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Etude de [l'activité biologique et phytochimique des extraits  aqueux et

méthanolique de Centaurium erythraea
Résumé

L'intérét croissant pour les plantes médicinales est lié a leur richesse en composés
bioactifs dotés de propriétés thérapeutiques variées. Dans ce contexte, notre étude vise a
réaliser une analyse phytochimique approfondie et a évaluer diverses activités
biologiques antioxydante, antihyperglycémique, anti-inflammatoire, analgésique et
antipyrétique de deux extraits (aqueux et méthanolique) de Centaurium erythraea, une
espece reconnue pour ses effets therapeutiques étendus et ses multiples activités
biologiques.

Les activités antioxydantes ont été mesurées a l'aide de plusieurs méthodes
standardisées, notamment les tests DPPH, ABTS, FRAP, et le test de phénanthroline. Les
résultats indiquent une capacité significative de piégeage des radicaux libres,
particulierement dans les tests DPPH et ABTS. D'autre part, I’effet antidiabétique a été
évalué par I’inhibition de I’a amylase et a la diminution de I’hyperglycémie induite par
I’injection intragastrique du glucose. Cette efficacité antioxydante et antidiabétique est
corréelée a la teneur élevée en composés phenoliques et flavonoides des extraits, suggérant
que la quantité et la qualité de ces composés jouent un role crucial dans l'activité
antioxydante observée.

Les résultats de cette étude ont démontre que I'extrait aqueux de Centaurium
erythraea possede des propriétés, anti-inflammatoires, antipyrétiques et analgésiques
chez le rat. Ces effets biologiques corroborent I'utilisation traditionnelle de cette plante
dans la médecine traditionnelle et soulignent son potentiel en tant que source prometteuse

pour le développement de médicaments naturels.

Mots-clés : phytothérapie ; Centaurium erythraea ; antioxydante ; effet
antihyperglycémiant ; activité anti-inflammatoire ; effet analgésique ; activité

antipyrétique.



Study of the Biological and Phytochemical Activity of Aqueous and Methanolic
Extracts of

Centaurium erythraea

Abstract

The growing interest in medicinal plants is attributed to their richness in bioactive
compounds, which are endowed with diverse therapeutic properties. In this context, our
study aims to conduct a phytochemical analysis and evaluate various biological activities,
antioxidant, anti-hyperglycemic, anti-inflammatory, analgesic, and antipyretic, of two
extracts (aqueous and methanolic) of Centaurium erythraea, a species renowned for its
broad therapeutic effects and multiple biological activities.

Antioxidant activities were assessed using several standardized methods, including
the DPPH, ABTS, FRAP, and phenanthroline assays. The results revealed a significant
free radical scavenging capacity, particularly in the DPPH and ABTS tests. Furthermore,
the antidiabetic effect was evaluated through o-amylase inhibition and the reduction of
glucose-induced hyperglycemia following intragastric glucose administration. This
antioxidant and antidiabetic efficacy is correlated with the high content of phenolic and
flavonoid compounds in the extracts, suggesting that both the concentration and nature of
these compounds play a key role in the observed antioxidant activity.

The results of this study demonstrated that the aqueous extract of Centaurium
erythraea exhibits anti-inflammatory, antipyretic, and analgesic properties in rats. These
biological effects support the traditional use of this plant in folk medicine and underscore

its potential as a promising natural source for the development of new therapeutic agents.

Keywords: phytotherapy Centaurium Erythraea, antioxidant, anti-hyperglycemic effect,

anti-inflammatory activity, analgesic effect, antipyretic activity.
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Introduction

Introduction

Les plantes médicinales sont utilisées partout dans le monde pour traiter des diverses
maladies, elles contiennent des composés qui présentant des propriétés thérapeutiques
tres importantes [159]. Environ 80 % de la population de nombreux pays en
développement recourt encore aux medecines traditionnelles pour leurs soins de santé et
la plupart de ces pays en développement disposent de vastes ressources en plantes
medicinales. Ces derniers sont utilisées depuis des millénaires pour le bien-étre humain,
tant que dans la promotion de la santé comme sources de médicaments. Ainsi les
pharmacopées modernes contiennent toujours au moins 25 % de médicaments d’origine
végétale, auxquels s’ajoutent de nombreux analogues synthétiques congus a partir de
composes prototypes isolés de plantes.

La Chine, I'Inde, le Sri Lanka, ainsi que quelques autres pays, ont officiellement
integré T’utilisation des médecines traditionnelles dans leurs systémes de soins de sante.
Cette relation étroite entre ’homme et son environnement persiste encore aujourd’hui
[160].

L’Algérie, caractérisée par une biodiversité remarquable et une diversité climatique
significative, constitue une zone géographique d’intérét stratégique pour la recherche de
molécules bioactives, notamment a potentiel hypoglycémiant et anti-inflammatoire. Les
plantes médicinales, traditionnellement utilisées par une large partie de la population
comme alternative thérapeutique, représentent une ressource précieuse.

De nombreuses plantes méditerranéennes ont démontré une efficacité notable dans
le traitement de diverses pathologies, notamment le diabéte, les affections inflammatoires
ainsi que certaines maladies liées au stress oxydatif. Dans cette perspective, notre
démarche s’inscrit dans la valorisation de la flore méditerranéenne a travers des
investigations phytochimiques approfondies et 1’évaluation de leurs activités biologiques
potentielles, Parmi ces plantes médicinales du bassin méditerranéen on cite la C.
erythraea appartenant a la famille Gentianaceae.

Les produits naturels représentent une source précieuse pour la découverte de
nouveaux agents thérapeutiques, en raison de leur grande diversité chimique. Toutes les
plantes synthétisent des composés chimiques dans le cadre de leur métabolisme, lesquels
sont classés de maniéere conventionnelle en deux grandes catégories : les métabolites
primaires, tels que les glucides et les lipides, essentiels a la croissance et au
développement de toutes les espéces végétales, et les métabolites secondaires, ou

composés phytochimiques, tels que les flavonoides, les polyphénols, les alcaloides, entre
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autres, souvent impliqués dans les mecanismes de défense et présentant un intérét

pharmacologique majeur [161].

L’intérét de cette étude vise a [D’évaluation de [Dactivité antioxydante,
antihyperglycémique antipyrétique, analgésique et anti-inflammatoire de la plante
médicinale Centaurium erythraea en tant qu’une source potentielle de molécules
bioactives d’intérét pharmaceutique, cette plante mérite une évaluation rigoureuse, tant
sur le plan de son efficacité que de son innocuité pour les utilisateurs. Dans cette
perspective, nous avons entrepris une étude scientifique visant a contribuer a sa
valorisation, a travers la Vérification et la confirmation de ses activités biologiques par
des approches expérimentales in vitro et in vivo.

Notre travail sera présenté comme suit :

Une partie bibliographique et I'autre expérimentale. La synthese bibliographique
comporte la phytothérapie, les métabolites secondaires et I'intérét thérapeutique de
polyphénols. Aprés la mise en place des procédures dextraction de Centaurium

erythraea. La partie expérimentale a permis la réalisation des études suivantes:
Une extraction des composeés phénoliques par le méthanol et ’ecau distillée.

La quantification des composés phénoliques et flavonoides présents dans les deux

extraits.

L'identification et la caractérisation de la capacité antioxydante des deux extraits en
utilisant plusieurs méthodes déférentes DPPH, ABTS, FRAP, phenanthroline.

L'évaluation, in vitro, de I’activité inhibitrice de I'a-amylase des extraits.

La détermination de [leffet anti-hyperglycémie et [leffet anti-inflammatoire

aprés l'administration orale de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea. chez les rats.

La détermination de l'effet analgésique et I'effet antipyrétique apres I'administration orale

de l'extrait aqueux de Centaurium erythraea. chez les souris.
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Phytothérapie

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 discipline allopathique destinée a
prévenir et a traiter certains troubles fonctionnels et/ou certains états pathologiques au
moyen de plantes, de parties de plantes ou de préparations a base de plantes qu’elles
soient consommeées ou utilisées en voie externe [1].

La phytothérapie est actuellement classée parmi les médecines dites

alternatives, sous-entendu alternative a la médecine conventionnelle [2].

Historique de la phytothérapie
2-1 La phytothérapie dans le monde

La phytothérapie est une approche médicale utilisant les plantes et leurs
extraits pour élaborer des remédes visant a améliorer le bien-étre et traiter diverses
affections. Contrairement a l'allopathie, qui repose sur des principes actifs purs, la
phytothérapie utilise la plante entiére ou ses extraits, lesquels contiennent des substances
bioactives ayant des effets similaires a ceux des médicaments de synthése. Ces plantes
médicinales sont faciles d'utilisation, potentiellement efficaces et peu codteuses, et leur
mode de préparation et dadministration influence leur efficacité thérapeutique. Selon
I'OMS, plus de 80 % de la population mondiale, particulierement dans les pays en
développement, recourt a la phytothérapie pour leurs besoins en soins de santé primaires
[3].

Le monde végétal est reconnu comme une source principale de médicaments,
grace a la diversité des produits issus du métabolisme secondaire des plantes. Ces
derniéres fournissent une grande variété de substances biochimiques (tanins, glucosides,
polyphénols, flavonoides, saponines, etc.) offrant des propriétés curatives uniques que la
chimie synthétique ne peut reproduire. L'échec des traitements pharmaceutiques
classiques, notamment pour les maladies chroniques, les effets indésirables fréquents et le
manque d'infrastructures sanitaires dans les pays en développement conduisent une
grande partie de la population mondiale a dépendre de la médecine naturelle,

complémentaire ou paralléle pour leurs soins [4].
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Tableau 1: importance de l'utilisation de la médicine traditionnelle et complémentaire
dans le monde [5].

Pays ou .
réy- Importance de I’utilisation de la médecine
gion .
traditionnelle
Afrique Utilisée par 80 % de la population locale pour les
soins primaires.
Australie Utilisée par 49 % d’adultes.
Intervient pour 30 a 50 % dans les systemes de santé.
Chine Completement intégrée dans les systemes de santé.

95 % des hopitaux ont des unités de médecine
traditionnelle.

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

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

Japon 72 % des médecins pratiquent la médecine

traditionnelle

Thailande Intégrée dans 1 120 centres hospitaliers

Compléetement intégrée dans les systemes de santé. 30 %
Vietnam de la population se soignent par la médecine

traditionnelle.

La medecine traditionnelle ou complémentaire n’est
Pays pas intégrée dans les systémes de soin modern
occidentaux

* France : 75 % de la population a recours a la médecine

traditionnelle au moins une fois.

* Allemagne : 77 % des cliniques pratiquent

I’acupuncture.

* Etats-Unis : de 29 a 42 % de la population utilisent la

médecine complémentaire.
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2-2 La Phytothérapie en Algérie

L'Algérie est le plus grand pays du bassin méditerranéen, d'Afrique et du
monde arabe, avec une superficie totale d'environ 2,4 millions de km? et 1 600 km de
littoral. En plus d'un climat diversifié, I'Algérie se caractérise par une flore riche,
comprenant 4 000 taxons, 917 genres et 131 familles. De plus, en raison de son histoire
ancienne en tant que I'un des premiers berceaux d’Homo sapiens et de la civilisation dans
le monde, I'Algérie possede une importante et riche diversité culturelle. Bien que
plusieurs études aient été entreprises pour documenter les savoirs locaux concernant

I'utilisation des plantes médicinales pour traiter différentes maladies [6].

Algeria

f_
0000000000000 ¥

Algérie

FIGURE 1 | Study areas

Figurel : La phytothérapie en Algérie [6].

2-3 La Phytothérapie En Afrique

L'Afrique est considérée comme le berceau de I'humanité, avec une riche
diversité biologique et culturelle, marquée par des différences régionales dans les
pratiques de guérison [8]. Elle est abritant environ 25 % des plantes supérieures
mondiales. D'apres le « Projet de liste et de base de données des plantes d'Afrique »,
I'Afrique tropicale et australe comptent 50 136 taxons d'angiospermes [9].

En effet, environ 80 % de la population des pays africains dépend quasi
exclusivement de la médecine a base de plantes pour satisfaire ses besoins en soins de
santé primaires [10]. On observe un déséquilibre marqué dans la répartition des
prestataires de soins, le ratio entre les guérisseurs traditionnels et la population est

d’environ 1 pour 500 patients, contre un médecin pour 40 000 patients. En effet, la
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ajorité des médecins présents en Afrique sont concentrés dans les zones urbaines et les
grandes villes, au détriment des régions rurales. Par conséquent, pour des millions de
personnes vivant dans les zones rurales, les guérisseurs traditionnels demeurent les
principaux prestataires de soins de santé [8]. Outre les infrastructures de santé sont
inaccessibles pour une grande partie de la population, et dans certaines régions, les délais
d'attente dans les hdpitaux peuvent varier de 6 a 12 heures [11].

3-Méthodes D’extraction

L'extraction veut dire la séparation des parties actives de tissus végétaux ou
animaux des composants inactifs ou inertes a laide de solvants sélectifs,
traditionnellement 1’eau, les huiles végétales ou les graisses animales. Les produits ainsi
obtenus sont relativement impures sous forme de 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 [12].

3-1 Infusion
La préparation la plus simple consiste a verser de I'eau bouillante sur des parties
de plantes fraiches ou séchees et a les laisser tremper pour extraire leurs principes actifs.
Cette méthode est particulierement adaptée a l'extraction des substances de plantes
délicates ou finement hachees, telles que les feuilles, fleurs, graines, écorces et racines,
qui contiennent des constituants volatiles ou thermolabiles comme les huiles essentielles
[13,14].

3-2 Macération

Cette méthode consiste a placer une plante ou une partie de plante dans de l'eau
froide (macération aqueuse) ou une huile végétale (macération huileuse) pendant
plusieurs heures a plusieurs jours, afin de permettre aux principes actifs de bien diffuser.
Elle est adaptée pour les plantes contenant du mucilage, comme les graines de lin ou les
graines de plantain des sables, dont la forte concentration en amidon ou pectine pourrait
causer une gélatinisation en cas de préparation dans de I'eau bouillante. Cette méthode est
également utilisée pour éviter I'extraction de constituants indésirables solubles dans l'eau

chaude et pour préserver les substances actives sensibles a la chaleur [13,14].

3-3 Décoction
Cette méthode est utilisée pour extraire les principes actifs de matieres végétales

dures ou tres dures, telles que le bois, I'écorce, les racines, ou de plantes contenant des
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constituants peu solubles comme l'acide silicique. Elle consiste a faire bouillir les plantes
fraiches ou séchées dans de I'eau pendant 10 a 30 minutes pour en extraire efficacement
les principes médicinaux [13,14].

3-4 Distillation
La distillation & la vapeur d'eau est une pratique ancienne permettant d'extraire les
principes volatiles des plantes. Développée par Jabir Ibn Hayyan, qui a ajouté I'alambic
a l'appareil de distillation pour la réfrigération, elle a été utilisee par Al Kindi et Ibn Sina
pour la préparation des parfums. Les eaux distillées ou hydrolats sont obtenues par
distillation de parties végétales telles que les feuilles et les tiges, tandis que les eaux
florales sont produites de la méme maniére, mais a partir des fleurs [15,16].

3-5 Cataplasme
Cataplasme Il s’agit d’une bouille plutot épaisse, disposée entre deux linges,

c’est une préparation destinée a une application cutanée. Le cataplasme classique est
préparé avec de la farine de lin que 1’on délaye dans de I’eau froide puis le tout est cuit

doucement tout en remuant la mixture jusqu’a épaississement [17].

Les Avantages De La Phytothérapie

Malgré les avancées de la médecine moderne, la phytothérapie reste précieuse
grace a ses remedes naturels bien tolérés. Utilisée depuis des siecles, elle revient
aujourd’hui au premier plan face a la baisse d’efficacité des antibiotiques et a la
résistance des microbes. Des plantes comme 1’absinthe chinoise sont réutilisées contre
des maladies comme la malaria. En Occident, la phytothérapie connait un regain
d’intérét, notamment pour traiter les maladies chroniques. De plus, les effets secondaires
des médicaments chimiques poussent de plus en plus de patients vers des alternatives plus
douces [18].
Inconvénients

L’absence de données scientifiques robustes remet en question 1’efficacité
démontrée de la phytothérapie. En effet, la majorité des allégations thérapeutiques
proviennent de praticiens traditionnels et ne reposent que rarement sur des validations
expérimentales rigoureuses. Les diagnostics posés sont souvent imprécis, reposant sur des
critéres empiriques tels que 1’odorat, ’apparition des symptomes, voire des pratiques
subjectives comme la consultation des esprits ou des ancétres dans certains contextes

religieux. De plus, les tests d’efficacité ne sont généralement pas standardisés, les
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dosages administrés sont arbitraires et non quantifiés, et les procédés de préparation

manquent fréeqguemment de conformité aux normes d’hygiene [19].

Métabolisme Secondaire

La plupart des espéces végétales qui poussent dans le monde entier possedent
des vertus thérapeutiques car elles contiennent des principes actifs qui agissent
directement sur 1’organisme. On les utilise aussi bien en médecine classique qu’en
phytothérapie; elles présentent, en effet, des avantages dont les médicaments sont
dépourvus [20].

A partir du métabolisme primaire, les plantes ont développé un réseau de
voies de synthése secondaires produisant un grand nombre de substances secondaires.
Cette large variété de composes secondaires est produite par trois principales voies de
synthese. Chacune de ces voies implique un petit nombre de metabolites clés, formant
ainsi de nombreux dérivés par le biais de transformations enzymatiques parfois
nombreuses (par exemple, jusqu'a 20 réactions enzymatiques pour la synthése d'un

alcaloide, la benzophénanthridine [21].

6-1 Les Polyphénols
Les principaux groupes de polyphénols sont les acides phénoliques, les
flavonoides [22] et les tanins [23].

6-1-1 Les Flavonoides

Les flavonoides sont des métabolites secondaires des plantes qui appartiennent
a la famille des polyphénols qui compte presque 8000 composés polyphénoliques naturels
[24].Les flavonoides ont tous la méme structure chimique de base, ils possedent un
squelette carboné de quinze atomes de carbones constitué de deux cycles aromatiques (A)
et (B) qui sont reliés entre eux par une chaine en C3 en formant ainsi I'hétérocycle (C)
(Figure 2) [25].

1
3 (o)
i
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o
3 4

Figure 2 : Structure de base des flavonoides [26].
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Les principales classes des flavonoides sont : les flavonols les flavones, les
flavanones, les flavan-3-ols, les isoflavones et les anthocyanes [27].

6-2-1 Acide Phénolique
Les acides phénoliques se trouvent dans un certain nombre de plantes
agricoles et médicinales [28]. Les acides phénoliques sont des composés polyphénoliques
non-flavonoides qui peuvent étre divisés en deux classes principaux, qui sont des dérivés

d’'acide benzoique ou de l'acide cinnamique (Tableau 2).

Tableau 02 : Structures et classification de quelques acides phénoliques [29].

Classe Structure Acide phénolique

Acide vanillique (R = OCH3)

Acide gallique (R = H)

0
Q/\)LOH H Acide Protocatechuique (R=H)
OH
R—
0
o

} Acide syringique (R = OCH3)

R_
Acide cinnamique
H
R—
H

eV

Acide p-coumarique

o
oH
o]
P /
®_< H OH Acide férulique
OH

H3CO
HsC 0
H / OH o
Acide benzoique Acide sinapique
H;C
0
" / o—n | Acide cafeigue (R=H)
Acide chlorogénique (R = 5-
H quinonyl)
( )|
L2 )
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Alors que les fruits et légumes contiennent beaucoup d'acides phénoliques
libres, dans les céréales et les graines les acides phénolique sont souvent dans la forme
liée. Ces acides phénoliques ne peuvent étre libérés ou hydrolyses que par hydrolyse
acide ou alcaline, ou par des enzymes. lls ont des effets antioxydant, antimicrobien, anti-
inflammatoire et chélateurs [30].

6-2-2 Les tannins

Ce sont des polyphénols polaires d’origine végétale [31] , existent dans
presque chaque partie de la plante : écorce, bois, feuilles, fruits et racines, leurs poids
moléculaire s’étendent de 500 a 3000 [32], et ils peuvent avoir plusieurs activités
biologiques dont I’activité antioxydant, anti-inflammatoire, antifongique, anti-tumorale,
antivirale et anti-diarrhéique [33].

Les tanins sont produits par les plantes comme des métabolites secondaires[34].
Selon leur structure, les tanins peuvent étre divises en deux classes de macromolécules,
les tanins hydrolysables et les tanins condensés. Les tanins hydrolysables ont une masse
moléculair comprise entre 500 et 5000 Da [35]. En plus de leur caractére astringent
(diminuent les sécrétions et resserrent les tissus) ils ont une activité antioxydant trés
importante [36]. Les tanins condensés ou proanthocyanidines sont des polymeres de

haute masse moléculaire ayant une masse moléculaire allant jusqu’a 30 000 Da.

9 OH

HO OH

HO OH
OH 0

Figure 3 : Structure d’un exemple de tanins: le hamameélitanin [37].

6-3 Les Terpénoides
Les terpénoides sont une classe de produits naturels formés par des motifs
d'isopréne a 5 atomes de carbones (C5HS8). lls sont classés en fonction du nombre des

unités isoprene en monoterpénoides qui ont deux motifs d'isopréne (Geranyl
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pyrophosphate, Eucalyptol, Limonéne, Citral, Camphore et Pinene), sesquiterpénoides
qui ont trois motifs d'isopréne (Artemisinine, Bisabolol et Fernesol), diterpénoides
composés par quatre unités isopreniques (Rétinol, rétinal), triterpénoides formés par six
unités isopreniques (Lanosterol et scaléne) et tetraterpénoides qui contiennent huit unités
isopreéniques acycliques (lycopene), monocyclique (gamma-caroténe) et bicyclique (a et
carotenes) [38].

6-3 Les Alcaloides
C’est le nom générique de substances azotées d’origine végétale, de structure
souvent complexe et de poids moléculaire élevé. Ce sont des bases primaires, secondaires
et tertiaires ou des hydrates d’ammonium quaternaires renfermant des noyaux
hétérocycliques. Les alcaloides constituent, a coté des coumarines, un second groupe de
métabolites secondaires largement répandus dans la famille des Rutaceae et plus

particuliérement dans le genre Ruta [39].
_\_\-\_\_"\—\.\_\_\_ HH
e |
H

Figure 4 : Structure générale d’un alcaloide.

7- Les Effets Biologique De La Phytothérapie
Depuis les débuts de I’histoire humaine, les plantes ont été utilisées pour une

large gamme d’usages. Des investigations scientifiques approfondies ont été menées afin
d’identifier les constituants chimiques des plantes et de développer des méthodes
d’évaluation de leur activité biologique [40].Leur usage repose sur la présence de
métabolites secondaires dotés de propriétés pharmacologiques, certains constituant une
source importante de composés a potentiel antitumoral, antiviral, antiepileptique,
antibiotique, anti-inflammatoire, antinociceptif, entre autres [41]. Parmi ces plantes :
Salvia officinalis L. (sauge commune ou sauge de jardin) est une plante médicinale bien
connue, utilisée depuis des siécles comme remede contre de nombreuses maladies ainsi

que comme ingrédient culinaire. Cette plante, appartenant a la famille des Lamiacées et
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originaire de la région méditerranéenne, est reconnue pour ses activités antibactérienne,
anti-inflammatoire, antifongique, antioxydante et antiproliférative [42,43]. Les
composants bioactifs présents dans la sauge sont les terpénoides et les composés
phénoliques, qui constituent les deux principaux métabolites secondaires de S. officinalis
et pourraient étre responsables des effets pharmacologiques de cette plante [44]. Les
métabolites secondaires de Mentha rotundifolia conférent plusieurs propriétés
biologiques et pharmacologiques. Selon une étude réalisée par Boussouf et al. [45]
I’extrait hydrométhanolique de M. rotundifolia posseéde un bon effet anti-
inflammatoire,analgésique et antioxydant. Une étude réalisee par Yumrutas et
Saygideger [46] a montré que ’extrait méthanolique des bourgeons floraux cru de la
plante L. amplexicaule a un effet antioxydant appréciable. Les recherches sur des
animaux indiquent que la matricaire possede des propriétés anti-inflammatoire,
antimicrobienne, antioxydante modérées [47]. Depuis longtemps, diverses préparations
de Peganum harmala ont été utilisées dans le traitement de cancers et des tumeurs. En
effet, des études in vitro ont mis en évidence la diminution de viabilité cellulaire de
cellules cancéreuses provenant de divers tissus incluant le cerveau, le colon, le sein, les
poumons, le foie, 'oesophage et les tissus gastriques, aprés un traitement par ’harmine.
Plusieurs chercheurs ont montré la cytotoxicité de différents extraits de Peganum
harmala sur des lignées cellulaires tumorales in vitro et in vivo [48]. De nombreuses
études pharmacologiques suggérent un effet antioxydant de Peganum harmala [49].
Harmine est le principal alcaloide de Peganum harmala qui est impliqué dans 1’effet
antidiabétique. Une étude a montré que ce composé régule l'expression du récepteur
Peroxysomes Gamma Proliferator Activated (PPARy), le principal régulateur de
I'adipogénése et la cible moléculaire des médicaments antidiabétiques, par inhibition de la
voie de signalisation [50].Les constituants actifs présents dans Ganoderma lucidum
possedent de nombreuses activités biologiques, telles que des propriétés antioxydantes,
anti-inflammatoires, antitumorales, antidiabétiques, antivirales, hypoglycémiantes,
hypolipidémiantes, antihypertensives, cytotoxiques et immunomodulatrices [51,52].Les
plantes appartenant au genre Juniperus contiennent divers composés tels que les
composés phénoliques (flavonoides, tanins et biflavonoides) [53], et les terpénoides
(huiles essentielles, sesquiterpenoides, diterpénoides, lignanes et d’autres terpénes) [54].
Les plantes de ce genre ont des activités biologiques: antioxydante, antiseptique [53],

antivirale [55], anti-inflammatoire [56], anticancéreux [57], antidiabétique [58].

Centaurium erythraea
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1- Description De La Plante

Centaurium erythraea est une plante herbacée annuelle ou bisannuelle,
atteignant une hauteur de 20 a 60 cm. Cette espece appartient a la famille des
Gentianaceae et le genre Centaurium comprend environ 28 especes [59]. Elle possede
une tige gréle quadrangulaire, ses feuilles sont caulinaires entiéres de couleur verte péle,
de forme ovale. Ces derniéres sont opposées l'une a l'autre, sessiles et a trois nervures, les
feuilles les plus basales sont plus grandes, allongées et disposées en rosettes,
l'inflorescence est dense a corymbe, composée de périanthe a corolle rose foncée,
tubuleuse, possede 5 lobes profonds, 5 sépales étroits aigus avec 5 étamines a anthéres
qui s'enroulent en spirales a la maturité [60], formant ainsi de jolies bouquets au sommet
des tiges [61]. Ses fruits sont capsulaires et cylindriques qui dépassent le calice et
possédant des placentas pariétaux qui supportent de nombreuses graines trés petites et

rougeatres [61].

Figure 5 : les parties de Centaurium erythraea [62].

2- Classification De La Plante
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Tableau 3 : Données taxonomiques [63].

Regne Plante
Division Magnoliopsida
Ordre Gentianales
Famille Gentianaceae
Genre Centaurium
Espéce C.erythreae
Nom commun Petite centaurée
Francais: Centaurium erythraea

Rafn.; Erythraea

. centaurium
Anglais :
Common centaury ou
american centaur
Arabe : y

Meraret el h'nech, goustt el

haia,
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Figure 6 : Centauruim erythraea [64 ,65]

3- Composition Chimique
La plante contient une diversité de composés bioactifs, notamment :
e Glycosides : érythrocentaurine, gentiopicrine, erythaurine

o Alcaloides : érythrizine, gentianine

. Huiles essentielles : présentes a raison de 0,08 a 0,2 %, comprenant :
o Citral (50 %)

o Géraniol (30 %)

o Nérol (7 %)

o Citronellol (4 %

o Thymol (0,2 %)

o Autres substances actives : essence de citron, sesquiterpénes, etc.

Acides : acide ascorbique, acide oléanolique.

. Flavonoides : lutéoline, rutine, kaempférol, cosmozeine, apigénine, apiine,

quercétine

e Autres constituants : phytostérols, résines [66].




Revue bibliographique

4- Répartition Géographique
La petite centaurée est répandue en Europe, en Asie, en Afrique du nord et en
Amérique du Nord [67]. On la retrouve communément dans les broussailles du Tell, dans
les friches et dans les paturages humides et ensoleillés [61], elle aime les lieux argileux,

sablonneux ou calcaires [68].

Figure 7 : Localisation du Centauruim erythraea en Algérie [69].

5- Utilisations Traditionnelles

Pour les herboristes allemands, la petite centaurée était recommandée pour
traiter la mélancolie et comme calmant nerveux. En Egypte, la plante est utilisée pour
traiter I'hypertension et les calculs rénaux. En Algérie, elle est utilisée comme fébrifuge,
tonique, cholérétique, [70 ,71] La décoction de la plante entiere était utilisée pour traiter
I'indigestion, la jaunisse, les blessures, les plaies, rétention urinaire, coliques, le diabete
sucré [72], et en lotion pour la chute des cheveux [73]. En dehors des fins
éthnomédicinales, Centaurium erythraea est impliquée également dans certaines

préparations cosmétiques, parce qu’elle a des propriétés apaisantes et astringentes [74].
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6- Les Effets Biologique De Centauruim erythraea
L’utilisation traditionnelle de Centauruim erythraea a été décrite dans la
pharmacopée de 23 pays différents : elle a ét¢ nommée "Plante médicinale de I'année” en
2004 [75]. Il s'agit d'une plante médicinale présentant plusieurs applications
thérapeutiques, notamment dans la stimulation de la motilité gastro-intestinale [76], la
prévention des lésions gastriques [77].

Les parties aériennes séchées de la plante en fleur, appelées herba Centauri, sont
utilisées soit sous forme de tisane, soit pour la préparation d'extraits liquides [78].Ces
extraits possedent des propriétés analgésiques, anti-inflammatoires et antidiabétiques [79,
80, 81]. L’étude menée par Trifunovic-Mom¢ilov et al. [82] a confirmé que les extraits
méthanoliques de Centaurium erythraea, possedent une efficacité remarquable dans
I’inhibition de la prolifération des cellules cancéreuses du colon (DLD1) ainsi que des
cellules résistantes a la chimiothérapie (DLD1-TxR). Cette activité est principalement
attribuée a la présence de composés de type xanthones, tels que I’eustomine, ce qui
suggere que cette plante pourrait constituer une source naturelle prometteuse pour le
développement des nouveaux agents anticancéreux. L'extrait méthanolique des parties
aériennes de C.erythreae, a été demontré que cette plante possede un effet antibactérien
contre trois types de bactéries [83].Par ailleurs, I’extrait aqueux de la petite centaurée a
montré diverses propriétés biologiques, notamment une activité antioxydante, anti-
inflammatoire et antimicrobienne [84]. L'efficacité médicinale de cette plante est
attribuée a sa forte teneur en substance phénoliqgue comme les glucosides sécoiridoides
(SG), principalement utilisés dans le traitement des troubles dyspeptiques et de la perte
d'appétit [78, 85].
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Partie
utilisée

Feuilles et
plante entiére

plante entiére,
plante entiére

parties
aériennes

Digestive Les feuilles et
les fleures
Maladies Les feuilles et
Rénales les fleurs
Anticoagulant parties
aériennes
Dyspeptique parties
et perte aériennes
d’appétit
Maladies de la Les fleurs
Peau
Anti parties
inflammatoire aériennes
Antioxydants parties
aériennes
Anticancéreux parties
aériennes
(

Tableau 4 : Les effets biologique de Centauruim erythraea.
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1- Matériel.
1-1 Matériel Animal.
Des souris de I’espéce Albinos, des poids compris entre 17 et 35g, ont été utilisées
pour le test analgésique et antipyrétique
Des rats Albinos ont été utilisés pour des tests anti-inflammatoires et anti-
hyperglycémique. Leur poids varie entre 200 et 250 g s’apprétent a 1’animalerie

d’Université Frére Mentouri Constantine 1.

1-2 Matériel Végétale.
La plante a été récoltée dans la région d'Ouled Braham wilaya de Sétif.
Centauriumerythrea a été séché a une température ambiante a ’ombre pendant 30 jours

et stocké dans un endroit sec avant utilisation.

f ] Sy »k' g

Figure 8 : Centaurium erythraea séche

2-1 Préparation De L’extrait Aqueux

Le matériel végétal séche (50 g) maceré dans (500 ml) d'eau distillée pendant
24 heures a température ambiante. Apres filtration 15 ml de l'extrait a été placés dans
boites de Pétri. L'extrait brut a été séché dans une étuve pendant 24 heures a 39 °C.
L'extrait obtenu a été stocké a -20 °C jusqu'a utilisation. Le rendement d’extrait aqueux
(12 g, 24% plp)

——
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©

—



Matériel et Méthodes

Figure 9 :(a) Filtration de I’extrait aqueux (b) ’évaporation de I’extrait dans I’étuve ()
I’extrait aqueux

2-2 Extraction Par Les Solvants

L’extraction a été réalisée par macération de 50 g de matériel végétal dans 400
ml de méthanol, sous agitation magnétique pendant 24 h a température ambiante. Le
mélange est filtré sur papier filtre Whatman. L'extrait brut a été séché par évaporation
dans une étuve pendant 48 heures a 40°C. L'extrait obtenu a été stocké a -20 °C jusqu'a

utilisation. Le rendement d’extrait méthanolique (12 g, 24% p/p).

€.

2-3 Rendement D’extraction

Le rendement d'extraction représente le pourcentage de métabolites secondaires
extraits a l'aide d'un solvant organique et/ou aqueux. Il est déterminé en rapportant le
poids de l'extrait sec obtenu au poids de la matiére végétale seche initialement réduite en
poudre [94] .Le rendement est exprimé en pourcentage massique par rapport a la masse
de matiere seche selon la formule suivante :

R (%) = [M1/ MQ] x 100
R % : Rendement des extraits exprimée en g /100g de matiére seche
M1 : la masse de I’extrait récupérée exprimée en g

MO : la masse de la poudre végétale utilisée pour I’extraction exprimee en g.
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3- Evaluation Des Activités Biologiques Des Extraits.
3-1 Dosage Des Polyphénols Totaux Et Flavonoides.

3-1-1 Dosage Des Polyphénols Totaux.

La teneur en polyphénols totaux dans les extraits de Centaurium erythraea, est
déterminée en utilisant le réactif de Folin_Ciocalteu [95]. Le réactif FCR, constitué par
un mélange d'acide phophotungstique et d'acide phosphomolybdique. Le Principe de la
méthode est basé sur l'oxydation des phénols, en mélange d'oxyde de tungsténe et de
molybdéne .La coloration bleu produite est proportionnelle a la teneur en phénols totaux
et possede une absorption maximum aux environs de 750-767nm. L'intensité de la
coloration est directement liée a la quantité de polyphénols présents dans les extraits
vegétaux.

Le protocole de dosage est réalisé de la maniere suivante: 20 pl de chaque extrait
sont ajoutés a 100 pl du réactif de Folin Ciocalteu (dilué¢ 10 fois dans de I’eau distillée).
80ul de Na2CO3 (7,5%) sont additionnés au mélange. L’ensemble préalablement agité est
incubé a I’abri de la lumicre pendant 2 heures. L’absorbance est ensuite mesurée a 760
nm par un spectrophotométre UV-visible (Tecan M 200). La concentration des
polyphénols totaux pour chaque échantillon est calculée a partir de I’équation de
régression d’'une gamme d’étalonnage en milieu aqueux (0.1 mg/ml), établie avec I’acide
galliqgue dans les mémes conditions opératoires que les extraits. Les résultats sont
exprimeés en milligrammes équivalents d’acide gallique par gramme d’extrait (mg GAE /g

d’extrait).

3-1-2 Dosage Des Flavonoides.

La détermination de la teneur des flavonoides dans les deux extraits (Aq, MeOH)
est réalisée selon une méthode décrite par Topcu et al [96]. Cette méthode repose sur la
formation d'un complexe entre Als* et les flavonoides.130 pL de méthanol ont été
combinés avec 50 uL de chaque extrait mére. Ensuite, 10 pL de (CH3COOK) et 10 pL de
(Al (NO3)3*9H20) ont été ajoutés.la microplaque a été incubée a température ambiante
pendant 45 minutes Apres cette période, l'absorbance a été mesurée a une longueur
d'onde de 415nm Les concentrations des flavonoides des différents extraits sont déduites
a partir de la gamme établie avec la Quercétine, et sont exprimées en microgrammes

équivalents de Quercétine par milligramme d’extrait (ug QE/mg d’extrait).
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3-1-3 Dosage des flavonols

La détermination de la teneur en flavonols dans les extraits de plante a été
réalisée selon une méthode colorimétrique fondée sur la formation d’un complexe entre
les flavonols et le trichlorure d’aluminium (AICl;), adaptée de Kumaran et al.[162].
Pour chaque test, 50 pL. de I’extrait ont été mélangés a 50 uL. de trichlorure d’aluminium
(AICI3), puis a 150 pL d’acétate de sodium. Le mélange a été incubé a 1’obscurité
pendant 2 heures et 30 minutes a température ambiante. L’absorbance a ensuite été
mesurée a une longueur d’onde de 440 nm a l’aide d’un lecteur de microplaque. Une
gamme ¢€talon a €té établie a partir de la quercétine (0 a 200 ug/mL), préparée dans du
méthanol. Les concentrations en flavonols des extraits sont déduites a partir de cette
gamme et exprimées en microgrammes équivalents de quercétine par milligramme

d’extrait (ug EQ/mg d’extrait).

3-2 Evaluation Des Capacités Antioxydants.
3-2-1 Test De Piégeage Du Radical 2.2-Di-Phényle-1-Picryl-Hydrazyl (DPPH).

Le test au radical libre DPPH est une méthode recommandée pour évaluer
’activité antioxydante de composés contenant des groupes SH, NH ou OH [97]. Realisé
température ambiante, il préserve l'intégrité des molécules thermolabiles. Ce test est
particuliérement adapté a ’analyse des extraits hydrophiles riches en composés
phénoliques [98,99]. Selon la méthode de Mansouri et al. [100], le radical DPPH, stable
et violet, absorbe a 517 nm. En présence d’un antioxydant, il est réduit, entrainant une

décoloration vers le jaune, observable par une diminution de I’absorbance [101].

N—N + Antioxidant-OH ——————g N—~N \ / Antioxidant-O
\

DPPH iVielet) DPPHH (Yellow)

Figure 11 : Test de DPPH.

| 2 ]




Matériel et Méthodes

Le protocole de dosage est réalisé de la maniere suivante: Un volume d 40 uL de
chaque extrait a été mélangé avec 160 uL. de DPPH. Aprés incubation a température
ambiante (37°C) dans l'obscurité pendant 30 minutes, les absorbances ont été mesurées
ab17nm.

Scavenger est exprimée en pourcentage en utilisant I'équation ci-dessous :
Inhibition (%) = [100 x (A0-A)/A0]
AO0: absorbance du controle.

A: absorbance de I'échantillon ou standard.

3-2-2 Test De L’ABTS

Le test de piégeage du radical ABTS+" (2,2'-azino-bis (3-éthylbenzothiazoline- 6-
sulfonique) évalue I’aptitude d’un composé antioxydant a réduire ce radical. Ce dernier est
généré par oxydation de ’ABTS a I’aide de persulfate de potassium, produisant une espece
colorée bleu-vert. L’ajout d’un donneur d’hydrogéne conduit a la réduction du radical et a
une déecoloration proportionnelle, mesurable par spectrophotometrie a 734 nm
[102]. L activité antioxydante des extraits a ¢té évaluée selon le test ABTS décrit par Re et
al. [103].Le radical ABTS"* est généré par incubation, a température ambiante et a
I’obscurité pendant 16 heures, d’un mélange équimolaire de solutions méthanoliques
d’ABTS (8 mM) et de persulfate de potassium (3 mM), selon la méthode d’Awika et al.
[104]. La solution obtenue est diluée dans un tampon phosphate (0,2 M, pH 7,4) contenant
150 mM de NaCl jusqu’a obtention d’une absorbance de 1,5 a 734 nm. Un volume de 2,9
ml de cette solution est ensuite incubé pendant 30 minutes a température ambiante avec 0,1

ml d’extrait ou de méthanol (témoin), puis I’absorbance est mesurée a 734 nm [102].

C2H5 C2H5
¢ 1 N,
0334 w N N H KpS,0s '0354 A N ‘
N e L "
CoHs O

Figure 12 : Formation du radical stable ABTS*« par oxydation de I’ABTS a I’aide
de persulfate de potassium.
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Le protocole de dosage est realise de la maniére suivante: Un volume de 40 ul
d'extrait est ajouté a 160 pl de la solution d'ABTSe+. Apres incubation pendant 10 minutes,
l'absorbance est mesurée a 734 nm. Le pourcentage de I’activité scavenger du radical

ABTSe+est exprimé par la formule suivante:

Inhibition (%) = [100 x (A0-A)/AQ]
AQ: absorbance du contréle.
A: absorbance de I'échantillon ou standard.

3-2-3 Test De La Réduction Du Fer FRAP
FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power) a été réalisé conformément a la

méthode initialement proposée par Benzie et Strain et modifiée par Pulido [105]. Cette
méthode évalue le pouvoir réducteur des antioxydants en mesurant leur capacité a reduire
le tripyridyl-triazine ferrique (Fe**-TPTZ) en sa forme ferreuse (Fe*'-TPTZ) en milieu
acide. Le réactif FRAP a été préparé fraichement en mélangeant 2,5 ml de TPTZ (10 mM
dans 40 mM HCI), 2,5 ml de FeCl3-6H20 (20 mM) et 25 ml de tampon acétate (300 mM
d’acétate de sodium, pH ajusté a 3,6 avec de 1’acide acétique). Un volume de 900 pl de ce
réactif, incubé a 37 °C, a etée mélangé avec 70 ul d’cau bidistillée et 30 ul de 1’échantillon,
avec les dilutions appropriées. L absorbance a 593 nm a été suivie pendant 30 minutes a
37 °C. Une gamme étalon de FeSO4-7H20 (0-2000 uM) a été utilisée pour déterminer les
valeurs de FRAP des extraits et de I’antioxydant standard (vitamine C). Le parametre EC,
(concentration équivalente 1) est défini comme la concentration d’antioxydant produisant
une réduction du TPTZ équivalente a 1 mM de FeSO4-7H,0, a été calculé a 4 et 30
minutes. L'EC1 correspond a la concentration d'antioxydant provoquant une augmentation
de l'absorbance a 593 nm équivalente a celle observée pour une concentration de 1 mM
de FeSOs, déterminée par I’équation de régression correspondante. Enfin, le pouvoir
antioxydant total (TAP) des extraits et du standard a été exprimé en micromoles

d’équivalents de FeSO4 7H20 par mg d’extrait (umol Eq FeSO4-7H.O/mg [106].




Matériel et Méthodes

N=™ "N N=™ N
~ - |
. N N, — S 2IN N _—=
\ / ArOH [ArOH"] \ /
Fe3* FeZl
| | | |
N._ _-N N._ _-_N
N S N —
Fe3 "' -TPTZ Fe2*-TPTZ

Figureld : Test de FRAP

3-2-4 - Test De L’activité Phénanthroline.

L’activité de phénanthroline est déterminée par la méthode Szydlowska et al.
[107]. Cette méthode a été appliquée pour le dosage des capacites anti-oxydantes de nos
extraits [108]. Un volume del0 pL de différentes concentrations d'extraits ont été
mélangés avec 50 puL de FeCl3 (0.2%), 30 puL de phénanthroline (0.5%) et 110 pL de
méthanol. Le mélange a été maintenu a l'abri de la lumiere a température ambiante
pendant 20 minutes. L'absorbance a ensuite été mesurée a 510 nm.
3-2-5 Test D’inhibition De L'alpha-Amylase

L'activité inhibitrice de l'a-amylase a été réalisée en utilisant la méthode de
Zengin G et al. [109], avec quelques modifications, 1’a-amylase des mammiferes est une
enzyme sécrétée par le pancréas dans le suc pancréatique, est une enzyme dont le réle
essentiel est d’hydrolyser I’amidon alimentaire, cette enzyme pourrait étre sécrétée aussi
par les glandes salivaires L’inhibition de I’hydrolyse des hydrates de carbone par 1’alpha-
amylase dans le tractus digestif retardent leurs digestions et prolongent leurs temps
causant une réduction dans le taux d’absorption du glucose [110], et par conséquent
diminution des niveaux de glucose plasmatique et abaissement de I’hyperglycémie [111].
Un volume de 25 pl d’extrait est mélangé avec 50 pl (solution a-amylase 1U/ml) et
incubé pendant 10 min a 37 °C puis 50 ul d’amidon 0.1% sont ajoutés, le mélange est
incubé pendant 10 min a 37 °C. Apres incubation, 25ul HCI (1M) et 100ul IKI (Iodine

I’iodure de potassium) sont additionnés et I’absorbance est mesuré a 630 nm.
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Le pourcentage d’inhibition de 1’alpha-amylase a été calculé par la formule suivante :

% Inhibition = [(Abl-Ab0)-AbS] / (Abl-Ab0) X100
Al : Absorbance IKI + Amidon.
AOQ : absorbance du controle.
As : absorbance de I'échantillon ou standard

3-3 Evaluation De L’activité Analgésique

Cette étude a été réalisée selon la méthode décrite par Bhowmick et al [112].
Avec quelques modifications. Ils ont agis de compter le nombre de contorsions
abdominales induites par I’administration a des souris de 1’acide acétique (1%), par voie
orale (gavage) pendant 15 min. Cette administration provoque une sensation douloureuse
au niveau des muscles abdominales manifestée chez les souris par un mouvement
d’étirement des pattes postérieures, appelés crampes abdominales [113].
On a traité trois lots homogenes de trois souris. Ces souris ont été mises a jeun 16 heures
avant I’essai :
% Lot témoin: Les animaux recoivent I’eau physiologique 15 minutes avant
I’administration de 1’acide acétique (1%) par voie orale.
% Lot référence: Les animaux ont été traités avec aspirine (75mg/kg) par voie orale,
15 minutes avant I’administration de 1’acide acétique, L’administration des analgésiques
de référence se fait de avec une dose de 75 mg/kg.
% Lots traits: Les animaux ont été traités avec I’extrait aqueux de (350mg/kg) par
voie orale, 15 minutes avant I’administration de 1’acide acétique.
Le pourcentage d’inhibition des crampes (P1) est calculé selon la formule suivante :

% PI = (NCTe — NCTr)/NCTe x 100

NCTe : nombre moyen des contorsions dans le lot témoin

NCTr : nombre moyen des contorsions dans le lot traité
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Figure 14 : (a) gavage d’aspirine (b,c) crampes abdominales.

3- 4 Evaluation D’activité Anti-inflammatoire.

L’étude de l'activité anti-inflammatoire de Centaurium erythraea a été menée
suivant la méthode décrite par Lee et al. [114], avec quelques modifications. Il s’agit de
déterminer l'activité anti-inflammatoire d’extrait aqueux, sur l'eedéme inflammatoire
aigue sur la patte des rats.

On a traité trois lots homogénes de trois rats .Ces rats ont été mis a jeun 16 heures avant
I’essai:

% Lot témoin: Les animaux regoivent 1’eau physiologique 30 minutes avant l'injection
de formol (1%) sous ’aponévrose plantaire de la patte postérieure droite du rat.

« Lot référence: Les animaux ont été traités avec déclofénac a une concentration de
75

mg/kg par voie orale.

+« Lots traits: Les animaux ont été traités avec 1’extrait aqueux (350mg/kg) par voie
orale, 30 minutes avant I'injection de formol.

L’activité anti-inflammatoire a été évaluée par le calcul du pourcentage d'inhibition
(%INH) de I'eedéme selon le formol :

% INH = (Vt—V0) témoin — (Vt — VO0) traité / (Vt — V0) témoin x 100
VO: représente le volume de la patte a t=0 (avant injection du formol)

Vt: représente le volume de la patte a un temps t quelconque.
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Figure 15 : (a) Injection de formol. (b,c) Edéme inflammée (d) Volume
(ml) de patte d'cedéme d'un rat

3-5 Evaluation D’activité Antipyrétique
L’activité antipyrétique de I’extrait aqueuse de Centauruim erythraea a été

évaluée sur les souris albinos a l'aide de la méthode de Bhowmick et al. [112], avec
quelques modifications. Les animaux d’étude étaient en bonne santé et acclimatés aux
conditions de laboratoire avant I’expérimentation. Il s’agit de déterminer l'activité
antipyrétique d’extrait aqueux. On a traité trois lots homogenes de trois souris .Ces souris
ont été mis a jeun 24 heures avant de prélever la température initiale et de ’indication de
la fievre.
Les souris ont été recues par voie sous cutanée suspension aqueuse de levure de

biére de 20% et apres 18 heures chaque groupe de souris a été exposé a des traitements

distincts conformément au protocole suivant :

+« Lot témoin : Les animaux de ce lot ont recu par voie orale 1’eau physiologique.

« Lot référence: Les animaux ont éte traités avec Aspégic a une concentration de 100
mg/kg par voie orale.

+« Lots traits: Les animaux ont été traités avec 1’extrait aqueux (350mg/kg) par voie
orale.

Le pourcentage de réduction de la pyrexie a été calculé selon la formule suivante :
R (%) = [(Tp-Tn)/ (Tp-Ti)] x 100

Tp: température apres induction de la pyrexie.

Tn: température apres x temps.

Ti: température initiale.
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Figure 16: (a) injection de la levure (b,c) mesure de la température

3-6 Evaluation D’activité Anti hyperglycémique

L’étude de I’activité anti-hyper glycémique de Centaurium erythraea a été menée
suivant la méthode décrite par Mishra et al. [115], avec quelques modifications. 11 s’est
agi de déterminer l'activité anti-hyper glycémique d’extrait aqueux.
On a traité trois lots homogeénes de trois rats .Ces rats ont été mis a jeun 16 heures avant
I’essai:
« Lot témoin: Les animaux recoivent 1’eau physiologique, 30 minutes avant
I'administration de glucose.
Lot référence: Les animaux ont été traités avec diaglinide a une concentration de 2
mg/kg par voie orale, 30 minutes avant lI'administration de glucose.

«» Lots traits: Les animaux ont €té traités avec I’extrait aqueux (350mg/kg) par voie

«» orale, 30 minutes avant I'administration de glucose.

Flgure 17: (a) Admmlstratlon orale de I’extrait aqueux (b,c) Activité anti- hyper glycémique
de l'extrait aqueux

4-Analyse des donnée
Les traitements statistiques sont effectués avec le logiciel GraphPad Prism. Les
données sont présentées sous la forme moyenne + écart type a la moyenne.




Chapitre03
Résultats et discussion




Résultats et discussion

-Dosage des polyphénols, des flavonoides et des flavonols

Les composés phénoliques sont des composes phytochimiques antioxydants avec
des effets bénéfiques bien documentés sur la santé sont bien documentés [116]. Les
teneurs en polyphénols totaux, en flavonoides totaux et en flavonols totaux des extraits
aqueux et méthanoliques sont résumées dans le tableau 5. Comme I’indique ce tableau,
une variabilité est observée dans la teneur en polyphénols totaux entre les différents
extraits.

Tableau 5 : Teneur totale des polyphénols, flavonoides et des flavonols

Extraits Polyphénols Flavonoides Flavonols
(mg GAE/g (mg GAE/g (mg GAE/g

MS) MS) MS)
Aq 94,40+12,42 39,06+6,10 14,16+3,17
MeOH 152,99+12,42 55,17+5,57 16,98+2,85

1-1- Teneurs en polyphénols.

La teneur en polyphénols totaux dans les extraits de Centaurium erythraea a
été déterminée selon la méthode de Muller et al. [117], les teneurs ont été rapportés en

mg équivalent d'acide gallique /g de Matiére séche (MS).
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Figure 18 : Courbe d’étalonnage de I’acide gallique
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Figure 19 : Profil de la microplaque de dosage des polyphénols.
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Nos résultats quantitatifs concernant la teneur en polyphénols des deux extraits sont
résumes dans le tableau 05. lls montrent que Centaurium erythraea est trés riche en
polyphénols. L’extrait MeOH a révélé la teneur la plus élevée (152,99 + 12,42 mg EAG/g
MS), comparativement & I’Ex Aq, qui a affiché une teneur de 94,40 = 12,42 mg EAG/g
MS. Le classement des teneurs en polyphénols totaux (TPC) dans ces extraits est le
suivant : Ex MeOH > Ex Ag.

Nos résultats sont supérieurs a ceux rapportés par Pordevi¢ et al. [118], qui ont
travaillé sur I'extrait méthanolique de Centaurium erythraea et ont obtenu une teneur en
polyphénols totaux de 25,13 + 0,45 mg EAG/g MS. De méme, Bentahar et al [119] ont
rapporté une teneur de 49.629 + 0.279 EAG/g MS pour I’extrait aqueux de Centaurium
erythraea, une valeur inférieure a celle obtenue dans notre étude. En outre, Guedes et al.
[120] ont également trouvé que l'extrait aqueux de Centaurium erythraea contient 22,37
+ 0,36 ng EAG/g MS de polyphénols, ce qui est nettement inférieur aux résultats de ce

travail.

Le contenu phénolique d’une plante dépend d’un certain nombre de facteur
intrinséque et extrinseque tels que les facteurs climatique, la maturité, les pratiques

culturales et les conditions de stockage apres la récolte [121].
1-2- Teneurs en flavonoides totaux.

La quantification des flavonoides dans les deux extraits (Ex Ag, Ex MeOH) a été
réalisée en utilisant une méthode décrite par Kartal et al [122]. Cette méthode est fondée
sur la formation d'un complexe entre Aluminium et les flavonoids.

La teneur en flavonoides totaux est exprimée en mg équivalent en Quercétine par

g de ’extrait sec (mg EQ/g d’extrait)




Résultats et discussion

0.35

0.3

0.25

0.2

0.15

0.1

0.05

0

Quercetin

y =24.83x
R?=0.993

B Quercetin

— Linear (Quercetin)

0.002 0.004 0.006 0.008 001 0.012 0.014

Figure 20 : Courbe d’étalonnage de quercétine.
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Nos résultats quantitatifs concernant la teneur en flavonoides totaux des deux
extraits sont résumés dans le tableau 05. lls montrent que Centaurium erythraea est trés
riche en flavonoides. Ex MeOH a réveélé la teneur la plus élevée (55,17 + 5,57 mg QE/g),
comparativement a Ex Ag, qui a présenté une teneur de 39,06 + 6,10 mg QE/g. Le
classement des TFC dans ces extraits est le suivant : Ex MeOH > Ex Aqg.

Nos résultats demeurent nettement supérieurs a ceux obtenus par Bouyahya et al.
[123], qui ont rapporté une teneur de 34,27 + 1,17 mg QE/g pour I’extrait méthanolique.
De plus, Merghem et al. [124], ont signalé une valeur de TFC ~7ug QE/mg de I’extrait
méthanolique et une valeur de TFC ~3ug QE/mg de l’extrait aqueux, des valeurs
extrémement inférieures a celles obtenues dans notre étude. Les résultats obtenus par

Pordevic et al. [118] sont en accord avec les nbtres et confirment la richesse de la plante
étudiée en flavonoides.

1-3 Teneurs en flavonols totaux.
La teneur en flavonols totaux dans les extraits de Centaurium erythraea a été
déterminée selon la méthode de Miliauskas G. et al [125]. Les teneurs ont été rapportés

en mg equivalent d'acide gallique /g de Matiére seche (MS).
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Figure 22 : Profil de la microplague de dosage des flavonols
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Nos résultats quantitatifs concernant la teneur en flavonols des deux extraits (Ex
Aqg, Ex MeOH) sont résumés dans le tableau 05. lls montrent que Centaurium erythraea
est tres riche en flavonols. L’Ex MeOH a révélé la teneur la plus élevée (16,98 + 2,85 mg
GAE/g MS), comparativement a ’Ex Aq (14,16 + 3,17 mg GAE/g MS). Le classement
des flavonols dans ces extraits est le suivant : Ex MeOH > Ex Ag.

Dans le cadre de notre étude visant a évaluer la teneur en flavonols de I’extrait
meéthanolique de Centaurium erythraea, les résultats ont révélé une concentration
significativement plus élevée en flavonols par rapport a certaines études antérieures.
Notamment, les travaux de Tripathi [126] sur Convolvulus pluricaulis ont rapporté une
faible teneur en flavonols dans I’Ex MeOH, avec une valeur de 6,1 + 0,001 pg/ml.

L’extraction des composés phénoliques est fortement influencée par leur nature
chimique, la taille des particules de I’échantillon, la méthode d’extraction utilisée, ainsi
que par la présence de substances interférentes. De plus, la solubilité des substances
phénoliques depend éetroitement de la polarité du solvant employé, ainsi que de leur degré

de polymérisation [127].

2-  Les Propriétés Antioxydantes In Vitro.
2-1- Le Test De Piégeage Du Radical Libre DPPH

Le test de DPPH a été utilisé pour évaluer l'activité antioxydante des différents
extraits de Centaurium erythraea. L'activité antioxydante a été mesurée par
spectrophotométrie en suivant la réduction du radical DPPH. Cette réduction est indiquée
par un changement de couleur du violet (DPPH¢) au jaune (DPPH-H). La capacité de
réduction est déterminée par la diminution de l'absorbance, causée par les substances anti
radicalaires présentes dans les extraits [128]. Dans le test DPPH, ou une valeur ICso plus

faible indigue une activité accru.
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Figure 23 : Profil de la microplaque de dosage de I’activité antiradicalaire (DPPH).
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Figure 24 : ’activité de piégeage des radicaux DPPH de Centaurium erythraea.
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Les résultats du test DPPH montrent que Ex MeOH présente I’activité
antiradicalaire la plus élevée, avec une valeur d’ICs, de 0,320 + 0,05 mg/ml,
comparativement a ’Ex Aq, dont la valeur d’ICsq est de 0,497 + 0,03 mg/ml. L’activité

de piégeage des radicaux libres des extraits suit I’ordre suivant : Ex MeOH > Ex Aq.

L’activité antiradicalaire observée dans nos extraits est inféricure a celle rapportée par
El Ouadni et al. [129], qui ont montré que 1’extrait méthanolique posséde une ICs, de
0,232 + 0,002 mg/ml, contre 0,208 £+ 0,002 mg/ml pour I’extrait aqueux. Par ailleurs,
’activité de piégeage radicalaire de I’Ex MeOH rapportée dans notre étude est également
inférieure a celle trouvée par Bouyahya et al. [123], avec une valeur d’ICs, ~ 0,06
mg/ml.

Plusieurs études montrent que I’activité anti-radicalaire est corrélée avec le taux

des polyphénols et des flavonoides dans les extraits des plantes médicinales [130].
2-2 Piégeage De L’ABTS™.
Dans cette étude nous avons estimé I’activité antioxydante des différents extraits

préparés a partir de Centaurium erythraea en utilisant la méthode basée sur la capacité
d’une substance a piéger le radical ABTS+- .
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Figure 26 : I’activité de piégeage des radicaux ABTS" De Centaurium erythraea.

D’apres les résultats présentés dans la figure, les deux extraits possédent un
potentiel de piégeage du radical ABTS*s important. L’Ex MeOH présente une forte
activité antiradicalaire avec une valeur d’ICsq de 0,064 + 0,004 mg/ml, tandis que ’Ex
Aq montre une capacité de piégeage plus faible avec une ICs, de 0,0974 = 0,007 mg/ml.
L’activité de piégeage radicalaire des extraits suit I’ordre suivant : Ex MeOH > Ex Aq.

L’activité antioxydante mesurée par le test ABTS"* dans I’extrait méthanolique de
Centaurium erythraea, rapportée par EI Menyiy et al. [59], a également révéelé une
capacité antioxydante plus élevée. Ce résultat est en accord avec celui obtenu dans notre
étude. Par ailleurs, les résultats rapportés par Bouyahya et al. [123], avec une
IC50~101,62 pg/ml, confirment également le potentiel de piégeage du radical ABTS"« par
Centaurium erythraea.

Notre résultat représente la forte corrélation entre l'activité antioxydante et la
concentration en polyphénols. Ces résultats suggérent que la nature physico-chimique des
composeés phénoliques individuels, y compris les flavonoides glycosides dans les extraits,

pourrait étre le principal contributeur a I'activité antioxydante [131].
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2-3 Test de la reduction du fer FRAP

Ce test est basé principalement sur la capacité de 1’extrait & donner un électron
tout en convertissant le fer de la forme Fe®* a la forme Fe?*, cette réaction se manifeste
par ’apparition de la couleur bleu mesurable a 700 nm. Donc une absorbance élevée

indique que I’extrait posséde un grand pouvoir réducteur.

Figure 27 : Profil de microplaque de dosage de I’activité de réduction du fer FRAP.
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Figure 28 : Le pouvoir réducteur des différents extraits de Centaurium erythraea.

Les histogrammes représentent le pouvoir réducteur des deux extraits de
Centaurium erythraea en fonction de leurs concentrations. De nombreux auteurs

considerent la capacité réductrice d’un composé comme un indicateur significatif de son
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pouvoir antioxydant. Les deux extraits montrent une forte capacité a réduire le fer. La
capacité la plus élevée est observée avec ’Ex Aq, qui présente une absorbance de 0,28,
contre 0,14 pour ’Ex MeOH, a la concentration de 0,4 mg/ml. Le classement du pouvoir
réducteur dans ces extraits est le suivant : Ex Aq > Ex MeOH.

D’aprés nos résultats, ’augmentation du pouvoir réducteur est proportionnelle aux
concentrations utilisées dans les deux extraits de Centaurium erythraea, ce qui indique
que cette plante posséde une capacité réductrice significative a la concentration de 0,4
mg/ml. Ces résultats sont en accord avec ceux rapportés par Soltani et al. [132], qui ont
également démontré le potentiel réducteur de Centaurium erythraea.

En général, le potentiel réducteur des extraits végétaux est dd a la présence de
molécules capables de donner des €électrons, qui peuvent réagir avec les radicaux libres et
les convertir en produits stables, parmi lesquelles figurent les polyphénols [133]. En
comparant avec nos resultats, nous pouvons affirmer que les extraits de Centaurium

erythraea contiennent des molécules responsables du pouvoir réducteur.

2-4- Test De L’activité Phenanthroline.

L’activité de la phenanthroline a été déterminée par la méthode de Szydlowska
et al. [107]. Elle est basée sur la réduction du Fe3+ en Fe2+ ion enprésence d’un
antioxydant. L'ion Fe2+ forme réagi avec l'ortho phénanthroline pour donner un

complexe rouge orange.
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Figure 29 : Profil microplaque de dosage de I’activité de la phénanthroline.
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Figure 30 : Dosage par la phénanthroline de divers extraits de Centaurium erythraea.

Les histogrammes représentent le dosage de la phénanthroline des deux extraits de
Centaurium erythraea a 0,4 mg/ml. La capacité la plus élevée est observée dans I'Ex Aq
qui posséde une activité réductrice avec une valeur d'absorbance de (0,18) a une
concentration finale de 0,4 mg/ml, par rapport au I'Ex MeOH avec une valeur
d'absorbance de (0,12). L’activité de phénanthroline des extraits était efficace dans
I’ordre: Ex Aq >Ex MeOH.
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Les résultats obtenus par BoZunovi¢ et al. [134], sont en accord avec notre résultat

et Qconfirment le potentiel réducteur de Centaurium erythraea.
Nous constatons que le pouvoir réducteur des extraits de la plante est
probablement di a la présence des groupements hydroxyles dans les composés
phénoliques qui peuvent servir comme des donneurs d’électrons. Par conséquent, les

antioxydants sont considérés comme des réducteurs et inactivateurs des oxydants [135].

2-5 Test d’inhibition de I'alpha-amylase

La surveillance des taux de glucose sanguin postprandial utilisant des inhibiteurs
d'enzymes hydrolysant les carbohydrates provenant de sources naturelles est considéré
comme une approche thérapeutique économiquement intéressante dans le traitement du
diabete de type 2 puisque l'utilisation de drogues synthétiques est souvent associée a des
effets indésirables gastro-intestinaux.

Dans notre étude, l'activité enzymatique de 1' a- amylase a été mesuree a l'aide du
substrat I'amidon. Nous avons néanmoins choisi I'amidon comme substrat essentiellement
pour la commodité de réaliser le dosage par les méthodes calorimétrique.

Dans notre étude in vitro de nos extraits, l'activité enzymatique de I' a- amylase a
¢été évaluée par I'utilisation de la méthode Zengin et al [109]. De nombreux extraits de
plantes médicinales ont été identifiés pour inhiber ces activités enzymatiques avec moins
d'effets secondaires et des recherches sont toujours en cours [136]. Pour ce but, nous
avons étudié I'effet de différent 1’extraits de Centaurium erythraea enzyme sur 1’alpha

amylase.
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Alpha Amylase

Figure 31 : Profil microplaque de dosage de I’activité enzymatique de I' a- amylase.
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Figure 32 : L'activité inhibitrice de I' a- amylase des deux extraits de Centaurium
erythraea.

Cette étude révele que les parties aériennes de Centaurium erythraea inhibent
efficacement l'enzyme o- amylase in vitro. D’apreés les résultats obtenus, [’activité

inhibitrice a augmenté par I’augmentation des concentrations. Un fort pourcentage
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d’inhibition est obtenu avec I’Ex Aq (89%) a 0.4 mg/ml, par rapport au Ex MeOH avec
un pourcentage d’inhibition de (67,7%).Ce pouvoir inhibiteur peut étre expliqué par le
fait que I’Ex Aq posséde des composés portant des groupements fonctionnels proches de

ceux du substrat qui est I’amidon, ce qui a occupé le site actif de I’enzyme.

Nos résultats ont montré une bonne efficacité dans I’inhibition de 1’enzyme a-
amylase, ce qui est en accord avec les travaux d’Aazza et al [137], qui ont confirmé
I’activité inhibitrice de Centaurium erythraea sur I’a-amylase, attribuée a la présence de

métabolites secondaires.

Les mécanismes réactionnels impliqués dans I'inhibition des enzymes a-amylases
par les inhibiteurs d’origine végétales ne sont pas clairement compris. Mais il y a
quelques suggestions que les flavonoides (flavanols, lutéoline et les anthocyanines)
pourrait causer des changements conformationnels dans la structure de ’enzyme ou se lie
a un site autre que le site actif de I'enzyme, se combine a I'enzyme libre ou au complexe
substrat enzymatique et pouvant interférer avec l'action de tous les deux donnant un

complexe enzyme-substrat inhibiteur inactif [138 ,136].
2-  Les Tests In Vivo.

3-1- Activité Analgésique.
Cette étude a été menée en utilisant le test de torsion induite par l'acide acétique
pour évaluer la douleur chimique. Ce test implique I'observation des mouvements de

torsion des pattes postérieures et de la musculature dorso-abdominale, conformément a la

méthode décrite par Siegmund et al. [139].

Tableau 6 : L’activité analgésique de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea chez les
souris.

Témoin Aspirine Extrait
Nombre de 42,6+ 0,5 35+3,4 3042
torsion
inhibition % 17,948 % 28,9+4,8 %
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D’apres le tableau 06, ’administration orale de I’extrait aqueux a la dose de 350
mg/kg a provoqué une inhibition significative des contorsions par rapport au groupe
témoin (30 + 2). Les résultats étaient comparables a ceux des standards : I’aspirine a une
dose de 75 mg/kg produisait un nombre de contorsions de 35 * 3,4, tandis que le témoin
négatif présentait un nombre maximal de contorsions de 42,6 + 0,5.

Au cours de la période d’expérimentation, il est apparu clairement que ’extrait
aqueux de Centaurium erythraea a entrainé une diminution significative de nombre de
torsion par rapport au groupe témoin et groupe de référence. L’ extrait aqueux a induit une
réduction de torsion de %28,94+4,8 comparé au groupe témoin, tandis que 1’Aspirine a
provoqué une diminution de %217,948.

Dans notre étude, I’extrait de Centaurium erythraea a démontré une efficacité
notable dans ’activité analgésique. Ces résultats sont en accord avec ceux rapportés par
Chabane et al. , qui ont également confirmé I’effet analgésique de cette plante [140].

Nous avons suggéré que l'extrait aqueux de Centaurium erythraea démontre une
capacité analgésique en inhibant la production des mediateurs endogénes de la douleur
qui activent les neurones nociceptifs ou en agissant directement sur ces neurones. La
présence de métabolites secondaires dans les extraits, notamment les alcaloides et les
composes phénoliques, pourrait expliquer cette activité.

La douleur provoquée par I’administration de I’acide acétique est due a la
libération des médiateurs chimiques tels la sérotonine, 1’histamine et des prostaglandines
(PGE2a et PGF2a) [141]. Les récepteurs péritonéaux locaux pourraient étre la cause des
contractions abdominales. Il a été observé dans cette étude que I’extrait aqueux de
Centaurium erythraea a 350 mg a un excellent pouvoir analgésique supérieur a la
molécule de référence (Tableau 6). L’effet analgésique périphérique est généralement
corrigé par des médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) agissant par
inhibition de la cyclooxygénase et/ou de la lypo-oxygénase ou encore par inhibition de la
réponse douloureuse produite par les nocicepteurs périphériques [142,143]. Pour cette
raison, il est donc possible que Centaurium erythraea agisse par ce mécanisme, si bien
que des études ultérieures pourront aider a comprendre le mécanisme d’action exacte de

la plante d’étude.
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3-2 Activité anti-inflammatoire.

L'inflammation est une réaction défensive spécifique des cellules tissulaires en
réponse a divers stimuli tels que les irritations, les Iésions, les infections allergiques ou
chimiques. Cette réaction est caractérisée par une série de processus cellulaires et
moléculaires visant a protéger le corps contre les agresseurs potentiels, faisant ainsi partie

intégrante de la réponse immunitaire non spécifique [144].

Tableau 7 : L’activité anti inflammatoire de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea

chez les rats.

Temps 30 60 120 180
Témoin 35,7 54,3 66,6 70,6
Déclofénac 21,6 16,2 10,7 2,85
Inhibition 39,5% 70% 80% 95,9%
%

Extrait 33,3 33,32 33,3 16,6
Inhibition 6,6% 38,68% 38,68% 76,4%
%

Selon les données du tableau 07, suite a l'injection de formol a 1 % dans la patte
postérieure droite des rats témoins cedémateux, le volume de 1'cedéme augmente de 35,7
ml a 54,3 ml durant la premiére heure, a 66,6 ml durant la deuxieme heure, et atteint 70,6
ml & la troisiéme heure.

Chez les rats prétraités avec le déclofénace, on observe une augmentation moindre
du volume de I'eedéme, avec des taux d'inhibition de 39,5 % et 70 % apres 30 et 60
minutes, respectivement. Cette inhibition s'éléve ensuite a 80 % et 95,9 % aux deuxiéme

et troisieme heures, respectivement.
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L'administration orale de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea a la dose de
350 mg/kg entraine une inhibition de l'augmentation de l'eedéme de la patte de 6,6 %,
38,68 % et 76,4 %, apres 30, 60, 120 et 180 minutes, respectivement.

Nos résultats ont montré ’efficacité de Centaurium erythraea dans I’inhibition de
I’activité inflammatoire, ce qui est en accord avec plusieurs études antérieures ayant
documenté les propriétés anti-inflammatoires de cette plante. Notamment, une étude
menée par Mascolo et al [145], a démontré que les fleurs de C. erythraea étaient
capables d’inhiber efficacement I’cedéme de la patte chez le rat.

Le processus inflammatoire est un systeme complexe qui met en jeu plusieurs
voies biochimiques. Des recherches antérieures ont rapporté que les agents anti-
inflammatoires d'origine naturelle appartiennent a différentes classes chimiques, telles
que les polyphénols, les flavonoides, les terpenoides et les alcaloides [146]. Notre plante
contient des concentrations elevées de ces composes, comme l'ont confirmé plusieurs
études antérieures .Les terpénoides ont démontré une capacité significative a réduire le
développement de linflammation chronique des articulations en ciblant divers
mécanismes impliqués dans les processus inflammatoires [147]. De plus, des études
biochimiques ont révélé que les flavonoides peuvent inhiber les voies métaboliques
impliguant les enzymes COX et les lipoxygénases, en fonction de leur structure chimique
[148]. En effet, les flavonoides peuvent réguler l'expression des enzymes associées a
I'inflammation en agissant comme des inhibiteurs de facteurs de transcription. Par
exemple, le kaempférol a été identifié comme capable de moduler les voies de
signalisation NF-xB impliquées dans l'inflammation et de réguler 1'expression des genes

associés au processus inflammatoire [149 ,150].
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3-3 Activité Antipyrétique

La fievre est un phénomene thermorégulateur actif, distinct des hyperthermies
passives, caractérisé par une élévation contr6lée de la température corporelle induite par
I’activation coordonnée des effecteurs thermorégulateurs, menant une réponse adaptative
similaire a celle observée lors de I’hypothermie [151].

L’injection sous-cutanée de la levure de biére induit la fiévre par la synthese des
PGs. 11 s’agit d’un test habituellement utilisé pour le criblage des plantes aussi bien des
medicaments synthétiques dans la recherche des propriétés antipyrétiques. La pyrexie
induite avec la levure de biére est appelée fievre pathogénique et pourrait avoir pour
origine la production des PGs.

Tableau 8 : L’activité Antipyrétique de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea chez
les rats.

Température Avant la levure Apres la levure Apres
traitement

Groupe TO T18h 30min T60min T180min
Témoin 37,31 38 38,6 38,4 38,2
Référence 36,3 38,2 37,1 36,6 36,5
Réduction% 2,7% 4,1% 4,4%
Extrait 37,1 38 37,6 36,9 36
Réduction% 1,5% 2,8% 5,2%

D’apres nos résultats (Tableau 08) la température augmente suit I’injection sous
cutané de la levure de biére elle augmente jusqu’a 38°c. Chez les rats prétraités avec le
déclofénac, on observe une augmentation moindre de la température avec taux

d’inhibition de 2,7% et 4,1% aprés 30 et 60 minutes, respectivement. Cette inhibition
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s'éleve ensuite a 4,4% apres 180 min. L'administration orale de I'extrait aqueux de
Centaurium erythraea a la dose de 350 mg/kg note la diminution de la température avec
un taux d’inhibition de 1,5%, 2,8% et 5,2% apres 30, 60, 120 et 180 minutes,
respectivement.

Les résultats obtenue par Tayfun berkan et al. [152], sont conformes avec les
résultat que nous avons trouvé dans notre étude et confirment que notre extrait a une
activité antipyrétique. L’inhibition de la synthése des PGs pourrait ainsi étre un possible
mécanisme de I’action antipyrétique de I’extrait étudié proche de ’action exercée par le
déclofénac en provoquant un blocage de I’activité enzymatique de la cyclooxygénase

inhibant ainsi la synthese des PGs.

En effet, les médicaments anti-inflammatoires non steroidiens (AINS) inhibent
la syntheése des PGs a travers leur action au niveau de I’hypothalamus exercant ainsi leur
effet antipyrétique. L’administration per os de ’extrait aqueux de Centaurium erythraea
a significativement atténué la température rectale induite chez les souris (Tableau 8).
Ainsi, ces resultats nous amenent a predire que Centaurium erythraea renferme des
molécules pharmacologiquement actives interférant avec la synthese des PGs agissant de
facon similaire aux AINS. Des études antérieures ont montré que I'effet antipyrétique des
plantes sur les animaux peut étre attribué a la présence de flavonoides [153]. De plus, les
flavonoides et les tanins sont connus pour leur action inhibitrice de la synthese des
prostaglandines comme rapporté par Ramaswamy et al. [154]. Nous pouvons a partir de
nos résultats et ce des auteurs précités dire que les flavonoides, les tanins et autres
composes chimiques présents dans I'extrait aqueux sont des composants responsables de
I'effet antipyrétique. Il serait ainsi intéressant d'isoler les principes bioactifs qui sont

responsables de cette activite.




Résultats et discussion

3-4 Activité antihypérglycémique

Le diabete sucré est un trouble métabolique résultant de diverses causes, se
caractérisant par une élévation chronique du taux de glucose sanguin. Il s'accompagne de
perturbations dans le métabolisme des glucides, des lipides et des protéines, causees par
une déficience dans la sécrétion d'insuline, dans son action, ou les deux a la fois [155].

Tableau 9 : L’activité antihypérglycémique de I'extrait aqueux de Centaurium erythraea
chez les rats.

Traitement Omin 30min 60min 120min
Glucose+ 125,6+3 215+10 193+6 148,6+10
Témoin
(mg /dl)
Glucose +
Diaglinide 129+6 183+6 140+4 1042
(mg/dl)
Inhibition% 0% 14,88% 27,46% 29.7%
Glucose + Ext 130+4 189,5+2 16045 120+4
Aq
Inhibition% 0% 11,8% 17% 18,9%

Selon les données du tableau 09, I'induction expérimentale de I'hyperglycémie
par ingestion intragastrique de glucose a entrainé une augmentation des niveaux de
glucose plasmatique d’environ 1,5 a 2 fois (en comparant les groupes a 0 minute avec
ceux a 60 minutes).

Dans le test de tolérance au glucose oral, le diaglinide a montré une réduction des
concentrations de glucose sanguin de 14,88 %, 27,46 % et 29,7 % aux temps de 30, 60 et
90 minutes, respectivement. La réduction maximale, soit 29,7 %, a été observée a 120

minutes.




Résultats et discussion

Au cours de la période d’expérimentation, il est apparu clairement que 1’extrait
aqueux de Centaurium erythraea a entrainé une diminution significative de la glycémie
par rapport au groupe témoin. L’extrait a amélioré le taux de glucose postprandial de 11,8

% et 17 % aux temps de 30 et 60 minutes, respectivement.

Dans notre étude, ’extrait de Centaurium erythraea a démontré une efficacité
notable dans la réduction de la glycémie. En effet, dans I’étude menée par Sefi et
al.[156], les auteurs ont évalué ’effet de ’extrait des feuilles de Centaurium erythraea
chez des rats diabétiques, administré a une dose de 200 mg/kg de poids corporel par jour,
par voie intrapéritonéale, pendant 30 jours. Les résultats ont ainsi mis en évidence un
effet thérapeutique et protecteur contre le diabéte, se traduise par une diminution du stress
oxydatif et une protection des cellules  pancréatiques, effets probablement attribuables
au potentiel antioxydant de la plante. Par ailleurs, ces résultats sont en accord avec ceux
rapportés par Mansar-Benhamza et al [157], qui ont également confirmé 1’effet

hypoglycémiant de cette plante.

Les etudes menées sur la petite centaurée, ainsi que sur d’autres especes
appartenant a la méme famille botanique, ont permis de confirmer la présence de
nombreux composes bioactifs aux effets thérapeutiques potentiels, notamment les
flavonoides, alcaloides, tanins, stérols, triterpénes, xanthones, coumarines, acide

phénoliques et sesquiterpéenes [158].
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Conclusion et perspective

Les résultats obtenus au cours de ce travail ont permis de confirmer que
Centaurium erythraea est une plante médicinale a fort potentiel pharmacologique,
justifiant ainsi sa place dans la médecine traditionnelle. L’analyse phytochimique a révélé
une richesse marquée en composés antioxydants, notamment les polyphénols, flavonoides
et flavonols, avec des concentrations significativement plus élevées dans I’extrait
méthanolique comparé a I’extrait aqueux. Cette richesse moléculaire s’est traduite par des

activités biologiques mesurables et différenciées selon le type d’extrait et le test utilisé.

Les essais antioxydants in vitro, a travers les tests DPPH, ABTS, FRAP et
phénanthroline, ont démontré une forte capacité piégeante des radicaux libres,
particuliérement avec 1’extrait méthanolique qui a présenté les meilleures valeurs d’1Cs.
Ces résultats confirment une corrélation directe entre la concentration en polyphénols

totaux et I’activité antioxydante.

Concernant I’activité¢ inhibitrice de I’a-amylase, 1’extrait aqueux a montré
un effet d’inhibition notable (jusqu’a 89 % a 0,4 mg/ml), suggérant une efficacité
remarquable dans la régulation enzymatique de la digestion des glucides, et par

conséquent, une potentielle utilité dans la gestion du diabete de type 2.

Sur le plan analgésique, les tests de torsions induites chez la souris ont
révélé que Iextrait aqueux a 350 mg/kg entraine une réduction significative du nombre
de contorsions, comparable, voire supérieure, a celle de I’aspirine. L’activité anti-
inflammatoire, évaluée par le modele d’cedéme induit par le formol chez le rat, a
démontré que I’extrait aqueux réduit significativement le volume de ’cedéme, avec un
pourcentage d’inhibition atteignant 76,4 % a la troisiéme heure. Ces données suggérent
que les composés présents dans la plante agissent sur les médiateurs inflammatoires

aigus.

En ce qui concerne I'effet antipyrétique, I’extrait aqueux a permis une
réduction progressive et significative de la température corporelle induite par la levure de
biére, indiquant une activité comparable aux antipyrétiques standards. Par ailleurs, les
résultats du test antihyperglycémique montrent une baisse appréciable du taux de glucose
chez les rats traités par I’extrait aqueux, confirmant une activité antihyperglycémique

potentielle.




Conclusion et perspective

Centaurium erythraea se révéle comme une plante médicinale
multifonctionnelle, dont les extraits possédent une polyvalence pharmacologique
impressionnante : antioxydante, anti-inflammatoire, analgésique, antidiabétique et
antipyrétique. L’extrait méthanolique s’est montré supérieur dans les activités
antioxydantes, tandis que I’extrait aqueux a dominé dans les activités enzymatiques et in

Vivo.

Outre ces études expérimentales, les résultats encourageant de ce mémoire ameneront

sans doute a effectuer d’autres travaux dans le but de:

>  Caractériser et isoler les principes actifs responsables a ces propriétés
pharmacologiques.

>  Elargir le panel des activités antioxydantes in vivo.

»  Etudier in vitro et in vivo du pouvoir antihyperglycémie induit par la
streptozotocine.

>  Determiner de I’effet toxique des differents extraits in vitro et in vivo.

»  Etudier d’autres activités biologiques de la plante: anticancereuse et anti-

inflammatoire.
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Résumé L'intérét croissant pour les plantes médicinales est lié a leur richesse en composeés bioactifs
dotés de propriétés thérapeutiques variées. Dans ce contexte, notre étude vise a réaliser une analyse
phytochimique approfondie et a évaluer diverses activités biologiques antioxydante,
antihyperglycémique, anti-inflammatoire, analgésique et antypéritique de deux extraits (aqueux et
méthanolique) de Centaurium erythraea, une espece reconnue pour ses effets thérapeutiques étendus et
ses multiples activités biologiques.

Les activités antioxydantes ont été mesurées a l'aide de plusieurs méthodes standardisées,
notamment les tests DPPH, ABTS, FRAP, et le test de phénanthroline. Les résultats indiquent une
capacité significative de piégeage des radicaux libres, particulierement dans les tests DPPH et ABTS.
D'autre part, I’effet antidiabétique a été évalué par I’inhibition de I’a. amylase et a la diminution de
I’hyperglycémie induite par I’injection intragastrique du glucose. Cette efficacité antioxydante et
antidiabétique est corrélée a la teneur élevée en composés phénoliques et flavonoides et flavonols
des extraits, suggérant que la quantité et la qualité de ces composés jouent un réle crucial dans l'activité
antioxydante observée.

Les résultats de cette étude ont démontré que I'extrait agueux de Centaurium erythraea possede
des propriétés, anti-inflammatoires, antipyrétiques et analgésiques chez le rat. Ces effets biologiques
corroborent I'utilisation traditionnelle de cette plante dans la médecine traditionnelle et soulignent son

potentiel en tant que source prometteuse pour le développement de médicaments naturels.
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