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Abréviations

ADN : Acide Désoxyribo- Nucléique
AO : Amine-oxydases

ATP : Adénosine triphosphate

CAT: Catalases

CO,: Dioxyde de carbone
CO: monoxyde de carbone

Cu: Cuivre

EC: Extracellulaire

ERA : Espéces réactives d’azote
ERO : Espéces réactives de I’oxygene
Fe: Fer

Fe ?*: Ferrique

Fe*: Ferreux

HO": Le radical hydroxyle
H,0; : Peroxyde d’hydrogéne
IG: Indice glycémique
kDa : kilodalton

GPx : Glutathion peroxydase

GS:  Glutathione synthase
GSH : Glutathion réduit

GSSG : Glutathion oxydée
GR : Glutathion réductase

LDL : Low density lipoproteins
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Mn: Manganéses

MPO : Myéloperoxydase

NADPH: Nicotinamide adénine dinucléotide phosphate
NO": Monoxyde d'azote

NO, : Dioxyde d'azote

NO;s : Le peroxynitrite

ONOOH : Acide du peroxynitrite

O, : L’anion superoxyde

10,. L’oxygene singulet

PRDX : Peroxyredoxines

PFG : Produits finaux de glycosylation

RH: Acides gras polyinsaturés
RL: Radical libre

ROO : Le radical pyroxyle

RSNO : Radical S-nitroso thiols
Se:  Sélénium

SOD : Les superoxyde dismutases

TRx : Thiorédoxine

Zn: Zinc
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Introduction

Au cours de 1’évolution, les organismes aérobies se sont adaptés a I’oxygene atmosphérique par la mise
en place de systéme métabolisant la molécule d’oxygene. Cette molécule présente la particularité¢ d’étre a la
fois un €lément indispensable et toxique pour I’homme. Ainsi, I’oxygéne moléculaire peut se transformer
dans I’organisme pour générer d’autres especes oxygénées réactives (ERO) de nature radicalaire ou non
(Badouard, 2006). Cette production physiologique d’ERO est régulée par des systemes de défense composeés
d’enzymes (superoxyde dismutase (SODs), catalase, glutathion peroxydase (GPx’s) et de molécules
antioxydants de petite taille (caroténoides, vitamines, glutathion...) (Khelfallah, 2013). Les antioxydants
sont capables de stopper les réactions en chaine de la peroxydation lipidique et empéchent donc la formation
de molécules trés réactives ou provoquent l’élimination de ces espeéces avant I’endommagement des

constituants de la cellule (El kalamouni, 2010).

Ces derniéres années, I’intérét porté aux antioxydants naturels, en relation avec leurs propriétés
thérapeutiques, a augmenté considérablement. Des recherches scientifiques dans diverses spécialités ont été
développées pour ’extraction, I’identification et la quantification de ces composés a partir de plusieurs
substances naturelles a savoir les plantes médicinales et les produits agroalimentaires ((Sanchez-Moreno,
2002 ; Marc et al., 2004 ; Huang et al., 2005) In Popovici, 2009). D’une part, de nombreuses recherches
scientifiques ont affirmés soit in vivo ou in vitro la capacité antioxydante des composants chimiques des
plantes médicinales par apport a leurs activités pharmacologiques. Ces études confirment aussi que parmi les
principes actifs qui assurent ces activités pharmacologiques figure en bonne place les polysaccharides
d’origine végétale (Tariq et al., 2008). D’autre part, les polysaccharides présentent une variabilité structurale
et une richesse de propriétés physico-chimiques, que I'on ne rencontre chez aucune autre classe d'organismes
(Warrand, 2004). Dans le passe, les polysaccharides ont souvent passé apres les autres macromolécules et
étaient un peu délaissés des professionnels de la santé. Cependant, les découvertes de la derniére décennie

font que ces glucides sont maintenant le centre d’attention principal

L’objectif de notre recherche consiste a rassembler des travaux réalisés sur 1’activité antioxydante des

polysaccharides d’origine végétale comme les plantes, les algues et les champignons.
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I. Oses et polysaccharides

I.1. Historique

Les anciens connaissaient ces composeées, trés répandus dans la nature. Cependant des écrits arabes du 12°
siecle mentionnent le «SUCRE» du raisin (glucose). En 1747, le pharmacien allemand Marggraf isole du
saccharose pur a partir de la betterave a sucre. Puis il extrait « eine art zuchher » (une sorte de sucre) du
raisin. Il est identifié plus tard au sucre présent dans le miel, les hydrolysats d’amidon et de cellulose, I’urine
des diabétiques. En 1838, le chimiste francais Dumas le baptise « glucose ». Vers les années 1900, les
travaux remarquables du chimiste allemand Emil Ficher établissent la structure du glucose et de plusieurs
autres oses. Par la suite des découvertes nouvelles ont modifié et élargirai la définition initiale, de sorte que
de nombreux composés n’offrant que peu ou pas de ressemblance avec 1’hydrate de carbone furent inclus
dans cette catégorie de substances organique. Le terme de glucide est actuellement le seul a employer pour

nommer ces substances (Kessous, 2006).

1.2. Les glucides

Les glucides représentent 1’un des composants importants dans 1’organisme vivant. Comme les lipides;
les glucides interviennent dans les structures cellulaire et tissulaire (Weinman & Méhule, 2004 ; Hugues et
al., 2006). lls sont des molécules organiques portant des hydroxyles (fonction aldéhyde ou cétone), leur
formule générale est (CH,0), (kamoun et al., 2003 ; Florian et al., 2005 ; Chikhi & bensegueni, 2006).

1.3. Principales classes des glucides

Les oses sont classiquement subdivisés en oses simples et osides complexes (Kessous, 2006) :

1.3.1. Oses simples

Les monosaccharides (ou oses simple) sont des polyalcools dont la chaine carbonée comporte entre trois
et dix atomes de carbone (Campbell & Smith., 2006). Cependant, on les classe selon la nature chimique de
leur groupement carbonyle et leur nombre d’atomes de carbone. Si le groupement carbonyle est un aldéhyde,
comme dans le glucose, le sucre est un aldose (Figure 01). Si le groupement carbonyle est une cétone,
comme dans le ribulose, le sucre est un cétose (Figure 02) (Hennen, 2001; Weinman & Méhule, 2004 ;
Campbell & Smith., 2006) Les monosaccharides comme les plus petits, ceux qui ont trois atomes de

carbone, sont des trioses. Ceux avec quatre, cinque, six, septe, etc..., atome de carbone sont respectivement



des tétroses, des pentoses, des hexoses, des heptoses, etc... (Kamoune et al., 2003 ; Hugues et al., 2006 ;
Voet & Voet, 2007).

Entre une forme D et une forme L du méme sucre il n’y a pas seulement une différence dans la position

des substituant d’un carbone, mais tous les autres groupements hydroxyles situés sur d’autres carbones

asymeétrique sont disposés de fagon inverse. ainsi les formes D et L sont deux images miroir en V, c¢’est-a-

dire des énantiomorphes (Kamoun et al., 2003 ; Florian et al., 2005).

1 CHO

2 H—C—0H

3 CH,0H
/g-Glyceraldehydg\
// - \\\
1 cHo < T CHO
2 H—=E==0 HO*(|:7H
3 H—C—O0H H—é—OH
4 CH,OH (|ZH20H
p-Erythrose p-Threose
1 CHO CHO CHO / \ CHO
2 H (|: OH HO—C H H (‘: OH HO—C H
3 H—(|:—OH H—C—O0H HO—(‘:—H HO—C—H
4 HféfOH H—C—OH Hf(‘:fOH H—C—O0OH
5 (|ZH20H CH,OH (‘:H20H CH,0H
p-Ribose p-Arabinose D-Xylose D-Lyxose
/N A /N /N
1 CHO CHO CHO CHO CHO CHO CHO CHO
2 H (‘: OH HO (|: H H (‘: OH HO—C H |C OH HO \|C H H |C OH HO—C H
3 H—C—0H Hf(|:fOH HOf‘CfH HO—C—H Hf|CfDH HfifDH HO*|CfH HO—C—H
4 H—C—O0H H—é—OH H—‘C—OH H—C—O0H HO—|C—H HO—L—H HO—|C—H HO—C—H
5 H—C—O0H H'*'éf(}H H— (‘:**OH H—C—O0H H—C—O0H Hf’|Cf'OH Hf(|lfOH H—C—O0H
6 CH,0H (|ZH20H (‘:HQOH CH,0H CH,0H \|CH20H |CHon CH,0H
p-Allose p-Altrose D-Glucose pD-Mannose D-Gulose p-ldose D-Galactose p-Talose

Figure 01 : Les D-aldoses (Florian et al., 2005).
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Figure 02 : Les D-cétoses (Florian et al., 2005).

1.3.2. Les osides complexes

Les osides complexes (les holosides) résultent de 1’association de n molécules d’oses. La liaison qui unit
les molécules d’oses est une liaison glycosidique. Cette liaison est formée par condensation de 1’hydroxyle

du C anomérique d’un ose avec I’un des hydroxyles de 1’autre ose (Weinman & Méhule, 2004 ; Chikhi &

bensegueni, 2006 ; Kessous, 2006 ; Voet & Voet, 2007).

1.3.2.1. Les disaccharides ou diholosides

Un disaccharide est constitué de 2 oses liés par une liaison osidique entrant de facon importante dans

I’alimentation humaine. Cette liaison doit d’abord étre expliquée avant d’étudier les quatre disaccharides

principaux chez I’homme (Florian et al., 2003; Compbell & Smith 2006;

A. Diholosides réducteurs : Liaison osido-ose

Il y a condensation d’une fonction hémiacétalique d’un ose avec une fonction alcoolique d’un second ose
par une liaison osido-ose. Il reste donc dans le diholoside un hémiacétalique libre responsable du pouvoir
(Figure 03) (Chikhi & bensegueni,

réducteur de la molécule ; Ce sont : le maltose ; I’isomaltose ; le lactose
2006 ; Kouadri-Boudjeltia, 2006 ; Faure, 2011).

Hugues et al., 2006).



Maltose

CH,OH CH,OH
) O
OH H AHOH
H OH H OH

H OH CH,OH
B-D-galactopyranosyl-(1-4)-o-D-glucose

Figure 03 : la structure chimique des quelques disaccharides réducteurs (maltose et lactose) (Faure, 2011).

B. Diholosides non réducteurs : Liaison osido-oside

Il y a de la fonction hémiacétalique de chaque ose par une liaison oside-oside ; C’est le saccharose
(Figure 04) (Chikhi & bensegueni, 2006 ; Kouadri-Boudjeltia, 2006 ; Faure, 2011).

Saccharose (Sucrose)

CH,OH
o
b A H HOCH, o H
OH H H HO
HO o CH,OH
H OH OH H

o-D-glucopyranosyl«{1-2)-p3-D-fructofuranose

Figure 04 : La structure chimique des disaccharides non réducteurs (Chikhi & bensegueni, 2006).

1.3.2. 2. Les oligosaccharides ou oligosides

Les oligosaccharides sont des courtes chaines de monosaccharide unies entre elle par des liaison
glycosidique (Roberfoid, 2002 ; Florian et al., 2005 ; Hames et al., 2006). lls sont souvent associés aux
protéines (glycoprotéines) ou lipide (glycolipide) (Weinman & Méhule, 2004 ; Florian et al., 2005 ; Chikhi
& bensegueni, 2006 ; Faure, 2011).



1.3.2.3. Les polysaccharides ou polyosides

Les polysaccharides ou polyosides ou encore polyholosides sont des polymeres constitués d’un
enchainement de molécules dont les unités structurales de base sont des monomeéres de sucres (Wasser,
2002 ; Voet& Voet, 2007 ; Aboughe Angone, 2010 ; Cerqueira, et al (2012) ; Mkedder, 2012). Le nombre
d’oses est compris entre quelques dizaines et plusieurs centaines de milliers (Marghame, 2009 ; Weil et al.,

2009 ).On peut classés les polysaccharides selon :

- Leur structure : les végétaux sont la source principale des polysaccharides qui sont divisés selon leur
structure en deux groupes : les homopolysaccharides et les hétéropolysaccharides.

- Leur source : les polysaccharides se trouvent dans les bactéries, les algues, les champignons, les
animaux et les végétaux (Florian et al., 2005 ; Voet & Voet, 2005).

1.4. Classification des polysaccharides

1.4.1. Classification des polysaccharides selon leurs structures

Les polysaccharides d’origine végétale étant les plus valorisés (Mkedder, 2012). On distingue les
homopolysaccharides et les hétéropolysaccharides selon qu’ils présentent un ou plusieurs types de
monosaccharides (Voet & Voet, 2005 ; Florian et al., 2005) :

1.4.1.1. Homopolysaccharides

Les homopolysaccharides comportant un seul type de monosaccharide (Florian et al., 2005 ; Voet& Voet,
2005 ; Kouadri-Boudjeltia, 2006 ; Brudieux, 2007). lls peuvent étre classés en fonction de la nature de leur
unité monosaccharide. Par exemple, les glucanes sont des polymeres de glucose et les galactanes sont des

polymeéres de galactose (Voet &Voet, 2005).

1.4.1.2. Hétéropolysaccharides

Les hétéropolysaccharides comportent comme leur nom 1’indique, plusieurs types d’oses (Florian et al.,
2005 ; Voet &Voet, 2005 ; Brudieux, 2007). Ils constituent de longues chaines d’oses indépendantes ou
liées a un noyau protéique. Dans ce dernier cas, le volume de la chaine osidiques est bien plus important que
celui de la partie protéique (Widmer et al., 2000 ; Florian et al.,2005 ). Les hétéropolysaccharides sont des
molécules de haut poids moléculaire contenant au moins deux paires de monosaccharides formant un motif
de base polymérise (Fabre, 1989 In Mkedder, 2012 ). Ils peuvent étre divisés en deux classes :

hétéropolysaccharides neutres, hétéropolysaccharides acides.



A. Hétéropolysaccharides neutres

Les hétéropolysaccharides neutres sont freqguemment rencontrés dans les graines, racines et bois des
végétaux supérieurs. A titre d’exemple, nous citerons les galactomannanes des graines de Légumineuses
(quar, caroube) possedant toutes le méme schéma structural. Sur une chaine centrale de p mannane viennent
se brancher des unités de D- galactopyranose par des liaisons a (1— 6) (Percheron et al., 1981 ; Covis,
2011).

B. Hétéropolysaccharides acides

Les hétéropolysaccharides acides de structure plus complexe et encore imparfaitement comme sont des
constituants des gommes (gomme arabique, gomme adragante ) : structure ramifiée contenant du D-
galactose, L-arabinose et acide D- galacturonique et des hémicelluloses : chaines constituées par des unités
de D- xylopyranose reliées par des liaisons § (1—4) avec des branchements contenant acides uroniques et

parfois arabinose (Percheron et al., 1981).

1.4.2. Classification des polysaccharides selon leurs sources

Les polysaccharides proviennent principalement des vegétaux, mais il existe aussi des sources animales,

algales et bactériennes (Kessous, 2006 ; Patterson, 2008).

1.4.2.1. Polysaccharides d’origine animale
A. L’Héparine

L’héparine est sécrétée par les mastocytes (le mot héparine vient du grec hepar (foie ,,, cet organe étant
riche en mastocytes), les muscles et le poumon, a propriété anticoagulante (Moussard 2010 ; Chikhi et al.,
2006), et permet la libération de la lipoprotéine lipase ou facteur clarifiant. L’ Héparane-sulfate ou

héparitine-sulfate est présente dans le derme et dans 1’aorte (Chikhi et al., 2006).

B. Glycogene

A une structure analogue a celle de 1’amylopectine ; il est formé de sous unités de glucose unies par des
ponts o (1—4) osidique portant des branchements toutes les quatre sous unités par pont o (1—6). Ses
chaines sont plus courtes et plus ramifiées que celle de I’amylopectine. Son extrémité réductrice est fixée a

une protéine, la glycogenine ; il constitue le polyoside (Weinman & Méhule, 2004 ; Kessous, 2006).



C. Chitine

La chitine est un homopolysaccharide linéaire. Les unités de N-acétylglucosamine sont unies par des
liaisons B (1—4). La chitine a donc la méme structure que la cellulose, a 1’exception du C-2 substitué non
par un groupement hydroxyle, mais par un groupement aminé acétylé (Percheron et al., 1981 ; Moussard,
2007).

1.4.2.2. Polysaccharides des algues

Chez les algues il existe une grande variété d’unités saccharidiques, qu’elles soient neutres, acides ou
aminées, mais seul un nombre restreint d’entre elle sera rencontré couramment dans les polysaccharides
d’algue. leurs monsaccharide sont généralement présents au sein de la chaine polysaccharidique sous forme
de pyranose ou cycle a 6 chainons (Garon-Lardiere, 2004).

1.4.2.3. Polysaccharides bactériens et fongiques
A. Polysaccharides fongiques

Les polysaccharides représentent un pourcentage majeur de la biomasse fongique (jusqu’ a environ 75%).
Ces biopolymeéres assurent un role de soutien ou forment une gaine protectrice autour du mycélium. Le

principal représentant de ces polymeéres fongiques est la chitine (Delttre, 2005).

B. Polysaccharides des bactéries

Les bactéries synthétisent plusieurs types de polysaccharides qui peuvent étre classés en trois grands
groupes selon leur localisation dans la cellule : le premier groupe rassemble les polysaccharides du cytosol,
ils servent de source de carbone et d’énergie a la cellule ; le second groupe concerne les constituants de la
paroi tels que les acides téichoiques et les peptidoglycanes ; le troisieme groupe qui réunit les

polysaccharides élaborés par la cellule est secrétés dans le milieu (Nicken et al., 1999 ; Delttre, 2005).

1.4.2.4. Polysaccharides des végétaux

Les parois des cellules végétales sont essentielles composées de polysaccharides, expliquant la part
majoritaire de ces molécules dans la biomasse. Les polysaccharides des végétaux sont divisés en deux
groupes selon leur fonction en : les polysaccharides de structure, les polysaccharides de réserve (Merghem,
2009 ; Farjanel et al., 2012).



I.5. Classification des polysaccharides d’origine végétale selon leurs fonctions

1.5.1. Polysaccharides de reserve

La mise en réserve du D-glucose, source d’énergie principe pour les cellules, est une nécessité vitale,

devant ses considérables concentrations intracellulaires (Farjanel et al., 2012).

1.5.1.1 L’amidon

L'amidon est la forme principale de réserve carbonée chez les végétaux. 1l est stocké en grande quantité
sous forme de grains dans les organes de réserve dont la taille et la forme different selon les espéces
veégétales considérées. L'amidon est constitué d'amylose et d'amylopectine (Hennen, 2001 ; Gaél, 2005;
Marouf & Reynaud., 2007 ; Merghem, 2009 ; Weil et al., 2009 ).

L’amylose : est un polymére linéaire ou les unités glucose sont réunies par liaison a (1—4) (Figure 07)
(Hennen, 2001 ; Chikhi & Bensegueni, 2006 ; Merghem, 2009 ; Farjanel et al., 2012 ). Elle constitue
environ 20% de I’amidon total (Vernon. M. Ingram, 1970).

L’amylopectine : est un polymére ramifié .les chaines réunissent des unités glucose par liaison o (1—4)
avec des ramifications par liaison a (1—6) (Figure 07) (Hennen, 2001 ; Weinman & Méhul, 2004 ; Chikhi &
Bensegueni, 2006).

Amylose
CH,0H CH,OH
H OH H |—0 H
H H
o HAl 4Kon w
o] 0
H OH H OH

Répétition d'unité maltose

Amylopectine

CH,0H CH,OH
)

Figure 05 : La structure chimique de deux constituants d’amidon «Amylase et Amylopectine » (Weinman
& Méhul, 2004 ).



I.5.1.2. L’inuline

C’est la réserve glucidique de végétaux n’accumulant pas I’amidon, comme le topinambour, le dahlia, la
patate douce, etc. Il s’agit en effet de levanes constituées de chaines non ramifiées assez courtes de
moyenne, 30 a 35 résidus de fructose sous forme furanique en liaison 3 (2—1). En fait, un résidu glucose est
présent au début de la chaine (glucosidopolyfructoside). Une molécule de saccharose serait le «noyau
initiateur», sur lequel une levane sucrase transfére un résidu de fructose pris a une autre molécule de
saccharose (Alais et al., 2003).

1.5.2. Les polysaccharides de structure

Les polysaccharides sont également des éléments structuraux importants. Chez les plantes, le composant
de la paroi cellulaire est un polysaccharide, la cellulose (Figure 08) (Farjanel et al., 2012).

1.5.2.1. La cellulose

La cellulose est une substance de soutien des parois des cellules végétales ; polymere non ramifié
constitué de résidus de D-glucose unis exclusivement par des liaisons B (1—4) (Figure 08) (Figure
08) (Weinman & Méhul, 2004 ; Ben Salah, 2007).

Cellulose
B 7] ee
CH;OH CH,OH CH,OH CH,OH
H o H o H O H o
OH  H o OH H o a8 o H o
d0 H H i3 OH H (A
H OH H OH H OH H OH
Reépeétition d'unité cellobiose n

Figure 06 : la structure chimique de la cellulose, une longue chaine linéaire de glucose

en 3 (1-4) (Ben Salah, 2007).

1.5.2.2. Les hémicelluloses

Les hémicelluloses représentent, apres la cellulose, les polysaccharides de la matrice. Elles peuvent étre
ramifiées et constituent parfois des molécules de réserve. De plus, leur structure dépend de leur origine
variétale, du tissu ou du type cellulaire, de I’age des cellules et de leur localisation dans la paroi vegétale.
Elles different de la cellulose par I’hétérogénéité de leur composition monosaccharidique (Brudieux, 2007 ;

Benhamou, 2009 ; Aboughe Angone, 2010).



1.5.2.3. Les pectines

Les substances pectiques sont présentes dans tous les veégétaux, localisées dans la lamelle moyenne et la
paroi primaire des cellules ou elles sont associées a d’autres composants chimiques membranaires tels que

cellulose et les hémicelluloses.

La structure chimique consiste en un enchainement linéaire de résidus de 1’acide galacturonique liés en o
(1—>4) qui peuvent étre intercalés par des molécules de rhamnoses. Des ramifications, principalement
constituées par de courtes chaines latérales de sucres neutres (galactanes, arabanes, xylanes ...), sont

rattachées a la chaine principale (Vincken et al, 2003).

1.5.2.4. Les gommes

Il s’agit de polysaccharides qui au contact de 1’eau forment des gels ou des solutions colloidales et que
I’on regroupe parfois sous le vocable d’hydrocolloides. Les gommes sont des substances qui exsudent des
végetaux traumatisés et qui colmatent la paie. Les gomme sont insolubles dans les solvants organiques ce
qui les différencie des résines. Elles sont fréquemment formées chez les rosales et les légumineuses
(Merghame, 2009).

1.5.2.5. Les mucilages

De nombreuses plantes contiennent de polysaccharides, qui gonflent dans I’eau et se transforment en une

collante et visqueuse (Kothe Hans, 2007).



Chapitre I

Stress oxydant et Systeme
antioxydants



I1.1. Stress oxydant

Le «stress oxydatif métabolique » est défini comme un état tissulaire particulier qui perturbe
I’homéostasie de nos cellules, qui se caractérise comme un déséquilibre entre les tissus qui générent des
radicaux libres dérivés de I’oxygéne et I’ensemble des réactions mises en jeu pour rétablir I’équilibre
((Sen,1995 ; Halliwell, 1998 ; Droge, 2001) In Poortmans, 2009). En effet, il est impliqué dans de trés
nombreuses maladies comme facteur déclenchant ou associé a des complications (Girodon et al., 1997 ;
Sohal et al., 2002). Le stress oxydant est caractérisé par une augmentation du nombre des radicaux libres et

une réduction des défenses antioxydants,

En définitive, Powers (2008) reprend dans son article de synthése les 4 aspects nécessaires a la

caractérisation d’un état de stress oxydant dans la cellule (Lenzi, 2011) :
-Formation de molécules réactives, oxydantes

-Dommages oxydants aux composants macromoléculaires de la cellule
-Diminution des especes antioxydantes

-Déséquilibre dans le statut redox

Les RL peuvent étre dérivés de I’oxygeéne (especes réactives de I’oxygene ERO) ou d’autres atomes

comme 1’azote (espéces réactives d’azote ERA) (Favier, 2003).

I1.1.1. Les espéces réactives de I’oxygéne (ERO)

Les espéeces réactives de I'oxygeéne peuvent étre produites dans n'importe quel type cellulaire, et ce méme
en conditions normales (Rutkowski et al., 2007). IIs sont générés a partir de 1’oxygéne dans tous les

organismes aérobies au cours du métabolisme intracellulaire et en réponse a des stimulés I’environnement

(Borg, 2008 ; Lorraine et al., 2009).

11.1.1.1. Les ERO radicalaires
A. L’anion superoxyde O,

L’anion superoxyde est un radical chargé négativement provenant de la réduction monovalente de
molécule oxygénée qui capte un électron. La dismutation de cet O, des produits beaucoup plus agressifs

(Clarkson et al., 2000 ; Ghalem, 2014).



B. Le radical hydroxyle HO

Il peut se former a partir de peroxyde d’hydrogene selon la réaction d’Haber-Weiss précédemment
décrite ou par décomposition de 1’eau sous I’action des radiations ionisants (Powers & Jackson 2008 ;

Massart, 2011).
0, +H,0, — 0,+HO +HO

Le radical hydroxyle est plusieurs milliers de fois plus réactive que 1’anion superoxyde. Il est a 1’origine

de la formation des radicaux pyroxyles (Dodet, 1991 ; Sorg, 2004).

C. Les radicaux pyroxyles ROO

Les radicaux pyroxyles font plutdt partie de la « deuxiéme vague » d’ERO, dans la mesure ou leur
formation fait suite & une réaction d’oxydation d’acides gras polyinsaturés par d’autres ERO formées
préalablement. La partie « R » correspond a un acide gras polyinsaturé. Leur formation comprend 2 étapes
principales (McMichael, 2007 ; Powers & Jackson, 2008)

-La premiére (réaction 1) correspond a la perte d’un atome d’hydrogéne causée notamment par un radical

hydroxyle.

-la seconde (réaction 2) a la liaison avec une molécule d’oxygene
RH+HO —- R +H,O (1) puis, R + 0, - ROO

Le radical pyroxyle est trés instable. Pour gagner sa stabilite, il  peut

-récupérer un atome d’hydrogéne, notamment en « I’arrachant » & un acide gras polyinsaturé voisin (Powers

& Jackson, 2008) : ROO +RH — ROOH + R

11.1.1.2. Les ERO non radicalaire
A. L’oxygéne singulet 'O,

Il correspond a une forme excitée de 1’oxygene O, : il possede la méme structure électronique que
I’oxygéne mais « agencée » difféeremment, a savoir que les électrons de la couche externe initialement non
appariés se sont appariés. Il n’est donc pas radicalaire. Son état « excité » lui confére un potentiel oxydant

supérieur a celui de I’oxygéne (Halliwell and Gutteridge, 2007 ; Ghalem, 2014).

B. Le peroxyde d’hydrogéne H,O,



Le peroxyde d’hydrogeéne H,O, (appelé également eau oxygénée) est formé par 1’addition d’un second

électron sur I’O," donnant comme intermédiaire 1’anion peroxyde O, qui se proton facilement pour donner

H,0,. Toutefois, la principale production de H,0O, résulte de la dismutation de 1’0, selon la réaction

suivante (Daum-Badouard, 2006) :
20,"+2H" >  H0,+0,

- . . . L 2+
Mais il constitue la source du radical hydroxyle HO" par la réaction de Fenton (Massart, 2011) H,0, + Fe
L Fe +HO +HO

Certains auteurs préferent alors considérer la réaction de 1’anion superoxyde avec le peroxyde

d’hydrogene, catalysée par un ion métallique tel que le fer ; cette réaction est appelée réaction d’Haber-

Weiss (Figure 01) (Mandelker, 20

e e +2H" e +H" e +H"
Oz 02' HzOz \ —HOo—> Hzo
Anion Superoxyde peroxyde D’hydrogéne radical hydroxyle
H,0
O, +H;0z » 0,+HO + HO'
Fe?" + H,0; > Fe*"+HO + HO'

Figure 07: Les radicaux libres dérivés de I’oxygene (Poortmans, 2009).

I1.1.2. Les espéces réactives de I’azote ERA

Les Especes Réactives de 1’Azote (ERA) sont également possédant a la fois des capacités oxydantes et
nitrifiantes, devraient plutot étre dénommées Espéces Réactives de 1’Oxygeéne et de I’Azote (Bertrand,
2008). Deux enzymes, le superoxyde dismutase (SOD) et la myéloperoxydase (MPQ) participent a la
formation de ces radicaux libre (poortmans, 2009).

11.1.2.1. Oxyde nitrique NO

L’Oxyde nitrique est peu réactif et diffusible dans les milieux biologiques, il se trouve dans un milieu

pauvre en O, (Carine, 2006). Il est aussi possible de le produire par réduction des nitrites en nitrates sans

I’aide d’enzyme. Le NO' peut réagir avec les fonctions thiols en donnant naissance aux S-nitroso thiols



(RSNO), avec les métaux de transition (fer, cuivre) et avec I’anion superoxyde pour former le peroxynitrite

(ONOO)) (Eiserich et al., 1998 ; Radi, 2004 ; De Mel A et al., 2011).

11.1.2.2. Acide du peroxynitrite ONOOH

La forme acide du peroxynitrite (ONOOH) est un oxydant fort, dont la rupture produit deux oxydants

puissants (NO;, HO"). Il peut également s’additionner au CO, pour donner un adduit instable, qui donne par

la suite les radicaux NO, et OCOO" (Eiserich et al., 1998 ; Radi, 2004 ; De Mel et al.,2011 ; Ghalem,
2014).

11.1.2.3. Le peroxynitritt ONOO

Son apparition est extrémement rapide, et se produit par une réaction entre deux ERO produites trés vite

au cours du processus de stress oxydant :
0, +NO° —  ONOO  (Powers and Jackson 2008)

A D’instar du radical hydroxyle, ONOO" est une ERO qui cause beaucoup de dommages aux les composants
cellulaires (Lenzi, 2011).

11.1.3. Les sources de production des radicaux libres

Des radicaux libres sont produits par un grand nombre de mécanismes tant endogénes (La source
principale des ERO dans les cellules de mammiferes est d’origine enzymatique) qu’exogenes (Les facteurs
exogenes associés a une production accrue et/ou a une diminution de I’élimination des radicaux libres sont
également tres variés. Certaines de ces productions sont volontairement programmées par 1’organisme a des

fins de défense ou d’envoie des signaux (Khelfallah, 2013).

11.1.3.1. Les sources endogenes

Plusieurs cellules et tissus produisent des ERO via des réactions enzymatique ou par auto oxydation au
cours de leur métabolisme normal ou en reposons a un stimuli .ici nous allons présenter les principales

sources d’ERO possiblement présentes dans la cellule (Mercan, 2010).

A. Les sources non enzymatiques

A;. La chaine mitochondriale de transport d’électrons



L‘oxygeéne y est la réception final. Cette chaine respiratoire fournit plus de 80% de 1’adénosine
triphosphate (ATP) nécessaire aux besoin de la cellule et est la source la plus importante de production
d’ERO, elle produirait en effet 90% des ERO cellulaire (Balaban et al ., 2005). Environ 2% de 1’oxygéne

utilisé par mitochondrie aérobies intactes est partiellement réduit par des électrons qui s’échappent des
transporteurs d’électrons de la chaine respiratoire, formant ainsi 1’0, ( Bovoriz & Chance,1993 ;Boutbir,

2010).

A,. Les microsomes

L’activation de l'oxygeéne par les cytochromes P-450 pour assurer les biotransformations produit

parallelement des radicaux libres (Allain, 2008).

As. Peroxysomes

Possedent une structure simple, une taille réduite et une trés grande quantité de catalases. En raison de ces
caractéristiques, les peroxysomes ont longtemps été considérés comme des organites spécialisés dans la
détoxication du peroxyde d’hydrogéne. Les peroxysomes sont en fait le siége d’une forte activité
métabolique tres centrée sur le métabolisme oxydatif 1ls possédent de nombreux systémes antioxydants et
prooxydants. Les deux principales sources d’ERO peroxysomales sont la f-oxydation des acides gras et la
photorespiration (Corpas et al., 2001; Nyathi & Baker, 2006).

As. Les macrophages

La flambée respiratoire des macrophages activée constitue en augmentation de I’utilisation du glucose par
voir des pentoses phosphates pour réduire le NADP en NADPH, et en une augmentation de 1’utilisation
d’oxygeéne pour oxyder NADPH afin de produire des especes radicalaires de I’oxygene (et des halogenes),
qui sont des agents cytotoxiques pour tuer les microorganismes phagocytés. L’oxydase de la flambée
respiratoire (NADPH oxydase) est une flavoprotéine qui réduit ’oxygéne en anion superoxyde (Murray et
al., 2013) :

NADPH + 20, — NADP" + 20, +2H"



B. Les sources enzymatiques
Bi:. NADPH oxydase

Cette enzyme est présente dans les neutrophiles ou elle intervient dans leur propriété bactéricide mais
aussi au niveau d'autres tissus comme I'endothélium vasculaire ou elle pourrait intervenir par la formation
d'ions superoxydes a partir de I'oxygene. Les cellules phagocytaire possedent cette enzyme comme un

enzyme membranaire, est activer lorsque la cellule phagocytaire est stimulée (Pourrut, 2008).

B,. Xanthine-Oxydase

Catalyse la dégradation de I’hypoxantine en acide urique en condition de forte demande d’ATP et déficit
en oxygene mais elle peut également catalyser 1’oxydation de la xanthine en acide urique, notamment lors

d’ischémie-reperfusion ou d’hypoxie. Dans cette réaction, 1’oxygeéne moléculaire agit comme un accepteur

d’¢électrons produisant O, ( Bouale, 2005).

11.1.3.2. Les sources exogenes

Les facteurs exogenes associés a une production accrue et/ou a une diminution de 1’¢limination des

radicaux libres sont également trés variés, parmi ces facteurs, on retrouve :

-L’alimentation : antibiotiques, alcool, aliments riche en protéines et/ou en lipides et/ou a indice glycémique
(IG) élevé, faible consommation d’antioxydant (Hu et al., 2006 ; LIMON-PACHECO et al., 2009 ).

-Le dioxyde de carbone (CO,) atmosphérique (Khelfallah, 2013).

-Les polluants : fumée de cigarette, pollution atmosphérique (dioxyde de soufre et d’azote (SO,, NOy) les
hydrocarbures) (Khelfallah, 2031).

-Les métaux lourds ayant une grande affinité avec les groupements sulfhydriles (-SH), ils inactivent
facilement les antioxydants contenant du soufre (Houston M.C., 2007 ; Allain, 2008 ; Mercan, 2010)

-Les rayons ionisants (X et UV) libérent de I'énergie quand ils traversent les tissus de notre corps. lls
provoquent une ionisation de ces cellules, altérant leurs différents composants, notamment I'ADN (Acide

Désoxyribo- Nucléique), qui est le support d'information génétique (Daum-Badouard, 2006 ).

11.1.4. Les cibles des radicaux libres

Aux niveaux des cellules les cibles principales sont I’ADN et les lipides membranaires, et de maniére

moins importante les protéines et les glucides (Lenzi, 2011).



11.1.4.1. Altérations de ’ADN

Les ERO constituent la plus importante source endogéne de dommages a I’ADN. Elles peuvent lui
induire de nombreuses modifications covalentes telles que des lésions aux bases nucléotidiques (purines et
pyrimidines), des cassures simples brin ou doubles brin de la chaine oligonucléotidique, ou des pontages
avec des residus protéiques. Ces modifications peuvent avoir de graves conséquences sur la réplication du
génome (Daum-Badouard, 2006 ; Haleng et al., 2007 ).

11.1.4.2. Altérations des lipides

Les lipides et principalement leurs acides gras polyinsaturés sont la cible privilégiée de I'attaque par le
radical hydroxyle capable d'arracher un hydrogéne sur les carbones situés entre deux doubles liaisons, pour
former un radical diéne conjugué, oxydé en radical pyroxyle. Cette réaction appelée peroxydation lipidique
forme une réaction en chaine car le radical pyroxylé formé se transforme en peroxyde au contact d'un autre

acide gras qui forme un nouveau radical diene conjugue. ((Cadet, 2002), In Favier., 2003).

11.1.4.3. Altérations des protéines

Les ERO provoguent une dénaturation des protéines : altération des groupements thiols, formation de
ponts disulfures, accentuation du caractére hydrophobe d’ou agrégation des protéines qui les rend plus

résistantes a la protéolyse physiologique (Auberval, 2010).

11.1.4.4. Altérations des glucides

Les cibles glucidiques sont essentiellement le glucose et les protéoglycanes du cartilage. L’oxydation au
sens large du glucose est aussi appelée « glycosoxydation » et regroupe en fait 2 mécanismes possibles : Soit
oxydation au sens strict du glucose, donnant des dérives carbonyls susceptibles de réagir avec une protéine,
pour aboutir a la formation de « produits finaux de glycosylation » ou PFG, Soit formation d’une liaison
covalente entre un ose et les groupements aminés libres d’une protéine : on parle de « glycosylation non-

enzymatique des protéines ». Cela forme une protéine glyqueée, qui peut étre attaquée par des ERO telles que

HO ou ONOO pour former des PFG (Halliwell & Gutteridge, 2007).



11.2. Le systéme antioxydant

L’organisme se défende contre la formation et la propagation des radicaux libres par deux mécanismes
distincts ((Yu, 1994 ; Helliwell, 1998 ; Bergendi-Benes et al., 1999), In poortmans). L’intervention des
enzymes qui catalysent une réaction éliminant les molécules réactives, 1’utilisation des substances qui

piégent les radicaux libres dés leur apparition des antioxydants (Poortman, 2009)

Ces molécules antioxydants ont une activité anti radicalaire qui s’exprime aussi bien au niveau de la
protection de 1’aliment contre 1’oxydation, qu’au niveau de la protection des cellules animales contre le
vieillissement, le cancer et d’autres maladies inflammatoires, cardiovasculaires et neurodégénératives

(Powers et al., 1994 ; Medjeldi, 2012).

11.2.1. Systeme endogéne

On distingue classiquement deux catégories d’antioxydant endogéne : les systémes enzymatiques et les

systémes non-enzymatiques (lenzi, 2011).

11.2.1.1. Systeme endogéne enzymatique
A. Les superoxydes dismutases SOD

Les superoxydes dismutases SOD sont le premier et le plus important élément de défense contre les ERO
et plus particuliérement contre 1’anion superoxyde ((Zelko et al., 2002), In Magali, 2013), ainsi, d’empécher
la formation d’espéces beaucoup plus néfastes comme le peroxynitrite par exemple (Magali, 2013). La SOD
est présent chez tous les organiques animaux et végétaux, et chez les procaryotes vivant n aérobiose. On ne
connait pas chez les humains n de déficit congénital en SOD anomalie qui serait problemes létale. Plusieurs

formes de supperoxyde dismutase ont été identifiées chez I’homme (Dodet, 1991) :

A;. La Cu/Zn-SOD ou SOD1

La SOD1 est localisée dans le cytoplasme et le nucléole mais absente dans les mitochondries. Elle est
constituée de deux sous-unités contenant chacune un atome de cuivre et un atome de zinc. Le Cu®* est
indispensable a Iactivité catalytique de I’enzyme tandis que Le Zn?* stabilise la structure de la protéine. Elle
représente 70% des SOD totales ((Mruk et al., 2002), In Medjeldi, 2012).

A,. La Mn-SOD ou SOD2



Produite dans les membranes internes des mitochondries, est formée de quatre sous-unités possédant un
atome de manganeses. Elle est codee par un géne situé sur le chromosome 6 ((Marklund, 1990), In Dodet,
1991).

Asz. SOD-EC ou SOD3

Le SOD; Tétramére est la seule forme extracellulaire impliquée dans la détoxification de O, .Elle est

rencontrée dans le plasma et le milieu interstitiel. Elle présente une répartition tissulaire tres particuliére,

puisqu’elle est localisée en grande concentration dans les testicules et le poumon (Mruk et al., 2002).

B. Catalases (CAT)

La Catalase est une enzyme dépendante du Fe, qui entre en compétition avec la Gpx pour 1’H20,, son
utilisation devenant importante quand les quantités d’H,O, sont élevées ((Finaud et al. 2006, Sayre et al.,
2008), In Massart, 2011). Ce sont des enzymes tétramériques, chaque unité portant une molécule d’héme et
une molécule de NADPH, avec une masse moléculaire de 240 kDa. Dans la plupart des conditions in vivo,
I’activité peroxydase de la catalase semble favorisée la catalase est présente dans le sang, la moelle osseuse,
les membranes des muqueuses les reins et le foie (Murray et al., 2013). Elles catabolisent les peroxydes

d’hydrogénes en molécules d’eau pour prévenir la formation de radicaux hydroxyles ((Matés et al., 1999), In
Anisio, 2005).

La réaction se fait en deux étapes:
2H,0, —Catalase — 2H,0 + O,

ROOH + AH2 —Catalase — H,O + ROH + A

D. Les enzymes glutathion peroxydase (GPx) et réductase (GSSG-R)

Le glutathion peroxydase (GPX) est une enzyme formée de quatre sous-unités contenant
réduction des molécules radicalaire grace a la présence de glutathion réduit (GSH) selon le mécanisme
suivant (Lenzi, 2011) :

2 H,O,+2GSH — GSSG+2H,0
ROOH+2GSH — ROH+H,0+GSSG

2R+2GSH —  2RH+GSSG



Dans chacune de ces réactions, une molécule de glutathion oxydée GSSG est obtenue. Pour que cette
réaction perdure, il doit y avoir un taux constant de GSH, ce qui est rendu possible par la glutathion
réductase (GR). Elle catalyse la réduction du GSSG en GSH a laide du cofacteur NADPH, selon le
mecanisme suivant

GSSH + NADH, H"'— GR— 2GSH + NADP"

Sont retrouvées dans le cytoplasme, les mitochondries et le noyau cellulaire (Auberval, 2010).

E. La thiorédoxine (TRX)

Cet enzyme a une structure proche de celle de la glutathion réductase. Elle consomme aussi du NADPH
dans son fonctionnement. Elle joue un rdle protecteur contre une grande variété de stress oxydatifs grace a
ses propriétés de capturer des radicaux libres. Des données biochimiques montrent que les thiorédoxines
réduisent des protéines pour le développement, la division cellulaire ou la réponse au stress oxydatif
((Reichheld et al., 2005 ), In Anisio, 2005).

F. Les peroxyredoxines (PRDX)

Elles renferment des résidus cystéine au niveau de leurs sites catalytiques capables de réduire le H,0, et
les hydroperoxydes organiques respectivement en eau ou en alcool. Elles présentent une

similarité/complémentarité de fonction avec le systeme des glutathions peroxydases (Medjeldi, 2012).

G. L’héme oxygénase

L’héme oxygénase dégrade 1’héme (pro-oxydant) en biliverdine, puis en bilirubine qui est un antioxydant,
en CO et en fer, et peut prévenir I’oxydation des LDLs. On distingue 1’héme oxygénase constitutive et

inductible. Cette derniere est induite par le stress oxydant (Benaissa, 2012).

11.2.1.2. Systeme endogéne non enzymatique

A. Le glutathion

C’est un tripeptide dont la concentration intracellulaire est importante. La fonction thiol confére au
glutathion un réle d'antioxydant, c'est-a-dire de réducteur (donneur d'électron ou d'atome H), qu'il exerce vis-
a-vis des nombreuses especes oxydées, et en particulier vis-a-vis de l'eau oxygénée et des radicaux
hydroxyles (Gardés-Albert et al ., 2003)



GSH + OH — GS- + H,0

GSH+R* — GS* +RH

La forme réduite du glutathion (GSH) est le régulateur majeur du redox intracellulaire et se trouve en
abondance dans les cellules. Le glutathion agit comme un capteur direct des radicaux libres, un Co-substrat
pour I’activité enzymatique de la glutathion peroxydase, cofacteur de plusieurs autres enzymes, et forme des
conjugués dans des réactions d’endo- et de xénobiotiques ((Josephy, 1997; Gregus et al., 1996 ), In Lavoie,
2012).

B. Les protéineos de stress thermique

Lorsque les cellules sont exposées a des températures élevées mais non létales (40-41°C), la synthése
protéique est fortement ralentie. Au contraire, certaines protéines sont rapidement synthétisées .cette réaction
est appelée « réaction de stress thermique » et les protéines dont la synthése est induit sont dite « protéines
de stress thermique » (poortmans, 2009). Ces protéines interviennent dans la réparation des dommages
oxydatifs induits au niveau des protéines par un stress oxydant ((Milane, 2004), In Kebieche, 2009).

C. Acide urique

I1 s’agit d’un produit issu du catabolisme des bases puriques. Comme pour tout couple acidobasique I’une
ou l’autre des formes est prépondérante selon le pH du milieu : au pH physiologique la forme ionisée,

I’urate, est prépondérant. Il agit comme un donneur d’¢lectrons capable ainsi de stabiliser les radicaux

hydroxyl ‘OH, peroxyl ROO', et I’oxygéne singulet 'O, (Lenzi, 2011 ; Benaissa, 2012).

11.2.2. Systémes exogenes

11.2.2.1. Les polyphénols

Et surtout les flavonoides sont des antioxydants puissants susceptibles d’inhiber la formation des
radicaux libres et de s’opposer a 1’oxydation des macromolécules. En effet, les flavonoides sont des piegeurs
efficaces des radicaux libres les plus pro-oxydants, particulierement impliqués dans la peroxydation

lipidique, puisqu’ils la préviennent comme 1’a-tocophérol (Kebieche, 2009).

11.2.2.2. Les vitamines antioxydant

A. Vitamine E



La vitamine E est un terme qui désigne un ensemble de composés phénoliques appelés tocophérols (a, B,
Y, 0) ou tocols. Ils différent les uns des autres par la position des groupes méthyles sur le cycle aromatique,
C’est ’a-tocophérol qui est biologiqguement le plus efficace. Le caractére hydrophobe de la vitamine E lui
permet de s’insérer au sein de la membrane biologique riche en acides gras polyinsaturés (RH) ou elle joue
un role protecteur efficace en empéchant la propagation de la peroxydation lipidique induite par les especes

oxygenées activées (Pincemail et al., 1998).

B. La vitamine C

Ou acide ascorbique est le plus important antioxydant hydrosoluble : son réle est essentiel dans les
compartiments intra- et extra-cellulaires, son mécanisme d’action est mal connu. Il fait intervenir des
réactions d’oxydoréduction entre la forme réduite de la vitamine C (I’acide ascorbique) et sa forme oxydée
(de hydroascorbate). L’ascorbate capte les anions superoxydes, hypochlorite, hydroxyle et 1’oxygene

singulet. Ses principaux roles sont les suivants :
- In vitro, il inhibe la peroxydation lipidique avant la vitamine E.

- I protége les membranes vis a vis de ’attaque peroxydative, en piégeant efficacement les radicaux

peroxyles ROO' dans la phase aqueuse, avant qu’ils puissent initialiser les peroxydations

-1l participe a la réegenération de la vitamine E.

- 11 est capable de neutraliser I’oxygeéne singulet (Justine et al., 2005).

C. Vitamine A

La vitamine A ou rétinol (avec un radicale alcool), et le B caroténe (deux rétinols joints) dont elle est
issue, est en rétinal (avec un radical aldéhyde). Cette transformation d’oxydoréduction régule la vision, la
croissance cellulaire, ’expression et I’immunité. Le B-caroténe est possede des propriétés antioxydants, il

piege I’oxygene singulet lors de la phase d’initiations de la réaction radicalaire (Poortmans, 2009).

11.2.2.3. Oligoéléments

Le cuivre (Cu), le zinc(Zn), le manganese (Mn), le sélénium (Se) et le fer (Fe) sont des métaux essentiels
dans la défense contre le stress oxydant. Toutes les enzymes antioxydantes requierent un cofacteur pour
maintenir leur action catalytique. Ainsi, la SOD mitochondriale a besoin de manganeése, la SOD cytosolique
de cuivre et de zinc, la catalase de fer et la GPx se sélénium. Cependant, certains oligoélément, notamment
le fer, lorsqu’ils sont en excés dans 1’organisme et sous leur forme réduite, peuvent avoir une action pro-

oxydant (réaction de fenton, d’ Haber-Weiss) (Saboussi, 2008 ; Medart, 2009 ; Leroux, 2014).



Chapitre ||

L effet antioxydant des

polysaccharides d origine vegetale



I11. L’effet antioxydant des polysaccharides d’origine végétale

La plupart des études récentes dans le domaine de la glycobiologie montrent que les extraits des
polysaccharides d’origine végétale et en particulier les plantes médicinales possédent des effets protecteurs
contre les espéces réactives de 1’oxygéne. Leur role essentiel est de bloquer ’action des radicaux libres. La
capacité des extraits polysaccaridiques difféere d’une plante a I’autre et d’une fraction a 1’autre. Parmi ces

travaux on cite :

I11.1. Des études in vitro

II1.1.1. L’effet sur le DPPH’

Le radicale DPPH’ (2,2-diphényl-1-picrylhydrazyle) accepte un atome d’hydrogeéne et réduite en DPPH,H

a partir des molécules antioxydants. Parmi les polysaccharides qui possedent cette activité on cite : Les trois
fractions SP-1, SP-2 et SP-3 de polysaccharide de 1’algue brune Sargassum pallidum (SP) cette capacité est
augmentée dans 1’assemblement des deux fractions : SP-3-2 et SP-3-1 (Ye et al., 2008), le Polysaccharide
brute de Lentinus polychrous Lév (Thetsrimuang et al., 2011), les polysaccharides hydrosolubles des deux
algues brunes Padina pavonica (Yassine et al., 2012), et Sargassum graminifolium (Zhang et al., 2012). On
ajoute aussi, le polysaccharide hydrosoluble du champignon Xylaria nigripes (Hung et al., 2013), le
polysaccharide de la plante endemic (barks) (Mengome et al., 2014) (Annexe), les trois fractions de
polysaccharides riche en sélénium (Se-GP11, Se-GP22 et Se-GP33) de Grifola frondosa (Mao et al., 2014)
(Annexe) et les polysaccharides bruts des racines de la plante Marshmallow (Althaea officinalis L.) (Pakrokh
Ghavi, 2015) (Annexe).

Dans un autre travail, Yuan et ses collaborateurs (2015), ont obtenu le méme effet pour les deux fractions
de polysaccharides PL3 (polysaccharides from light-grown sprouts) et PD3 (polysaccharides from dark-
grown sprouts) extrait de la plante de Soybean sprouts (Yuan et al., 2015). Actuellement, les nouveaux

études montre que : les polysaccharides extraits des grains du café SCG (Spent coffee grounds) ayant la
meilleure activité antioxydante contre le radicale DPPH’, en plus cette molécule est capable de réduire 1’ion

ferrique (Fe**) en ferreux (Fe®") ( Ballesteros et al., 2015).

I11.1.2. L’effet sur 'O,

Un travail trés récent suggere que I’extrait brut des polysaccharides de la plante Corbicula fluminea

contient une bonne activité contre les radicaux libres et surtout contre I’anion superoxyde (O, ) (Liao et al.,
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2015). Ainsi, les polysaccharides de la plante Amomum villosum sont effecace contre ces radicaux et

possédent un pouvoir réducteur sur le Fe** (Yanet al., 2015).

111.1.3. L’effet sur le H,O,

La capacité de piéger le peroxyde d’hydrogene a été justifié suite aux travaux réalisés sur 1’extrait brut
des polysaccharides (ASP) isolé a partir des tiges de la plante Acanthopanax koreanum Naka (Kang et al.,
2015) (Annexe).

I11.1.4. L’effet sur le OH et 1’0,

Parmi les nombreuses expériences menés in vitro sur les polysaccharides des végétaux qui possedent
I’effet piégeur pour 1’anion superoxyde et de I’hydroxyle, on cite : 1’é¢tude de Wanget al (2007) réalisée sur
les trois fractions GMA, GMB et GMC des polysaccharides hydrosolubles (GM) extraits de la plante

Gynostemma pentaphyllum Makino (Annexe) ot la GMC est plus puissante contre 1’0, ", I’étude de Zou et

al (2008) sur le polysaccharide sulfaté (LPS) de I'arbre de lac (Rhus vernicifera), 1’étude de Zhang et al
(2010) sur les polysaccharides sulfatés extraits a partir des cinque algues suivantes : 1’algue brune Laminaria
japonica, une algue rouge Porphyra haitanensis et trois algues vertes Ulva pertusa (Annexe), Enteromorpha
linza et Bryopsis plumose. Plus récemment, des chercheures ont isolé les polysaccharides de Clematis
huchouensis Tamura (Zhang et al., 2014) et la fraction SSPIl-a des polysaccharides acides de Stachys

sieboldii Miq (Feng et al., 2015) (Annexe) prouvant la méme action.
Une autre étude réalisée sur les polysaccharides de la plante de Radix hedysari (Annexe) (RHP) associé

au sélénium (Se-RHP) ayant une bonne capacité antioxydante contre ces ERO (O, , HO') sont capables de

réduire le Fe® en Fe** (Wei et al., 2015).

II1.1.5. L’effet sur le DPPH' et le HO’

Une étude a montré que les quatre fractions (DNP1-1, DNP2-1, DNP3-1, DNP4-2) des polysaccharides

hydrosolubles extraits de la plante Dendrobium nobile Lindl sont capables d’éliminer le radical DPPH' et le

radical ‘'OH (Luo et al., 2010). Ainsi, le méme effet a été enregistré par les polysaccharides hydrosolubles

des fruits de paullinia cupana (Dalonso et al., 2012) (Annexe) et des trois plantes Sisal waste (Zhang et al.,
2014), I’Hibiscus rosa-sinensis (Afshari et al., 2015) (Annexe) et Gleoestereum incarnatum (Zhang et al.,
2015) (Annexe).
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La fraction de polysaccharide (LP2-1) isolé a partir des bulbes de Lilium lancifolium Thunb, ayant une
capacité antiradicalaire sur le radical DPPH et le radical hydroxyle, possede un pouvoir réducteur des ions
ferriques (Gaoet al., 2015). De méme, Li et al (2015) ont obtenues le méme résultat pour les trois fractions
holosidiques GPAL, GPA2 et GPA3 de Gynostemma pentaphyllum (Thunb) Markin. La derniére fraction été

plus active que les deux autres.

I11.1.6. L’effet sur le DPPH et 'O,

Cet effet est testé positivement pour les polysaccharides hydrosolubles suivants : les deux fractions MP1
et MP2 extrait de Mung bean (Annexe) (Chen et al., 2008), I’extrait des fruits de la champignon Ganoderma
atrum (Furao et al., 2010), les deux fractions acide (AAIP-B) et neutre (NAIP) de la plante Acanthus
ilicifolius ou la fraction neutre été plus efficace (Zhang et al., 2014), les trois fractions PV-P1, PV-P2 et PV-
V3 extraits du Prunella vulgaris Linn (P. vulgaris) avec un meilleur pouvoir pour les PV-P2 et PV-V3 (Li et
al., 2015), et enfin la fraction (RAPs) de Rhizoma alismatis (Zhaoet al., 2015).

D’apres Ye et al (2011), les polyosides des grains de Plantago asiatica sont capables de balayer le DPPH
et le O,” et de réduire le Fe** (Ye et al. 2011).

II1.1.7. L’effet sur ’O, et le H,O,

Les polysaccharides hydrosolubles de nature acide obtenue par extraction des fruits de la champignon
de Tremella aurantialba (Annexe) ont la capacité d’éliminer les ERO suivantes : H,0, et O, (Du et al.,

2015).
111.1.8. L’effet sur le DPPH', le HO et I’0,

Les extraits aqueux des polysaccharides acides et neutres de la plante Houttuynia cordata Thunb
possédent une puissante activité antioxydante contre le DPPH’, le HO et 1’0, (Tian et al., 2011). Ainsi, des

études recentes prouvent le méme effet pour le polysaccharide sulfaté de la plante Cyclocarya paliurus (Xei
etal., 2015).

Un autre travail de Yuan et al (2015) montre que les deux fractions hydrosolubles des polysaccharides
acides des feuilles de la plante mulberry (Morus alba L.) sont efficace contre ces radicaux et possedent un

pouvoir réducteur sur le Fe®".
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II1.1. 9. L’effet sur le DPPH/, le H,O2 et ’O;”

L’étude récente de Li et al. (2006), montre que les polysaccharides extraits de la plante Lygodium

japonicum (Annexe) possédent la capacité d’éliminé les espéces réactives suivantes : DPPH’, H,O; et Oy~

(Li et al., 2006).

111.1.10. Les effets sur le ‘'OH, le Fe** et la peroxydation lipidique

Une étude récente montre que les polysaccharides hydrosolubles de Corn silk (Annexe) exercent une
activité antioxydante pour le radicale ‘'OH et un pouvoir réducteur du Fe**. En plus, ils agissent comme

inhibiteur de la peroxydation lipidique induite in vitro (Chen et al., 2014).

111.2. Des études in vivo

II1.2.1. L’effet sur les antioxydants enzymatiques

Plusieurs ¢études peuvent étre prises en compte pour faire 1’amélioration de 1’activité des enzymes
antioxydants comme la glutathion peroxydase, la superoxyde dismutase et 1’héme oxygénase par les
hétéropolysaccharides d’Astragalus mongholicus (Zhang et al., 2011) (Annexe) et les polysaccharides du
ginseng ((Fu et al., 2003) In Zimmer, 2007 ; Bachelet, 2013).

I11.2.2. L’effet sur les antioxydants enzymatiques et la peroxydation lipidique

L’effet antioxydant directe sur les radicaux n’est pas observé Pour les polysaccharides des fruits de
Ziziphus Jujube (ODFP) (Chi et al ., 2015) (Annexe) ou de 1’Opuntia dillenii Haw (Annexe) (Gao et al.,
2015). En revanche, ils augmentent les taux des enzymes antioxydantes (SOD, GPx et CAT) participant

aussi au blocage de I’oxydation des lipidique (Chi et al., 2015 ; Gao et al., 2015).

I11.2.3. L’effet sur les antioxydants enzymatiques et non enzymatiques

Le polysaccharide sulfaté hydrosoluble extrait de la champignon Ulva lactuca (Annexe) améliore
I’activité des antioxydants endogénes : enzymatiques (catalase, glutathion peroxydase et superoxyde

dismutase) et non enzymatique (glutathion réduite) (Hassan et al., 2011).
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111.3. Des études in vivo et in vitro

Les études menés in vitro et in vivo montrent que les polysaccharides d’algue rouge Porphyra

vietnamensis (Bangiales, Rhodophyta) ayant une capacité d’éliminer les radicaux suivants : DPPH’, HO',

0, , H,0, et 'ON, et inhibé la peroxydation lipidique dans le mitochondrie (Bhatia et al., 2011). De méme,

les polysaccharides de la plante Echinacée purpurea (Annexe) qui augmente la protection antioxydanet des
tissus (Barret, 2003). Par ailleurs, I’extrait des polysaccharides des feullies de /’Aloe vera var (Annexe) agit
comme un piégeur sur 1’anion superoxyde, le radicale hydroxyle et le radical monoxyde d’azote de fagon
dose-dépendante dans le foie et le sang (Morin, 2008, Michayewicz, 2013). Il y a aussi des études montrant
que leur polysaccharide a une activité contre les Iésion induites par le peroxyde d’hydrogeéne des lignées

cellulaires (Michayewicz, 2013).

D’autres travaux démontrent que les fractions ILPS-1, ILPS-2, ILPS-3 et ILPS-4 des polysaccharides de
la plante llex latifolia Thunb (ILPS) (Annexe) possédent une activité antioxydante varie d’une fraction a
I’autre selon ’ordre suivant : ILPS > ILPS-4 > ILPS-3 > ILPS-2 > ILPS-1. En plus, ces fractions sont
capables de réduire la formation du malondialdehyde (MDA) et de renforcer I’activité de la superoxyde

dismutase et le glutathion peroxydase (Fan et al., 2014). Ainsi, les deux fractions de polysaccharide (PMP-1
et PMP-2) de Polygonum multiflorum Thunb inhibent 1’activité des radicaux (O, , HO et H,0,), I’oxydation
lipidique et protéique (Lishuang et al., 2014). Des études récentes prouvent que les polysaccharides
hydrosolubles de Cordyceps sinensis (Annexe) possédent un pouvoir réducteur sur le DPPH', le 'OH et le

H,O, et diminuent la production du malondialdéhyde. Ces molécules augmentent le taux du glutathion
peroxydase et de la superoxyde dismutase de fagcon dose-dépendante d’autre et protégent les cellules
nerveuses (Li et al., 2003 ; Wang et al., 2015).

L’activité antioxydante des polysaccharides du Lycium barbarum L. a été analysé avec efficacité par des
tests : sur le radicale libre DPPH" pour la fraction LBPN (Neutre), sur I’anion superoxyde pour la fraction

LBPa, (Acide) et sur le radicale hydroxyle pour ces deux fractions, aussi augmenter le taux des enzymes
antioxydantes. (Wang et al., 2010 ; Martel, 2011 ; Zhaoet al., 2015). ), d’autre part I’administration de ce
polysaccharide chez les souris a démontre son efficacité par : la diminution du radical monoxyde d’azote NO
de facon dose-dépendante dans le foie et le sang, en stimulant 1’expression des enzymes antioxydants ainsi
bloquant la peroxydation lipidique (Andrew, 2007 ;WU et al., 2010).
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Conclusion



Conclusion

L’analyse de la littérature met en lumiére des polysaccharides extraits des végétaux comme des composés
multifonctionnels, avec plusieurs activités pharmacologiques. Donc les polysaccharides d’origine végétale
et en particulier les plantes medicinales semblent étre un élément clé de nombreux propriété par exemple

dans le cas de stress oxydant ils sont capables de piéger les especes réactives de 1’oxygene.

Le travail présenté dans ce contexte porte sur la synthése de nombreux rapports et études effectués in
vitro et in vivo démontrant I’efficacité antioxydante des polysaccharides extraits a partir des végétaux. En
effet, ces composes exercent une action antiradicalaire directe et indirecte. Des études récentes montrent que
I’extrait polysaccharidique de quelques vertus comme : I’algue rouge Porphyra vietnamensis et les plantes :
Aloe vera var, Cordyceps sinensis, Echinacée purpurea, llex latifolia Thunb, Lycium barbarum réduissent et
inhibent in vitro la production des radicaux libres (DPPH', HO et ‘ON) et généralement des especes réactives
de I’oxygene (0,7, H20,). Ainsi ces polysaccharidiques inhibent la peroxydation lipidique, et en augmentant
le taux des enzymes antioxydantes comme la superoxyde dusmutase, la glutathion peroxydase ...etc. Cette
double action permet de lutter contre le vieillissement global de 1’organisme et permet de maintenir

I’intégrité des membranes lipidiques et de protéger I’ ADN.

La découverte et la caractérisation de nouveaux attributs fonctionnels et des bienfaits pour la santé. Des
polysaccharides nouveaux issus de d’autres plantes médicinales, ouvriront de nouveaux travaux pour ces

biopolymeres.



Résumes



Résumé

Les polysaccharides sont les éléments structuraux majeurs dans les végétaux. Ils présentent une variabilité
structurale et une richesse de propriétés physico-chimiques, que I'on ne rencontre chez aucune autre classe

des macromolécules.

L’intérét montré ces derniéres années pour la glycobiologie est principalement motivé par la découverte
que les polysaccharides ont des propriétés pharmacologiques intéressantes comme par exemple ’activité
antioxydant. Dans ce sens la des études en phytothérapie s'intéressent a la valorisation chimique et

biologique des polysaccharides produits par les végétaux et en particulier extraits des plantes médicinales.

L’objectif du travail présenté dans ce mémoire, était de démontrer l’intérét et 1’exploitation des

polysaccharides des plantes médicinales ayant des propriétés antioxydantes.

Mots clés : polysaccharides, plantes médicinales, espéces réactives de l’oxygene, antioxydant.



Abstract

Polysaccharides are the major structural components in plants. They have a structural variability and a
wealth of physico-chemical properties, which is not encountered in any other class of macromolecules.

The interest shown in recent years to glycobiology is mainly motivated by the discovery that
polysaccharides have interesting pharmacological properties such as the antioxidant activity. In this way,
herbal medicine (or phototherapy) studies focus on chemical and biological recovery of polysaccharides

produced by plants and in particular extracts from medicinal plants.

The objective of the work presented in this paper was to demonstrate the value and the use of medicinal

plant polysaccharides with antioxidant properties.

Keywords: polysaccharides, medicinal plants, reactive oxygen species, antioxidant.
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Annexe 1 : Tableau des photos

L’effet antioxydant des polysaccharides d’origine végétale

Endemic (barks)
(Mengome et al., 2014).
P 29

Des études in vitro

Marshmallow (Althaea
officinalis L.) (Pakrokh
Ghavi, 2015). P 29

Grifola frondosa (Mao et
al., 2014). P 29

Gynostemma
pentaphyllum Makino
(Wangetal., 2007). P 30

paullinia cupana (Dalonso
etal.,2012). P 31

Sl

Radix hedysari (Wei et
al., 2015). P 30

I’Hibiscus rosa-sinensis
(Afshariet al., 2015).
P31

Stachys sieboldii Miq
(Fenget al., 2015). P 30

L’algue brun de Padina
pavonica (Yassine et al.,
2012).P 29
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algues vertes Ulva
pertusa, (Zhang et al.,
2010). P 30

Mung bean (Chen et al.,
2008). P 31
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Gleoestereum
incarnatum
(Zhangetal., 2015). P 31




Tremella aurantialba
(Du etal., 2015). P 31

Les tiges de la plante
Acanthopanax
koreanum Naka (Kang
etal., 2015).P 30

Lygodium japonicum
(Liet al., 2006.). P 32

Corn silk (Chenet al.,
2014).P 32

Ulva lactuca (Hassan et al., | 9 Astragalus mongho -
2011). P33 licus (Zhang et al., 2011).
P32

Des études in vivo

I’Opuntia dillenii Haw
(Gaoet al., 2015). P 33

Ziziphus Jujube (Chi et al
., 2015). P33

Des études in v

Echinacée purpurea
(Barret, 2003). P 33

llex latifolia Thunb (Fan
etal.,2014). P 33

ivo et invitro

I’Aloe vera var (Andrew,
2007). P 33

Cordyceps sinensis
Wang et al., 2015).
P34
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