en
fonction de la nature de la maladie. Les résultats de ces études améliorant considérablement
I’application thérapeutique de la marrubiine , thymoquinone et trigonelline en milieu

clinique.

Mots clés: Marrubium vulgare , Nigella sativa L et trigonilla foenum-graecum L,

Antioxydant, Antiproliférative, Anti-inflammatoire, Antidiabétique , Antimicrobienne.



Abstract

A larger number of medicinal plants and their purified constituents have been shown
beneficial therapeutic potentials. Marrubium vulgare, Nigella sativa L and trigonilla
foenum-graecum L, have been employed for thousands of years as a spice and folk medicine.
The oil of Marrubium vulgare and seed constituents of Nigella sativa L and trigonilla

foenum-graecum L, have shown potential medicinal properties in traditional medicine.

In view of the recent literature, this article lists and discusses different biologique
effects for the crude of these plants and its active constitute such as thymogquinine, marrubiin
and trigonella. The published findings provide clear evidence that ;the active ingredients
possess reproducible anti-oxidant effects through enhancing the oxidant scavenger system,
which as a consequence lead to antitoxic effects induced by several insults. The active
cmpounds, in particular thymogquinine, marrubiin and trigonella have shown also potent anti-
inflammatory effects on several inflammation-based models through suppression of the
inflammatory mediators like prostaglandins and TNFa. Most importantly, these plants and
its active ingredients expressed anti-microbial and anti-tumor properties toward different
microbes and cancers. Coupling these beneficial effects with its use in folk medicine, Nigella
seed, trigonella seeds and marrubiin oil are a promising source for active ingredients that
would be with potential therapeutic modalities in different clinical settings. The efficacy of

the active ingredients, however, should be measured by the nature of the disease.

Ultimately, results emerging from such studies will substantially improve the therapeutic

application of thymoquinine, marrubiin and trigonella in clinical settings.

Keywords: Marrubium vulgare, Nigella sativa, Trigonella Foenum-Graecum, Anti-

diabetic ,Anti-oxidant, Anti-inflammatory, Anti-microbial, Anti-proliferative .
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Résumeé : Un grand nombre de plantes médicinales et leurs constituants purifiés ont montré un potentiel
thérapeutique bénéfique. Marrubium vulgare, Nigella sativa L et trigonilla foenum-graecum L, sont utilisés
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Marrubium vulgare et des graines de Nigella sativa L et de trigonilla foenum-graecum L, ont montré des
propriétés médicinales potentielles en médecine traditionnelle.
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antioxydants reproductibles en renforgant le systeme d’élimination des oxydants, qui par conséquent,
entrainent des effets antitoxiques induits par plusieurs agressions. Les composés actifs, en particulier
marrubiine, thymoquinone et trigonelline ont également montré des effets anti-inflammatoires puissants sur
plusieurs modeles d'inflammation par la suppression des médiateurs inflammatoires comme les
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